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RESUME

La participation au réseau NEOCAT s’est maintenue pour sa 3

eme

année. Cette surveillance des
bactériémies liées aux cathéters (BLC) en néonatologie a analysé séparément les cathéters veineux
ombilicaux (CVO) et les autres cathéters veineux centraux (CVC). Dix-huit services ont participé en 2009. Au
total, 2059 nouveau-nés (NN) porteurs de 1805 CVO et 1351 autres CVC ont été inclus. Pres d’un tiers
d’entre eux était né hors de I'établissement. L'age gestationnel (AG) médian était de 32 semaines
d’aménorrhée (SA) et le poids de naissance médian de 1550 g. L’analyse des CVO a porté sur 1805
cathéters posés chez 1782 NN. La durée médiane de maintien était de 4 jours. Le ratio d’utilisation moyen
(nombre de jours de cathéters rapporté au nombre de jours d’hospitalisation) de ces CVO était de 0,14.
Vingt-sept BLC ont été relevées, ce qui correspond a une densité d’incidence (DI) de 3,3 BLC/1000 jours-
cathéter (j-kt). L’analyse des autres CVC a porté sur 1351 cathéters chez 1208 NN. Le site de pose était
principalement le membre supérieur (84%). La durée médiane de maintien était de 13 jours et le ratio
d'utilisation moyen de 0,35. Cent quatre-vingt quatorze BLC sont survenues ce qui correspond a une DI de
10,2 BLC/1000 j-kt. Les micro-organismes isolés des hémocultures et de la culture des cathéters étaient
principalement des staphylocoques a coagulase négative. Compte tenu des effectifs et du nombre
d’évenements, la recherche de facteurs associés au risque de BLC sur CVO n’a pas été possible en analyse
multivariée. Les facteurs de risque indépendants de BLC sur les autres CVC étaient le poids de naissance

(PN) et la durée de maintien du cathéter.
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1. CONTEXTE

Le recours a la mise en place d'un cathéter veineux central (CVC) est de plus en plus fréquent en
néonatologie. Cette procédure invasive est essentielle pour la prise en charge des nouveau-nés, notamment
'administration de nutrition parentérale ou de certains médicament. Cette pratique peut cependant entrainer
un certain nombre de complications, parmi lesquelles les infections nosocomiales (IN) sont au premier plan.
Les IN liees aux CVC sont responsables d’une importante morbidité et mortalité. En néonatologie, le
diagnostic d’'ILC est le plus souvent fait en contexte de bactériémie. On parle alors de bactériémie liée au
cathéter (BLC).

Sous I'impulsion de I'Inter-CLIN pédiatrique de 'AP-HP et du CCLIN Paris-Nord, un réseau de surveillance
des BLC en néonatologie (NEOCAT) a été mis en place. L’objectif principal de ce réseau était de permettre
aux services participants de surveiller l'incidence des BLC dans leur unité. Un objectif secondaire était la
surveillance des colonisations et infections de CVC sans BLC.

Cette surveillance en réseau, mise en place en 2007, a vocation a se poursuivre afin d’aider les services a
suivre I'évolution de I'incidence de leurs BLC.
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2. MATERIEL ET METHODES
2.1. Type d’étude

Il s'agissait d’'une étude prospective d’incidence en continu dans les services de néonatologie et de
réanimation néonatale volontaires.

2.2. Criteres d’inclusion

e Patients : Inclusion de tous les nouveau-nés (NN) hospitalisés entre le 1* janvier et le 31 décembre
2009 lors de la pose d’'un CVC, quels que soient la pathologie et le motif de la pose. Le critére
d’inclusion est la date de sortie du service : les NN sortis du service apres le 31 décembre 2009
seront inclus lors de la surveillance 2010.

NB : Un NN est un enfant 4gé de la 1% heure de vie & 28 jours lors de 'admission dans le service.
e Cathéters :
v" CVC posés dans le service,
v' cathéters de type Broviac posés au bloc opératoire de I'établissement ou d’'un autre
établissement pendant le séjour ou dans les 24 heures précédant 'admission,
v cathéters veineux ombilicaux (CVO) posés en salle de naissance du méme établissement
ou d’un autre établissement dans les 24 heures précédant 'admission.
Les cathéters artériels et les chambres implantables étaient exclus de cette surveillance.

2.3. Définition des cas de BLC

Les définitions des BLC, établies par la conférence de consensus de la Société de Réanimation de Langue
Francaise (SRLF) et réactualisées en 2003, ne sont pas adaptées a la pédiatrie et en particulier pas a la
néonatalogie. Les critéres de bactériémies proposés étaient adaptés des définitions des Centers for Disease
Control and prevention (CDC) de 1988 pour les enfants de moins de 12 mois,' et du Guide de définition des
infections nosocomiales du CCLIN Paris-Nord.?

e Cas 1: association d'une bactériémie (quel que soit le site de prélevement de I’hémoculture) et
d’une culture positive du site d’'insertion du CVC ou ombilical au méme germe.

e Cas 2: association d'une bactériémie (quel que soit le site de prélevement de I’hémoculture) et
d’'une culture positive (> 10° UFC/mL en méthode quantitative de Brun-Buisson ou a défaut > 15
UFC en méthode semi-quantitative de Maki) du CVC au méme germe (lors du retrait).

e Cas 3 : association d’'une bactériémie et d’un rapport hémoculture quantitative centrale /hémoculture
quantitative périphérique > 5.

e Cas 4: association d’'une bactériemie et d'un délai différentiel de positivité des hémocultures
centrale et périphérique > 2 heures.

e Cas 5: absence des critéres 1 a 4 et isolement d’un micro-organisme quel qu’il soit dans au moins
une hémoculture, avec signes cliniques et/ou biologiques et mise en place d’une antibiothérapie
adaptée au moins 5 jours.

NB : cas 1 a 4 = cas certain de BLC, cas 5 = cas probable de BLC.
En néonatologie, deux aspects de la prise en charge des BLC different de ce qui se passe chez I'adulte.
D’une part, les hémocultures multiples ou sur 2 sites (pour mesure du délai différentiel de pousse ou du
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rapport des hémocultures quantitative) sont rarement pratiquées. D’autre part, le CVC est souvent maintenu
au cours du traitement des BLC et n'est cultivé qu’a la fin de I'épisode. C’est pourquoi, on s’attend a
retrouver le plus souvent le cas n5.

e Colonisation du CVC :
La colonisation du CVC a été définie comme une culture positive du CVC (>10° UFC/mL) indépendamment
de 'existence ou non d’un syndrome septique.

e Contamination du CVC :
On parle de contamination du CVC si la culture est <10®> UFC/mL. Cette situation ne faisait pas I'objet de la
surveillance.

2.4. Recueil des données

Les données de surveillance ont été recueillies sur des fiches standardisées fournies par le CCLIN Paris-
Nord :
e Une fiche « service », qui décrivait les caractéristiques du service et ses habitudes vis a vis de la
prise en charge des CVC ;

¢ Des fiches « bébé », qui décrivaient les caractéristiques de chaque NN inclus dans la surveillance ;

e Des fiches «cathéter», qui étaient remplies pour chagque CVC posé et décrivaient les
caractéristiques du CVC et de I'éventuelle bactériémie sur ce CVC. Si plusieurs CVC étaient posés
chez un méme nouveau-né, une seule fiche bébé et autant de fiches cathéter que de CVC posés
étaient remplies ;

e Des fiches «traitement anti-infectieux des bactériémies a staphylocoque a coagulase
négative (SCN) » : a titre optionnel, il était possible de décrire le traitement anti-infectieux (Al)
prescrit pour les BLC a SCN. Le traitement anti-infectieux regu avant documentation microbiologique
(traitement probabiliste), et le traitement aprés documentation microbiologique étaient demandés.
Les établissements qui choisissaient de participer a ce module optionnel s’engageaient a renseigner
le traitement Al de toutes les BLC a SCN survenues pendant la période de surveillance.

La saisie se faisait sur le logiciel Epi info 6.04d. Une application informatique fournie par le CCLIN Paris-
Nord permettait aux services d’éditer leurs propres résultats.

2.5. Analyse

L’analyse a été réalisée par le CCLIN Paris-Nord, a I'aide du logiciel Stata version 10.

e Mesure de:
Taux d’'incidence des BLC pour 100 cathéters
Densité d’incidence des BLC pour 1000 j-kt
Taux d’'incidence des colonisations pour 100 cathéters
Densité d’incidence des colonisations pour 1000 j-kt
Pour la mesure des densités d'incidence, les jours de cathétérisme a partir de la 1% hémoculture positive
ont été censurés. Par ailleurs, pour les nouveau-nés qui sortaient du service avec leur cathéter, la durée de
cathétérisme était définie jusqu’a la date de sortie du service. Le nombre de j-kt a donc été calculé en faisant
la somme des jours de cathétérisme des CVC sans bactériémie (de la date de pose a la date de retrait du
CVC ou de sortie du NN) et des jours de cathétérisme antérieurs a la date de la 1% hémoculture positive
pour les CVC avec bactériémie.

e Description des facteurs de risque de BLC

O O O O
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e Analyse des facteurs de risque des BLC

On distingue deux grands groupes de cathéters veineux centraux en fonction de leur site d’insertion :

o Les cathéters veineux ombilicaux (CVO),

o Les autres CVC dont le site d’insertion peut étre céphalique, jugulaire, sous-clavier, au membre

supérieur ou au membre inférieur, fémoral. Certains CVC peuvent étre posés par voie ombilicale.

Les CVO sont posés initialement, et sont en général maintenus peu de temps (moins de 7 jours). Les autres
CVC sont posés en général en relais, pour une durée plus longue. Ces deux types de cathéters (CVO et
autres CVC) ont donc des fonctions et des caractéristiques bien distinctes. C’est pourquoi I'analyse a été
réalisée séparément pour les CVO et les autres CVC.

En analyse univariée, afin de tester I'association entre les facteurs de risque supposés et les BLC, nous
avons utilisé pour les variables catégorielles un test du chi?2 ou un test exact de Fischer lorsque les
conditions d’application du chi2 n’étaient pas respectées. Pour les variables continues, nous avons utilisé un
test de comparaison de moyennes de Mann-Whitney.
Pour l'analyse multivariée, nous avons préalablement testé une éventuelle colinéarité entre les variables.
Nous avons pour cela utilisé les tests suivants :

- Test du Phi de Cramer entre 2 variables qualitatives a 2 classes chacune ou entre une

variable qualitative a 2 classes et une variable qualitative a plus de 2 classes ordonnées ;

- Test de Spearman entre 2 variables qualitatives a plus de 2 classes ordonnées ;

- Test de corrélation de Pearson entre 2 variables quantitatives.
Nous avons ensuite réalisé une régression logistique pas a pas descendante pour I'analyse multivariée des
facteurs de risque des BLC. Les variables incluses dans la régression logistique étaient celles pour
lesquelles p<=0,20 en univarié. Pour les variables a plus de 2 classes, nous avons pris comme classe de
référence celle dans laquelle I'incidence était la plus faible. Nous avons arrété la régression lorsque toutes
les variables étaient significatives au seuil de p<0,05.
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3. RESULTATS

3.1. Etablissements et services

Dix-huit établissements de santé (ES) ont participé a I'étude (inter-région Paris-Nord : 16, inter-région
Ouest : 2), incluant chacun un seul service. Deux services de néonatologie (niveau IlA), 7 services de soins
intensifs (niveau 1IB) et 9 services de réanimation néonatale (niveau lll) ont participé.

Le secteur public était le plus représenté avec 15 ES, 3 ES appartenaient au secteur PSPH et aucun ES au
secteur prive.

La plupart des ES étaient des centres hospitaliers généraux ou universitaires (tableau 1).

Tableau 1 : Répartition des ES participants selon la catégorie

Catégorie d'établissement N %

CHR/CHU 7 38,9
CH/CHG 8 44 4
Etablissement MCO 3 16,7
Total 18 100,0

e Structure des services
Les services comptaient en moyenne 25,7 lits (médiane : 22 ; intervalle interquartile (11Q) : [16 - 32] ; min : 6 ;
max : 63). Dix services ont renseigné leurs effectifs paramédicaux. Leur nombre moyen d’infirmiéres-
puéricultrices était de 45,3 équivalents temps plein (ETP). La médiane était de 33 ETP (1IQ : [22 - 68] ; min :
3 ;max : 118).

e Prise en charge des BLC
Douze services avaient mis en place une procédure de prise en charge des CVC validée par le Comité de
Lutte contre les Infections Nosocomiales (CLIN) ou I'Equipe Opérationnelle d’Hygiene (EOH). Seize services
effectuaient une culture systématique du cathéter au retrait.

10
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3.2. Nouveau-nés

L’enquéte 2009 a inclus 2059 NN, dont 53,9% de garcons et 46,1% de filles.
Plus des deux tiers des NN étaient nés dans I'établissement ; 32,2% provenaient de I'extérieur (figure 1).

Figure 1 : Provenance des nouveau-nés admis dans le service

0,8%—_0,2%

@ SDN ou bloc obstétrical
m Néonatologie / maternité Inborn : 67,5%
W Autre service de I'etablissement
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O Domicile
1,5% W Autre provenance

@ Inconnu

Une trés grande majorité des NN (86,6%) avaient un jour de vie ou moins a leur entrée dans le service
(figure 2).

Figure 2 : Age des nouveau-nés a I’ladmission dans le service

1783
1600
= 1200
=z
3
o 800
=2
400
149
35 16 39 17 7 13
O 1 1 1 1
1j 2j 3j 4j 59 10-14j 15-19] 20-28;
Age (en j)

L’age gestationnel (AG) des NN variait de 23 a 42 semaines d’'aménorrhée (SA). L'AG médian était de 32
SA (11Q : [30 - 35]).

Figure 3 : Age gestationnel (AG) des nouveau-nés a la naissance (en semaine d’aménorrhée, SA)
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Le poids de naissance (PN) variait de 470 a 5500 grammes (g). La médiane était de 15509 (IlQ: [1185 -
2215]). Les résultats sont présentés en figure 4 selon la stratification utilisée par le National Healthcare
Safety Network (NHSN)® qui a succédé au National Nosocomial Infections Surveillance system (NNIS)*.

Figure 4 : Poids de naissance des nouveau-nés (en grammes)
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La durée d’hospitalisation (figure 5) variait de 1 jour a 168 jours. La durée médiane était de 23 jours (1IQ : [10
- 42)).

Figure 5 : Durée d’hospitalisation des nouveau-nés (en jours)
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Cent quatorze NN (5,5%) sont décédés. La plupart des NN quittaient le service pour un retour au domicile
(41,6%). Les autres NN étaient transférés dans un autre ES (36,7%) ou dans un autre service du méme ES
(16,1%). (figure 6).

Figure 6 : Mode de sortie du service des nouveau-nés
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3.3. Cathéters
3.3.1. Cathéters veineux ombilicaux

3.3.1.1. Description des cathéters veineux ombilicaux

L’étude a inclus 1782 NN porteurs de 1805 CVO (ratio CVO/NN = 1,01).

Ces CVO étaient principalement en polyuréthane (53,5%) ou en PVC (44,5%).

Un quart des CVO étaient utilisés pour une nutrition parentérale lipidique.

Les NN porteurs de CVO avaient une ventilation assistée invasive dans 57,8% des cas, et une ventilation
assistée non invasive dans 27,3% des cas.

A la sortie du service 96,7% des CVO inclus avaient été retirés. La durée médiane de maintien du CVO était
de 4 jours (figure 7) ; 8,8% des CVO ont été maintenu 7 jours ou plus.

Figure 7 : Durée de maintien des CVO
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Les CVO étaient le plus souvent retirés pour étre relayés par un autre cathéter (figure 8).

Figure 8 : Motif de retrait des CVO
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Parmi les CVO retirés avant la sortie du service, 87,5% ont été mis en culture.
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Le ratio d’exposition aux CVO, représente la proportion de journées d’hospitalisation pendant lesquelles
chaque NN a été exposé au CVO. En 2009, le ratio moyen d’exposition aux CVO était de 0,14. Il était
variable selon le PN (tableau 2)

Tableau 2 : Ratio d’exposition aux CVO selon le poids de naissance

Poids de Naissance N CVO Ratio d’exposition
<7509 100 0,09
]750g - 10009] 191 0,08
]1000g - 15009] 574 0,11
115009 - 2500g] 586 0,18
>2500¢g 354 0,33

3.3.1.2. Bactériémies liées aux CVO

Vingt-sept BLC ont été identifiées sur les CVO, soit une incidence de 1,5 p 100 CVO (ICgs¢, [0,9 - 2,1]) et une
densité d’incidence (DI) de 3,3 p 1000 j-kt (ICgs¢, [2,1 — 4,6]).

Stratifiées selon le poids de naissance et I'age gestationnel, I'incidence et la densité d’incidence des BLC sur
CVO sont présentées dans le tableau 3.

Tableau 3 : Incidence et densité d’incidence des BLC sur CVO selon le poids et I'age gestationnel

Incidence des

C\’\/IO BLC ICase, D'(o/f'fisr_ﬁt';c ICass,
(p 100 cathéters)

Poids de naissance

<750¢g 100 8,0 [2,5-13,5] 17,1 [5,3 - 29,0]
17509 - 1000g] 191 2,1 [0,0 - 4,1] 4,8 [0,1-9,5]
]1000g - 15009] 574 0,9 [0,1-1,6] 2,0 [0,2 - 3,7]
115009 - 25009] 586 1,2 [0,3-2,1] 2,5 [0,7 - 4,4]
>2500¢g 354 0,8 [0,0 - 1,8] 2,0 [0,0 - 4,4]
Age gestationnel

AG<27SA +6] 222 3,6 [1,1-6,1] 8,0 [2,4 - 13,5]
28SA<AG<32SA +6] 825 1,2 [0,5-2,0] 2,7 [1,0-4,3]
33SA<AG<36SA+6] 502 1,2 [0,2-2,2] 2,6 [0,5 - 4,7]
AG 237 SA 256 1,2 [0,0 - 2,5] 2,9 [0,0 - 6,2]

Les BLC ont été identifiées par les criteres diagnostiques n°5 (n=15), n°2 (n=9), n°1 (n=2) et n°4 (n=1).

Le prélévement de ’hémoculture se faisait dans 63,0% des cas en périphérie et 25,9% des cas sur le CVO.
Le délai médian d’apparition d’'une BLC sur les CVO était de 5 jours, intervalle interquartile (11Q) [4j — 6]
apres la pose du cathéter.

Dans 20,0% des épisodes bactériémiques le CVO était stérile ou contaminé (tableau 4). En I'absence de
BLC, le CVO était colonisé dans 10,5% des cas.
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Tableau 4 : Résultat de la culture du CVO en fonction de la présence d’'une bactériémie

Résultat de la Bactériémie b Pa’s_t!e . Total
acteriemie

culture du CVO N % N % N %

Stérile 5 20,0 1291 86,0 1296 84,9

<10® UFC/mL 3 12,0 53 3,5 56 3,7

>10° UFC/mL 17 68,0 158 10,5 175 11,5

Total 25 100,0 1502 100,0 1528 100,0

Le taux d’incidence de colonisation des CVO était de 11,5 p 100 cathéters (1Cgs-, [9,8 — 13,2]), et la densité
d’incidence (DI) de 25,0 p 1000 j-kt (ICgse, [21,3 — 28,7]).

Une autre porte d’entrée possible de la bactériémie que le cathéter était documentée dans 8 cas : une
bactériémie pourrait avoir une origine cutanée, 2 une origine digestive, et 5 une origine « autre » (autre que
digestive, cutanée, ou urinaire).

Les micro-organismes le plus souvent isolés de la culture du CVO et des hémocultures étaient les
staphylocoques a coagulase négative (tableau 5).

Tableau 5 : Micro-organismes isolés de la culture du CVO et des hémocultures

Micro-organismes isolés Culture du CVO Hémocultures
Cocci Gram + 156 25
Staphylocoques a coagulase négative 144 16
Staphylococcus aureus 6 5
Entérocoques 3 2
Autres Cocci Gram + 3 2
Bacilles Gram + 1 0
Bacilles Gram - 15 3
Entérobactéries 13 3
Pseudomonas aeruginosa 0 0
Autres bacilles Gram - non entérobactéries 2 0
Candida et levures 8 1
Total 180 29

NB: La somme des micro-organismes isolés est différente du nombre de cultures puisque chaque
culture peut isoler plusieurs micro-organismes

Tableau 6 : Résistances des micro-organismes isolés des hémocultures

N %

Staphylocoques a coagulase négative 10 -
méti-R 9 90,0

Staphylococcus aureus 5 -
méti-R 0 0,0

Entérocoques 2 -
vanco-R 0 0,0

Entérobactéries 3 -
BLSE 0 0,0
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3.3.2. Autres cathéters veineux centraux (CVC)
3.3.2.1. Description des autres CVC

L’étude a inclus 1208 NN porteurs de 1351 CVC (ratio CVC/NN = 1,12).

Le site d’'insertion la trés grande majorité des CVC était le membre supérieur (tableau 7).

Tableau 7 : Sites d’insertion des CVC

Site d'insertion du cathéter N %
Membre supérieur 1134 83,9
Membre inférieur non fémoral 83 6,1
Céphalique 66 4,9
CVC central par voie ombilicale 47 3,5
Jugulaire 18 1,3
Fémoral 3 0,2
Sous-clavier 0 0,0
Total 1351 100,0

Ces CVC étaient majoritairement en silicone (84,5%), et moins souvent en polyuréthane (14,1%). lls étaient
utilisés pour une nutrition parentérale lipidiqgue dans 87,8% des cas.

Les NN porteurs de CVC avaient une ventilation assistée invasive dans 28,3% des cas, et une ventilation
assistée non invasive dans 43,7% des cas.

Quatre-vingt-huit pour cent des CVC inclus avaient été retirés a la sortie du service, principalement pour
cause d’arrét d’utilisation du CVC (figure 9).

Figure 9 : Motif de retrait des CVC
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La durée de maintien de ces CVC variait de 1 a 77 jours (figure 10). La durée médiane était de 13 jours (11Q
(8] - 20]).

Figure 10 : Durée de maintien des CVC
médiane : 13;

400 - 348 1
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Durée de maintien du CVC
Parmi les CVC retirés (n=1053), 90,8% ont été mis en culture.

Le ratio d’exposition aux CVC, représente la proportion de journées d’hospitalisation pendant lesquelles
chaque NN a été exposé au CVC. En 2009, le ratio moyen d’exposition aux CVC était de 0,35

Il était variable selon le PN (tableau 8)

Tableau 8 : Ratio d’exposition aux CVC selon le poids de naissance

Poids de naissance N CVC Ratio d’exposition
<7509 104 0,47
1750g - 1000g] 240 0,45
11000g - 15009] 638 0,40
115009 - 25009] 292 0,17
> 2500 g 77 0,22

3.3.1.2. Bactériémies liées aux autres CVC

Cent quatre-vingt-quatorze BLC ont été identifiées sur ces 1351 CVC, soit un taux d’incidence de 14,4 p 100
CVC (ICgs,[12,4 — 16,4]) et une densité d’incidence de 10,2 p 1000 j-kt (ICgse, [8,8 — 11,7]).

Stratifiées selon le poids de naissance et I'age gestationnel, I'incidence et la densité d’incidence des BLC sur
ces CVC sont présentées dans le tableau 9.
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Tableau 9 : Incidence et densité d’incidence des BLC sur CVC selon le poids et I’a4ge gestationnel

Incidence des

NCVC  BLC (p 100 ICass Dl des BLC
cathéters) (%o k1)

Poids de naissance
<750¢g 104 39,4 [27,4 - 51,5] 234 [16,2 - 30,5]
]750¢g - 1000g] 240 25,4 [19 - 31,8] 14,1 [10,5 - 17,6]
]1000g - 15009] 638 11,0 [8,4 - 13,5] 8,0 [6,1-9,9]
]1500g - 25009] 292 6,8 [3,8-9,9] 6,0 [3,4 - 8,7]
> 2500 ¢g 77 2,6 [0,0 - 6,2] 2,5 [0,0 - 6,0]
Age gestationnel
AG<27SA +6]j 256 31,6 [24,8 - 38,5] 16,8 [13,1 - 20,4]
28 SA<AG<32SA+6]j 787 12,2 [9,8 - 14,6] 8,9 [7,1-10,7]
33SA<AG<36SA +6] 251 6,8 [3,6 - 10] 6,2 [3,3-9,2]
AG 237 SA 57 0,0 [0,0 - 0,0] 0,0 [0,0 - 0,0]

Les critéres diagnostiques de BLC le plus souvent utilisés étaient le n°5 (84,0% des BLC), le n°2 (9,3% des

BLC), et le n°1 (4,6% des BLC).

Le prélevement de I'hémoculture se faisait principalement en périphérie (86,6%), plus rarement sur le

cathéter (7,2%) ou sur les deux sites (2,6%).

Le délai médian d’apparition d’'une BLC sur ces CVC était de 11j (1IQ [6j — 17]]) apres la pose du cathéter.

Le taux d’incidence de colonisation de ces CVC était de 6,7 p 100 CVC (ICgs-, [5,2 — 8,3]), et la densité

d’incidence de 4,2 p 1000 j-kt (ICgs¢, [3,2 — 5,1]).

Tableau 10 : Résultat de la culture du CVC en fonction de la présence d’une bactériémie

Résultat de la Bactériémie Pas de bactériémie Total
culture du CVC N % N % N %
Stérile 129 73,3 798 89,0 927 86,4
<10° UFC/mL 21 11,9 53 5,9 74 6,9
>=10% UFC/mL 26 14,8 46 5,1 72 6,7
Inconnu 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Total 176 100,0 897 100,0 1073 100,0

Dans 85,2% des épisodes bactériémiques le cathéter était stérile ou contaminé. En I'absence de BLC, le

cathéter était colonisé dans 5,1% des cas (tableau 10).

Vingt-cing des bactériémies identifiées pourraient avoir une autre origine que le CVC : 2 urinaire, 3 cutanée,

10 digestive, et 10 une autre origine.
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Les micro-organismes le plus souvent isolés de la culture du cathéter et des hémocultures étaient les
staphylocoques a coagulase négative (tableau 11).

Tableau 11 : Micro-organismes isolés de la culture des CVC et des hémocultures

Micro-organismes isolés Culture du CVC Hémocultures
Cocci Gram + 54 195
Staphylocoques a coagulase négative 47 175
Staphylococcus aureus 5 10
Entérocoques 0 5
Autres Cocci Gram + 2 5
Bacilles Gram + 0 0
Bacilles Gram - 2 9
Entérobactéries 2 7
Pseudomonas aeruginosa 0 2
Candida et levures 0 5
Total 56 209

NB: La somme des micro-organismes isolés est différente du nombre de cultures puisque chaque
culture peut isoler plusieurs micro-organismes

Tableau 12 : Résistances des micro-organismes isolés des hémocultures

N %

Staphylocoques a coagulase négative 130

méti-R 124 95,4
Staphylococcus aureus 10

méti-R 1 10,0
Entérocoques 5

vanco-R 0 -
Entérobactéries 6

BLSE 0 -

19



Réseau de surveillance NEOCAT Rapport des résultats 2009

3.4. Traitements anti-infectieux des bactérieémies a SCN

Le traitement anti-infectieux a été renseigné pour 64 épisodes bactériémiques a SCN dans 7 services.
Un traitement anti-infectieux probabiliste a été entrepris pour 58 épisodes bactériémiques sur 64 (tableau
13).

En traitement empirique (tableau 12), I'association la plus utilisée était cefotaxime + vancomycine +
aminoside (72% des cas) suivie de ceftazidime + vancomycine + aminoside (16% des cas). Les autres
associations n’étaient pas utilisées dans plus de 5% des cas. La quasi-totalité des traitements empiriques
comprenaient au moins de la vancomycine et un aminoside. Un seul épisode a été traité par une
monothérapie (vancomycine).

Aprés documentation bactériologique (tableau 14), tous les épisodes renseignés de BLC a SCN étaient
traités. La monothérapie par vancomycine était le traitement le plus utilisé (68%). La vancomycine était
associée a un aminoside dans 16% des cas.

Tableau 13 : Nombre de traitements anti-infectieux recus

Traitement Al Traitement Al aprés doc Total
avant documentation oui non

Oui 58 0 58
Non 6 0 6
Total 64 0 64

Tableau 14 : Description des traitements anti-infectieux prescrits

Traitement anti-infectieux Avant doc. Apres doc.
N % N %
Vancomycine + aminoside+ Cefotaxime 42 72,4 0 0,0
Vancomycine + aminoside+ Ceftazidime 9 15,5 2 3,1
Vancomycine + aminoside 3 5,2 10 15,6
Vancomycine + aminoside + Imipeneme 2 3,4 0 0,0
Autre association 1 1,7 5 7,8
Monothérapie Vancomycine 1 1,7 44 68,8
Autre monothérapie 0 0,0 2 3,1
Oxacilline ou Cefotaxime+ aminoside 0 0,0 1 1,6
Total 58 100,0 64 100
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3.5. Analyse des facteurs de risque des BLC

3.5.1. Facteurs de risque des BLC sur CVO :

Tableau 15 : Analyse univariée des facteurs de risque des BLC sur CVO

Rapport des résultats 2009

Bactériémie Total p
N Yo N %
Sexe (n=1805) 0,80
Masculin 14 1,4 978 100
Féminin 13 481 27 100
Age a I'admission (n=1805) 1,00
1j 25 1,5 1639 100
>1] 2 1,2 166 100
Provenance (n=1799) 0,31
Inborn 21 1,7 1236 100
Outborn 6 1, 563 100
AG, en SA (n=1805) 0,02
<=27 SA 8 3,6 222 100
28-32 SA 10 1,2 825 100
>=33 9 1,2 758 100
Poids de naissance, en g (n=1805) <0,001
<=750g 8 8,0 100 100,00
]750g-1000g] 4 2,1 191 100,00
]1000g - 15009] 5 0,9 574 100,00
115009 - 25009] 7 1,2 586 100,00
>2500g 3 0,8 354 100,00
Durée du séjour (n=1805) 0,42
8-14] 7 1,0 684 100,00
15-28j 7 1,9 367 100,00
>=29j 13 1,7 754 100,00
Rang du CVO parmi tous KT (n=1805) 0,29
1 26 1,5 1782 100,0
2 1 4,3 23 100,0
Rang du CVO parmi CVO (n=1805) 0,28
1 26 1,5 1783 100,0
2 1 4.5 22 100,0
Matériau (n=1769) 0,38
Polyuréthane 17 1,8 965 100,0
PVC 10 1,2 804 100,0
Nutrition parentérale lipidique (n=1801) 0,32
Oui 9 2,0 453 100,0
Non 18 1,3 1348 100,0
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Bactériémie Total p
N % N %
Ventilation assistée (n=1804) 0,53
Invasive 15 1,4 1043 100,0
Non invasive 6 1,2 493 100,0
Non 6 2,2 268 100,0
Durée de maintien du cathéter (n=1805) 0,05
1a3] 2 0,4 489 100,0
4 2 6 21 1,8 1158 100,0
>=7j 4 2,5 158 100,0

En raison du faible nombre de bactériémies sur CVO, nous n’avons pas réalisé d’analyse multivariée.
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3.5.2. Facteurs de risque des bactériémies liées aux autres CVC :

Tableau 16 : Analyse univariée des facteurs de risque des BLC sur CVC

Bactériémie Total p
N % N %
Sexe (n=1351) 0,66
Masculin 97 14,0 695 100,0
Féminin 97 14,8 656 100,0
Age a I'admission (n=1351) 0,95
1j 169 14,4 1175 100,0
>1j 25 14,2 176 100,0
Provenance (n=1347) 0,46
Inborn 152 14,8 1027  100,0
Outborn 42 13,1 320 100,0
AG, en SA (n=1351) <0,001
<=27 SA 81 31,6 256 100,0
28-32 SA 96 12,2 787 100,0
>=33 SA 17 55 308 100,0
Poids de naissance (n=1351) <0,001
<=750¢g 41 39,4 104 100,0
]750g-1000g] 61 25,4 240 100,0
]1000g - 15009] 70 11,0 638 100,0
115009 - 25009] 20 6,8 292 100,0
>2500g 2 2,6 77 100,0
Durée du séjour (n=1351) <0,001
1-14] 7 3,4 205 100,0
15-28j 26 8,9 292 100,0
29-42 49 16,2 302 100,0
43-56j 42 18,6 226 100,0
57-73j 29 17,5 166 100,0
>=74j 41 25,6 160 100,0
Rang du CVC parmi tous KT (n=1351) 0,01
1 24 8,7 277 100,0
2 149 15,6 954 100,0
>=3 21 17,5 120 100,0
Rang du CVC parmi CVC (n=1351) 0,30
1 170 14,1 1208 100,0
2 19 15,3 124 100,0
>=3 5 26,3 19 100,0
Siege (n=1351) 0,20
Céphalique 169 14,9 1134  100,0
Mb sup 13 15,7 83 100,0
Mb inf non fémoral 8 12,1 66 100,0
Autre 4 5,9 68 100,0
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Bactériémie Total p
N % N %
Matériau (n=1349) 0,30
Silicone 157 13,7 1142 100,0
Polyuréthane 34 17,9 190 100,0
PVC ou autre matériau 3 17,6 17 100,0
Nutrition parentérale lipidique (n=1349) <0,001
Oui 186 15,7 1186  100,0
Non 8 4,9 163 100,0
Ventilation assistée (n=1351) <0,001
Invasive 79 20,7 382 100,0
Non invasive 87 14,7 590 100,0
Non 28 7.4 379 100,0
Durée de maintien du cathéter (n=1351) <0,001
1-10j 20 4,0 494 100,0
11-20j 66 12,6 525 100,0
21-30j 60 29,0 207 100,0
31-40j 31 35,2 88 100,0
>=41j 17 45,9 37 100,0

Pour ces CVC, les variables significatives en analyse univariée au seuil p<=0,20 étaient :

- 'age gestationnel ;

- le poids de naissance ;

- la durée du séjour ;

- le rang du CVC parmi tous les cathéters ;
- le siege du CVC (limite de significativité) ;

- I'utilisation du CVC pour une nutrition lipidique ;

- la présence d’'une ventilation assistée ;
- la durée de maintien du CVC.

Toutes ces variables ont été intégrées dans la régression logistique concernant les facteurs de risque de
bactériémie sur CVC.
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Tableau 17 : Facteurs de risque des BLC sur autres CVC : résultats de I'analyse multivariée par

régression logistique pas a pas descendante

Modeéle initial Modeéle final
p OR IC 95% OR p OR IC 95% OR
AG 0,11
<=27 SA 0,12 1,9 [0,8 - 4,2]
28-32 SA 0,66 1,2 [0,6 - 2,2]
>=33 SA Ref. Ref. Ref.
Poids de naissance 0,001 <0,0001
<=7509g 0,01 8,7 [1,6 -47,2] 0,00 12,9 [2,9 - 57,4]
]750g-1000g] 0,06 4,8 [0,9 - 25,1] 0,01 6,5 [1,5-28,2]
]1000g - 1500q¢] 0,21 2,8 [0,6 - 13,9] 0,09 3,5 [0,8 - 15]
]1500g - 2500q¢] 0,33 2,2 [0,5-10,9] 0,19 2,7 [0,6 - 12,1]
>2500¢g Ref. Ref. Ref. Ref. Ref. Ref.
Durée du séjour 0,10
1-14j Ref. Ref. Ref.
15-28j 0,46 1,4 [0,6 - 3,6]
29-42 0,09 2,2 [0,9 - 5,5]
43-56j 0,16 2,0 [0,8 - 5,1]
57-73j 0,69 1,2 [0,5 - 3,2]
>=74j 0,79 1,1 [0,4 - 3]
Rang du CVC parmi tous les
f 0,55
cathéters
1 Ref. Ref. Ref.
2 0,28 0,7 [0,4-1,3]
>=3 0,42 0,7 [0,4 -1,5]
Siege 0,96
Mb sup Ref. Ref. Ref.
Céphalique 0,79 1,1 [0,5 - 2,6]
Mb inf non fémoral 0,80 0,9 [0,5-1,8]
Autre 0,68 0,8 [0,2 - 2,5]
Nutrition lipidique 0,26 0,6 [0,3-1,4]
Ventilation assistée 0,75
Invasive 0,48 1,2 [0,7 - 2,2]
Non invasive 0,73 1,1 [0,7 - 1,8]
Non Ref. Ref. Ref.
Durée du CVC <0,001 <0,001
1-10j Ref. Ref. Ref. Ref. Ref. Ref.
11-20j 0,001 2,6 [1,5-4,7] <0,001 3,0 [1,8-5,1]
21-30j <0,001 5,2 [2,8 - 9,8] <0,001 6,8 [3,9-11,9]
31-40; <0,001 6,0 [2,9-12,4] <0,001 7.9 [4,1-15,1]
>=41j <0,001 11,3 [4,5-28,3] <0,001 14,1 [6,1 - 32,3]
N CVC 1351
N BLC 194
Hosmer-Lemeshow chi2 p=0,32
Chi2 -2LL (15ddl) p=0,47

Le risque de BLC sur CVC était associé de fagon indépendante au PN et & la durée de maintien du CVC. Un

PN inférieur a 1000g multipliait par 6,5 le risque de BLC, et un PN inférieur a 750g par 12,9.

La durée de maintien du cathéter était également associée au risque : le risque augmentait dés le 11°™ jour

de maintien de cathéter.
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4. DISCUSSION

Pour cette troisieme année de surveillance en réseau des BLC en néonatologie, la participation est restée
stable. Comme les années précédentes la quasi-totalité des services participants était située dans des
établissements d’hospitalisation publics, souvent en CHU. Les effectifs (2059 NN porteurs de 1805 CVO et
1351 CVC) ont augmenté par rapport a 2008 (+15% pour le nombre de NN, +12% pour le nombre de CVO,
+22% pour le nombre de CVC).

La description de cette population de NN est comparable a celle des années précédentes. La plupart ont été
admis le premier jour de vie, et prés de 95% au cours des 2 premiers jours. Prés d’un tiers (32%) n’était pas
né sur le site (outborn). L’AG médian, toujours a 32 SA, reflete une population majoritairement constituée de
prématurés, avec de grands et trés grands prématurés puisqu’un quart d’entre eux avaient moins de 30 SA.
Un quart des NN avait un PN ne dépassant pas 1185 g. La durée médiane d’hospitalisation était de 23 jours.

Comme cela a été argumenté depuis 2007, nous continuons a analyser séparément les cathéters ombilicaux
et les autres CVC.

Les 1805 CVO surveillés étaient pour la plupart en polyuréthane (54%) ou en PVC (45%), ce qui est habituel
avec ce type de cathéter, nécessitant des petits diameétres. La durée médiane de maintien de 4 jours est
comparable aux surveillances précédente, aux données de la littérature et a I'utilisation habituelle de ce type
de cathéter’.

Le site d’insertion de preés de 84% des 1351 autres CVC était le membre supérieur comme cela est habituel
en néonatologie pour ces cathéters. La durée de maintien de ces CVC (médiane 13 jours) était plus longue
que pour les CVO, comparable aux années précédentes, et cohérente avec leur mode d’utilisation.

Comme déja discuté les années précédentes, et comme cela est habituel dans la littérature, I'incidence et la
DI des BLC sur CVC étaient plus élevées que sur CVO*®,

L’incidence et la densité d’incidence (DI) des BLC sur CVO (respectivement 1,5% et 3,3/1000 jours) et sur
CVC (respectivement 14,4% et 10,2/1000 jours) étaient comparables a celles de la surveillance précédente.
Par tranche de PN, il ne semblait y avoir une différence avec les données de 2008 que pour les NN de
moins de 750g en ce qui concerne les CVO (17,1 BLC/1000 jours en 2009 vs 9,7BLC/.1000 jours en 2008).
Concernant les CVC, une différence était observé pour les NN de moins de 750g (23,4 BLC/1000 jours en
2009 vs 18,0/1000 jours en 2008) et pour les NN de plus de 25009 (2,5 BLC/1000 jours en 2009 vs 5,3
BLC/1000 jours en 2008). Cependant, les effectifs étaient modestes dans ces tranches de poids extrémes
avec des intervalles de confiance large, devant inciter a la prudence dans linterprétation de ces
comparaisons.

Comme cela avait été constaté les années précédentes, la positivité des hémocultures et de la culture du
cathéter était mal corrélée. Notamment sur CVC, ou le cathéter était stérile ou colonisé de fagon non
significative dans 85% des épisodes bactériémiques. Cela s’explique par le contexte particulier des BLC en
contexte néonatal. D’abord, le diagnostic de BLC, le plus souvent porté devant une seule hémoculture
positive quel que soit le micro-organisme isolé, pourrait surestimer I'importance des réelles bactériémies. De
plus, chez le nouveau-né, d’autres portes d’entrées qu’une colonisation CVC peuvent étre responsables de
bactériémies, sans que ces portes d’entrées ne soient cliniuement évidentes (comme par exemple une
translocation digestive). Ensuite, les CVC sont souvent laissés en place aprés le diagnostic et le traitement
de la BLC. La culture du CVC n’est donc réalisée qu’apres plusieurs jours d’antibiothérapie, ce qui laisse la
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possibilité de la décapiter. A I'appui de ces arguments, on note que Tous ces éléments peuvent expliquer
que lincidence des BLC était supérieure a l'incidence des colonisations. Chez les NN sans BLC, le cathéter
était colonisé dans 10% des CVO et 5% des CVC.

Dans les tranches de PN les plus faibles, la distinction entre PN < 750g et PN 751-1000g a permis, comme
en 2008 de montrer un risque différent entre ces deux populations. Cette différence de niveau de risque était
plus marquée pour les CVO que pour les CVC.

Par comparaison aux résultats du National Health Safety Network (NHSN), réseau Américain successeur du
NNIS, relevés en 2008° les incidences de BLC sur CVO et sur CVC étaient élevées dans notre réseau. Ceci
était observé dans toutes les tranches de PN. Pour les CVO, elles se situaient entre le p75 et le p90 pour
toutes les tranches de PN sauf pour les NN de moins de 750g ou la DI des BLC sur CVO était supérieure au
p90 du NHSN. Pour les CVC, la DI des BLC de notre réseau était supérieure ou voisine au p90 du NHSN
pour toutes les tranches de PN sauf les NN > 2500g. Cependant I'exposition aux cathéters des NN de note
réseau, quantifiée par le ratio d’exposition au dispositif, était plus importante que I'exposition des NN du
réseau NHSN. Pour les CVO, le ratio moyen des services participant au réseau était supérieur au 75"
percentile du NHSN?® pour les tranches de PN > 15009 (voire > 90°™® percentile au dessus de 2500g). Pour
les CVC, le ratio moyen était > 75%™ percentile du NHSN pour presque toutes les tranches de PN®.

Nos données sont difficiles a comparer a celles du réseau allemand NEO-KISS puisque ce dernier se limite
aux NN de PN < 1500g et ne distingue pas CVO et autres CVC.”*®

Le critere diagnostique le plus souvent utilisé pour le diagnostic de BLC était la positivité d’'une hémoculture
justifiant la mise en route d’une antibiothérapie mais sans culture du CVC. Comme les années précédentes,
les staphylocoques a coagulase négative prédominaient largement parmi les micro-organismes isolés des
hémocultures. S. aureus et les entérobactéries étaient plus fréquemment isolés que Pseudomonas
aeruginosa qui n’a été isolé des hémocultures que dans 2 épisodes sur CVC. Des levures ont été isolées
dans 1 épisode sur CVO et 5 épisodes sur CVC.

Nous avons essayé de décrire sur un échantillon de NN porteurs d'une BLC a SCN, les schémas
d’antibiothérapie les plus utilisés. En traitement empirique, I'association de la vancomycine et d’un
aminoside était presque toujours présente, associée le plus souvent a une céphalosporine de 3eme
génération (plus souvent cefotaxime que ceftazidime), mais parfois a l'imipénéme. Au total, ce traitement
empirique couvrait P. aeruginosa dans 11 des 58 épisodes renseignés. La monothérapie (par vancomycine)
n'a été utilisée qu’une fois. Aprés documentation bactériologique de cette BLC a SCN, la monothérapie par
vancomycine était utilisée dan plus de deux tiers des cas. La vancomycine était parfois associée a un
aminoside voire a la ceftazidime. Cependant I'analyse de ces antibiothérapies doit rester prudente. D’'une
part, d’autres éléments non relevés par la surveillance peuvent expliquer les attitudes thérapeutiques,
d’autre part, 'exhaustivité des BLC renseignées n’était pas complétes dans les services participants.

Le faible effectif de BLC sur CVO constatées en 2009 n’a pas permis de réaliser une analyse multivariée des
facteurs de risque de cet évenement.

Les seuls facteurs de risque de BLC sur les autres CVC retrouvés en analyse multivariée pour cette
surveillance 2009 étaient le PN et la durée de cathétérisme. lls sont cohérents avec les données de la
littérature®®'". lls étaient tous les deux associés de fagon indépendante au risque de BLC également lors de
la surveillance 2008. La durée de cathétérisme est retrouvée dans la plupart des études. Dans les données
de 2009, raugmentation du risque devenait significative a partir du 11°me jour de cathétérisme. Il semblait
ensuite exister un gradient d’augmentation du risque selon la durée de cathétérisme, par tranches de 10
jours, bien que les intervalles de confiance se chevauchent.
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L’age gestationnel et le PN sont identifiés comme facteur de risque dans la plupart des études en
néonatologie. Ces deux éléments sont liés I'un a l'autre et il est difficile de déterminer la part de chacun dans
I'association au risque de BLC. En 2009, comme en 2008, mais contrairement a ce que nous avions observé
en 2007, c’est le PN qui était associé au risque de BLC. Il existait un gradient de risque, inversement
proportionnel au PN

La durée de séjour, le siege d’insertion céphalique du CVC, et le recours a une ventilation assistée, qui
étaient tous associés de fagon indépendante au risque de BLC selon les données de 2008, ne I'étaient plus
en 2009.

L'utilisation du CVC pour une alimentation parentérale lipidique, classiquement associée au risque de BLC
dans la littérature'’, ne I'était pas dans cette surveillance 2009. C’était déja le cas en 2008. Il faut cependant
noter que 88% des CVC avaient été utilisés pour une alimentation parentérale lipidique, empéchant peut-
étre de mettre en évidence une telle association.

CONCLUSION

Cette troisieme surveillance en réseau dédiée aux BLC en néonatologie permet d’enrichir un référentiel
auquel les services participants peuvent comparer leurs données. Elle leur permet également aux services
de suivre leur évolution dans le temps. L'analyse des facteurs de risque de BLC sur chacun de ces deux
types de cathéters devrait permettre d’ajuster la mesure de l'incidence des BLC sur la population surveillée
(case-mix).
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GLOSSAIRE

AG : Age gestationnel (en semaine d’aménorrhée)
Al : Anti-infectieux

BLC : Bactériémie liée au cathéter

BLSE : Béta-lactamase a spectre étendue

CAZ : Ceftazidime

CCLIN : Centre de coordination de la lutte contre les infections nosocomiales
CDC : Centers for Disease Control and prevention
CHR : Centre hospitalier régional

CHU : Centre hospitalier universitaire

CLIN : Comité de lutte contre les infections nosocomiales
CVC : Cathéter veineux central

CVO : Cathéter veineux central ombilical

DI : Densité d’incidence

EOH : Equipe opérationnelle d’hygiene

ES : Etablissement de santé

ETP : Equivalent temps plein

[1Q : Intervalle interquartiles

ILC : Infection liée au cathéter

IMF : Infection materno-foetale

IMP : Imipeneme

IN : Infection nosocomiale

MCO : Médecine - Chirurgie - Obstétrique

j-kt : jours-cathéter

Rapport des résultats 2009

NEOCAT : Réseau de surveillance des cathéters veineux centraux en néonatologie

NN : Nouveau-né

NNIS : National nosocomial infections surveillance system
PN : Poids de naissance

PSPH : Participant au service public hospitalier

PTZ : Piperacilline-tazobactam

SA : Semaine d’aménorrhée

SRLF : Société de réanimation de langue francgaise

UFC : Unités formant colonie
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