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La fievre — dangereuse, ou aussi bénéfique?

Quelques explications avec exemples pratiques
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Quintessence

@ La fievre est une élévation de la température du corps au dessus de la valeur
normale (37,2 a 37,7 °C par mesure orale, 0,5 °C de plus par mesure rectale ou
tympanique). Elle peut étre le symptome de maladies infectieuses graves et a
pronostic potentiellement létal qui, si elles ne sont pas reconnues et traitées a
temps, ont une mortalité élevée.

® «Alertes rouges» lorsque la fievre est un symptome majeur:
— signes de septicémie sévere/choc septique,
— fievre chez les enfants en bas age ou chez les personnes agées,
— suppression immunitaire,
— asplénie anatomique ou fonctionnelle,
— fievre lors d’un retour des tropiques,
— abus de drogues i.v.,
— malformation ou prothese valvulaires,
- syndrome méningé.

Summary
Fever — dangerous or useful, too? —
explanations with case examples

® Fever is elevation of core body temperature above a normal value of
37.2-37.7 °C (oral reading). Rectal and tympanal temperatures are usually
0.5 °C higher. It may be a symptom of dangerous and fatal infectious diseases
which may involve high mortality if not detected and treated early.

® “Red flags” associated with fever are:

Sign of severe sepsis/septic shock

Fever in young children or the elderly
Immunosuppression

Anatomical or functional asplenia

Fever in the traveller returning from the tropics
IV drug abuse

— Valvular defects or prosthetic valves
Meningism

Généralités

La fievre est une élévation de la température
corporelle au dessus de la valeur normale (37,2
a 37,7 °C par mesure orale, 0,5 °C de plus par
mesure rectale ou tympanique) due a une altéra-
tion de la thermorégulation dans I’hypothalamus
antérieur. Elle est provoquée par des pyrogenes.
Comme exemple de pyrogénes exogenes citons:
I'endotoxine (lipopolysaccharide) produite par

des bactéries Gram négatif et la toxine du syn-
drome du choc toxique (TSST-1, toxic shock
syndrome toxin), une exotoxine produite par cer-
taines souches de staphylocoques dorés. Par la
stimulation de récepteurs particuliers, les endo-
toxines peuvent déclencher la production de
cytokines qui provoquent la fievre. Parmi ces
cytokines, les principales sont les interleukines
(IL) 1 et 6, le facteur de nécrose tumorale (TNF)
ainsi que I'interféron-o (IFN-o1). D’autres facteurs
peuvent aussi intervenir dans la production de
ces cytokines: inflammations, traumatismes et
complexes antigene-anticorps par 'infection de
cellules. En affectant les cellules de I'organisme,
les infections virales induisent la production de
cytokines pyrogenes. L'IL-1, I'IL-6 et le TNF agis-
sent sur la synthése de la prostaglandine 2. Cette
derniére éleve dans I'’hypothalamus le point
d’équilibre thermique du corps et provoque en
périphérie des myalgies et des arthralgies non
spécifiques — symptomes accompagnant fré-
quemment la fievre (fig. 1 EX).

Certaines études rapportent un effet bénéfique de
la fievre lors de maladies infectieuses chez des
animaux. Cependant aucune étude n’a pu dé-
montrer jusqu’ici que la fievre elle-méme favorise
la guérison lors de maladies infectieuses ou
qu’elle serve a soutenir le systéme immunitaire.
Le tableau 1 & résume quelques aspects positifs
et négatifs de la fievre.

Ainsila question de ’aspect bénéfique de la fievre
reste-t-elle ouverte. Le traitement de la fievre et
de ses symptomes n’est cependant pas préjudi-
ciable, et il ne retarde en aucune facon la guéri-
son d’infections bactériennes ou virales. Ce qui
est clair, ¢’est que la fievre peut étre un symptome
de maladies infectieuses dangereuses et poten-
tiellement létales qui, sans une identification et
un traitement rapides, entrainent une mortalité
élevée. C’est cet aspect que nous allons traiter ici.

Fievre lors de septicémie séveére/
choc septique

Cas pratique

Un patient de 67 ans appelle 'ambulance: il
souffre de douleurs abdominales et de fievre ac-
compagnée de frissons. Lors de son arrivée, son

Vous trouverez les questions a choix multiple concernant cet article a la page 199 ou sur internet sous www.smf-cme.ch.
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Figure 1

Genese de la figvre.

Tableau 1. Effets positifs et négatifs de la fievre.

Effets positifs

Effets négatifs

Diminution de la croissance bactérienne  Stimulation de la circulation sanguine (augmentation de

la fréquence cardiaque de 5-9 battements/min par 1 °C)

Effet sur les bactéries thermosensibles

(par ex. spirochétes)

Utilisation accrue d'O, (environ 7%)

Stimulation de la réponse immunitaire

(macrophages, lymphocytes)

Métabolisme en situation catabolique (13%)

Perte accrue de liquide (500 ml/m? par 1 °C)

Abdomen 3%

Pneumonie 2,3%

Cathéter 1%

Urosepsis 0,4%

v

Figure 2
Risque de choc septique lors d’'une bactériémie
avec un foyer d'origine.

GCS (Glasgow coma scale) est évalué a 10, il pré-
sente une hypotension (TA de 91/40 mm Hg), une
tachycardie (pouls a 130/min), une tachypnée
(fréquence respiratoire a 22/min) et un état
fébrile (41,8 °C). Les résultats de laboratoire
révelent une élévation marquée des signes in-
flammatoires. Apres 'administration rapide de
4 litres de perfusion, la pression artérielle se
stabilise; une antibiothérapie par pipéracilline-
tazobactame est rapidement initiée. Un CT-scan
abdominal met en évidence une diverticulite per-
forée. Une laparotomie en urgence est effectuée.
Deux hémocultures sur quatre vontrévéler la pré-
sence de Bacteroides fragilis.

La septicémie est une réponse systémique a une
infection: on parle de septicémie lorsque deux des
quatre criteres du SIRS (systemic inflammatory
response syndrome) au moins sont remplis et
qu’'une infection est présente.

Définitions

Criteres du SIRS:

— température >38 °C ou <36 °C,

— tachypnée >20/minute,

— tachycardie >90/minute,

- leucocytes >12x 10%/1 ou <4x 10°/1 ou>10% de
neutrophiles & noyaux en batonnets.

Septicémie sévere

Une septicémie est considérée comme sévere
lorsqu’elle s’accompagne d’une hypotension ou
de signes de troubles de la perfusion d’un organe,
tels qu’'une augmentation de I'acide lactique, une
oligurie ou une altération aigué de I'état mental.
La septicémie sévere entraine une mortalité hos-
pitaliere de 30% des patients atteints.

Choc septique

Le choc septique est défini par la présence d’une
septicémie, d’'une hypotension en dépit d’une
réhydratation adéquate (pression systolique de
<90 mm Hg ou diminution de la pression de
>40 mm Hg) et de signes d’une perfusion insuffi-
sante des organes. Les manifestations les plus
fréquentes d’une dysfonction grave des organes
sontle SRAS (syndrome respiratoire aigu sévere),
I'insuffisance rénale aigué et la coagulation in-
travasculaire disséminée.

Les personnes les plus exposées a une issue fatale
par choc septique sont les patients d’'un certain
age (>65 ans), les patients immunosupprimés, les
patients atteints de néoplasies, de maladies
rénales ou hépatiques et les patients atteints de
sida.

La figure 2 X illustre le risque de choc septique
en présence d'une bactériémie avec un foyer
d’origine connu.

Les bactéries les plus fréquentes intervenant
dans la septicémie

A TI'Hopital universitaire de Béle, les staphylo-
coques coagulase-négatifs sont les bactéries le
plus souvent isolées en hémoculture, mais leur
présence est souvent due a une contamination.
Mais leur importance pathogene est augmentée
lors de l'utilisation de cathéters intraveineux et
de corps étrangers. Le deuxieme germe en fré-
quence est E. coli, qui apparait dans les hémo-
cultures plutot dans le cadre d’une urosepsis ou
d’une infection abdominale. Si I'antibiothérapie
intervient a temps, la mortalité par urosepsis en
présence d’E. coli se situe en dessous de 10%.
S. aureus arrive en troisieme position. Dans plus
de la moitié des cas de bactériémies a staphylo-
coques dorés acquises ambulatoirement, aucun
foyer d’origine n’a pu étre détecté [1]. C’est pour-
quoi il faut, dans les services d’urgence, inclure
cette bactériémie dans le diagnostic différentiel
du patient ayant une forte fiévre accompagnée
de frissons mais sans foyer infectieux. La bacté-
riémie a staphylocoques dorés a une mortalité de
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Causes de la fiévre en cas de neutropénie.

20%; mais celle-ci s’éléve de fagon significative a
26% lorsque la bactériémie a été acquise ambu-
latoirement [1]. Les pneumocoques sont les
agents pathogenes les plus fréquents lors de
pneumonies acquises ambulatoirement, et dans
10 a 20% des cas, ils provoquent une bactérié-
mie. Parmi les 405 cas de bactériémies a pneu-
mocoques examinés a I'Hopital universitaire de
Bale entre 1986 et 2000, la mortalité s’est élevée
a25% [2].

Traitement

En plus de l'administration rapide d’antibio-
tiques, le traitement d’une septicémie sévere
exige en tout premier lieu des mesures de soutien
destinées a lutter contre I’hypoxie, I’hypotension
et ’'anoxémie tissulaire (voir les directives de la
campagne «Survivre a une septicémie» [3]).
Apres les prélevements de sang et d’urine a des
fins de culture, et selon la clinique, des expecto-
rations et de frottis de plaies, il faut initier sans
délai une antibiothérapie par voie intraveineuse.
Une analyse rétrospective effectuée sur 2731 pa-
tients souffrant d’un choc septique montre que le
temps écoulé jusqu’a 'administration du traite-
ment antibiotique est le facteur prédictif le plus
important de la mortalité [4]. En présence d’un
foyer infectieux qu’il est possible d’éliminer, il
faut procéder a I’ablation chirurgicale de ce foyer
en urgence. Il faut exciser les corps étrangers
infectés.

Fievre et immunosuppression

Cas pratique

Une patiente dgée de 53 ans est fébrile depuis
deux semaines et son état général est en baisse.
Dans son anamnese, il est fait état d’'un lym-
phome folliculaire non hodgkinien a cellules B.
Elle recoit actuellement un deuxieme cycle de chi-
miothérapie par R-CHOP. Elle présente une crise
convulsive généralisée. 'examen clinique mon-
tre un état général réduit, une température de
39,0 °C, une tension artérielle de 180/85 mm Hg,
un pouls de 78/min, le reste du status y.c. neuro-

logique est sans particularités. Les examens de
laboratoire révélent une lymphopénie (0,1 x 10°/1)
et une CRP légérement augmentée a 13 mg/l.
Dans I’évolution, cinq hémocultures sur dix sont
positives pour des cryptocoques; sur ce, on pro-
céde a une ponction lombaire. Le résultat mon-
tre une pression fortement accrue du liquide cé-
phalorachidien, une leucocytose élevée (23 x 10°/1),
des protéines augmentées, un taux de glucose
abaissé et un taux d’acide lactique élevé. La
culture du liquide céphalorachidien révele égale-
ment la présence de cryptocoques. Le diagnostic
d’une méningite a cryptocoques est posé, et I'on
initie un traitement a base d’amphotéricine B et
de flucytosine.

Chez les patients immunosupprimés, la fievre
représente une urgence médicale; en cas de neu-
tropénie surtout (fig. 3 EX), une fievre sans anti-
biothérapie rapide entraine une mortalité élevée
[5]. Chez les patients d’un certain age, ou chez les
patients sous corticostéroides, il peut arriver que
la fievre soit absente malgré la présence d’une in-
fection. Dans ces cas, les symptomes majeurs
sont ’hypothermie, ’hypotension ou une baisse
de I'état général.

En cas de neutropénie, la fievre se définit comme
suit: température >38,5 °C ou alors >38 °C lors de
deux mesures faites la méme heure. La neutro-
pénie elle-méme se définit par un nombre de
granulocytes neutrophiles <500 cellules/ul ainsi
que par un nombre de cellules <1000 cellules/ul
et dontla diminution ultérieure a <500 cellules/pl
est prévisible.

La période de neutropénie est de nos jours rela-
tivement breve chez les patients oncologiques et
elle ne dure que quelques jours. La période de
neutropénie la plus longue se trouve chez les pa-
tients atteints de pathologies hématologiques, en
particulier apres une transplantation allogéne de
cellules souches. Pendant la durée de la neutro-
pénie, ces patients peuvent présenter une muco-
site sévere, prédisposant a des bactériémies et a
des candidémies récidivantes. Le risque d’une in-
fection mycotique invasive augmente avec la du-
rée et la gravité de la neutropénie, ainsi qu’avec
I’administration prolongée d’antibiotiques.

Traitement

Comme la neutropénie est associée a une morta-
lité extrémement élevée, 'antibiothérapie doit
commencer immédiatement apres les préleve-
ments d’hémocultures en administrant des anti-
biotiques a large spectre. On ne peut se permet-
tre une antibiothérapie ambulatoire qu’avec les
patients a faible risque (bon état général, sans
foyer d’infection détectable, durée de neutro-
pénie breve, proximité d’un hopital) [6].

La fievre chez le patient VIH-positif

Lors de la primo-infection par le VIH, les symp-
tdmes suivants apparaissent dans 40 a 70%
des cas: fievre, lymphadénopathies, pharyngite,
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exantheme maculo-papuleux et myalgies. Cette
fievre-1a ne représente cependant pas un danger
vital, sauf si le nombre de cellules CD4 chute tres
vite initialement, ce qui peut favoriser une infec-
tion opportuniste comme la pneumonie a Preu-
mocystis jiroveci ou pneumocystose (PcP) pen-
dant la primo-infection déja.

La fievre en cas d’infection VIH avancée,

avec un nombre de cellules CD4 <200/pl

Quand le nombre de cellules CD4 est <200/ul, la
fievre peut étre la manifestation d’une infection
par une maladie caractérisant le sida, notam-
ment la PcP, 'cesophagite a Candida, la toxo-
plasmose cérébrale, la méningite a cryptocoques,
I'infection disséminée a Mycobacterium avium,
la rétinite a CMV et les infections chroniques
au virus Herpes simplex. A ce stade, la bactérie
pathogene la plus fréquente est encore S. pneu-
moniae. Les origines non infectieuses de la fievre
sont: les tumeurs malignes, en particulier le
sarcome de Kaposi, les lymphomes non hodgki-
niens, les lymphomes primaires du systéme ner-
veux central et les médicaments.

Asplénie anatomique et fonctionnelle

Les patients atteints d’asplénie anatomique ou
fonctionnelle présentent un risque accru de sep-
ticémie fulminante a létalité élevée. Cette patho-
logie se déclare le plus fréquemment dans les
premiéres années qui suivent une splénectomie.
Le risque a vie de développer une septicémie
fulgurante est estimé a 5%.

Agents pathogénes

Classiquement, ce sont des agents encapsulés
comme Streptococcus pneumoniae, Haemophi-
lus influenzae et Neisseria meningitidis qui sont
a l'origine de la septicémie. De plus, le risque de
développer une forme grave d’infection para-
sitaire comme la malaria, par exemple, est accru,
car les érythrocytes infectés sont séquestrés dans
la rate.

Antibioprophylaxie et antibiothérapie

en urgence

La pratique de I'antibioprophylaxie permanente
n’est pas indiquée chez les adultes. Ceux-ci de-
vraient toutefois disposer d’une réserve d’urgence
a consommer en cas de fievre, de symptomes
grippaux ou de morsures (de chiens ou de chats),
et lorsqu’il est impossible de consulter un service
médical dans les heures qui suivent.

Vaccination

Officiellement, la vaccination contre les pneu-
mocoques et les méningocoques est recomman-
dée en Suisse dans les cas d’asplénie. La vacci-
nation annuelle contre la grippe est judicieuse,
car une infection a virus influenza pourrait fa-
voriser une surinfection bactérienne a pneumo-
coques.
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Fievre et abus de drogue
par voie intraveineuse

Cas pratique

Un patient de 42 ans se présente aux urgences en
se plaignant d’étre «a bout». Il est connu en tant
qu’usager de drogues par voie intraveineuse (DVI).
A T'examen clinique, il présente des parametres
circulatoires stables (TA 110/76 mm Hg, pouls
89/min) et un état fébrile (38,6 °C). On constate un
abces au niveau de la jambe gauche et un souffle
systolique 2/6 maximum au point Erb. Trois hé-
mocultures sur quatre identifient un Staphylococ-
cus aureus et1’échocardiographie éveille une forte
suspicion de végétations sur les valves mitrale et
tricuspide. On démarre une antibiothérapie par
flucloxacilline et amikacine initiale.

Chez les patients usagers de DVI, la fievre appa-
rait fréquemment dans le cadre d’infections de la
peau et du tissu conjonctif, d’arthrites, d’ostéo-
myélite, d’endocardite infectieuse, de thrombo-
phlébites septiques et d’infections pulmonaires.
Une étude portant sur 344 hospitalisations de pa-
tients usagers de DVI a 'Hopital universitaire de
Bale a recensé 37% d’infections de la peau et des
parties molles, 22% de pneumonies, 16% d’en-
docardites et 25% d’infections multiples [7].

Infections cutanées

On observe souvent des abces cutanés multiples
ou une cellulite aux points d’injection. L'agent
pathogene typique en est S. aureus, suivi de dif-
férentes especes de streptocoques, des infections
croisées étant possibles. En cas de douleurs
aigués et de rougeurs cutanées avec extension
rapide et formation de bulles, il faut penser a une
fasciite nécrosante.

Endocardite infectieuse (El)

Les patients usagers de DVI présentent un risque
élevé d’endocardite infectieuse — en particulier
d’endocardite du cceur droit. Les agents patho-
genes en sont S. aureus dans 75% des cas — les
souches résistant a la méthicilline étant en aug-
mentation — et plus rarement les streptocoques.

Thromboses septiques

Les vaisseaux qui sont souvent mis a contribution
pour les injections peuvent subir des lésions ou pré-
senter des infections. Une étude comportant 36 cas
de thromboses septiques a identifié le staphylo-
coque doré comme agent infectieux dominant [8].

La fievre chez les patients atteints
de valvulopathie ou porteurs d’'une
prothése valvulaire

Cas pratique

Un patient 4gé de 28 ans souffre depuis six se-
maines de fievre persistante, d’asthénie et de
sudation nocturne. Ses parametres circulatoires
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sont stables, sa température est de 37,8 °C et il
présente un souffle diastolique 4/6 maximum au
deuxieme EIC droit. ’échocardiographie montre
une valve aortique bicuspide entierement dé-
truite. Six hémocultures sur six identifient des
streptocoques viridans. La valve aortique est
remplacée en urgence et un traitement par péni-
cilline G et gentamicine est mis en route.

Le symptome majeur de 95% des endocardites in-
fectieuses est la fievre. Il faut donc toujours pen-
ser a ce diagnostic différentiel chez les patients
atteints de valvulopathies.

Pratiquement tous les types de cardiopathies
structurelles peuvent prédisposer a une endo-
cardite infectieuse, surtout lorsqu’elles provo-
quent des turbulences dans le flux sanguin. Dans
les pays occidentaux, les lésions dégénératives
(par ex. la sclérose valvulaire aortique) prédispo-
sent fortement au développement d’une endo-
cardite infectieuse sur les valves natives. Le
risque a vie d’endocardite infectieuse se situe a
5 cas par 100 000 patients-années dans I’ensem-
ble de la population, et il s’accroit a 308 cas par
100 000 patients-années chez les patients por-
teurs d’une prothese valvulaire.

La fievre dont le symptome majeur
est un syndrome méningé

Cas pratique

Une patiente de 66 ans est adressée aux urgences
pour une détérioration aigué de son état général;
elle souffre de céphalées depuis deux jours, de
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