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 Prescrire un antibiotique, quel impact?
 Durées courtes antibiotique quoi de neuf?
 Mon patient est allergique aux ATB comment faire?
 Infections urinaires quoi de neuf?
 Dans le reste de l’actualité



SHORTER IS BETTER!



• Méta-analyse de 71 essais contrôlés randomisés (2000 à 2020)
• Ambulatoires et hospitaliers
• Comparaison de durées fixes de traitement antibiotique comprises entre 3 j  

et 14 jours (majorité <8j)
• Critère d’évaluation : proportion de malades présentant des effets 

indésirables (EI) associés à l’antibiothérapie, des surinfections (secondaire à 
la pression de sélection ex: ICD/candidose) et l’émergence de résistance



• Chaque jour d’antibiothérapie était associé à une augmentation de 4 % de la probabilité de survenue d’un 
événement indésirable (OR 1,04, IC95 % 1,02-1,07)

• La probabilité quotidienne d’effets indésirables graves est également augmentée de 9% (OR 1,09, IC95 % : 1,00-1,19)
• Les probabilités quotidiennes de surinfection et de résistance étaient non significatives, mais ECR non conçu pour cela  

(OR 0,98 ;0,92-1,06) et x 1,03 (OR 1.03 ;0,98-1,07), respectivement

19.9%  (4039/20 345) EI associés à l’antibiothérapie, 
280/5776 (4.8%) surinfections 

246/2330 (10.6%) émergence de résistance



CONCLUSION Pour la pratique 

Chaque jour compte 

Shorter is Better! au moins en terme d’effets indésirables

Promotion des durées courtes d’ ATB
https://www.infectiologie.com/UserFiles/File/spilf/atb/info-antibio/info-antibio-2021-05-tt-courts.pdf

https://www.infectiologie.com/UserFiles/File/spilf/atb/info-antibio/info-antibio-2021-05-tt-courts.pdf


 Problématique ICD : 
 Augmentation du nombre d’ ICD en ville ( 20-30% des cas en EU et Am.du Nord)
 La récidive environ 25% des cas 



Cohorte rétrospective d’adultes

Exploitation d’une base de données médicale d’assurance aux USA 2008 
à 2020

Ayant eu une antibiobiothérapie ambulatoire

Critère de jugement : survenue d’une ICD dans les 90 jours suivant le 
traitement antibiotique

Antibiotique de référence = Doxycycline 

36 626 794 patients inclus, 

11 607 (0.03%) ICD



Le nombre de sujet à risque d’ ICD

à traiter par ATB pour 1 cas d’ICD :

oClindamycine = 293
oCéfuroxime = 303

oFQ = 423
oAmoxicilline = 776 
oPénicilline V = 3509

Limites étude : 
impossibilité de prendre en compte les durées de ttt ainsi que les bithérapies

Tableau infoatbvac.com



Open Forum Infect Dis. 2023 Aug; 10(8): ofad413.

Données issues de « l’ Assurance maladie » et données de remboursement  (données de ville)
27 antibiotiques étudiés
159 504 cas d’ ICD appariés à 797 020 contrôles
 Les cas d’ ICD avaient : 
 Reçu des IPP (20.02% vs 8.93%), 
 + de comorbidités (2.38 vs 0.91), 
 + de contact avec structure de soins dans les 90 jours précédents (9.81 vs 3.48)

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10444966/


https://info-atbvac.com/wp-content/uploads/2023/10/2023_clostridium-difficile.jpg


CONCLUSION: 

clindamycine = ATB le + fortement associé à la survenue d’ICD et confirmation dans 
ces études des données historiques

En PRATIQUE en 2023:

Clindamycine/ Céphalo Orales / FQ  ET les IPP à utiliser avec précautions

« Allergie » aux BL  Importance du « désétiquetage » des patients





Allergie aux Pénicillines & Bon UsageAntibiotiques



Les faits
Fréquent 10% population (8-25%)

Rare 5% sont finalement vraiment allergiques (1-10%)

¾ personnes étiquetées allergiques durant leur enfance
Allergy 2019

Penicillin Allergy NEJM 2019



Allergy 2019



Quelles
conséquences?



INDIVIDUELLES SANTE PUBLIQUE ALLERGIES VRAIES

Penicillin Allergy NEJM 2019



Etude randomisée en ouvert de non-infériorité 
Adultes considérés à faible risque allergique = score PEN-FAST < 3



Date of download:  10/9/2023
Copyright 2020 American Medical Association. 

All Rights Reserved.

From: Development and Validation of a Penicillin Allergy Clinical Decision Rule

JAMA Intern Med. 2020;180(5):745-752. doi:10.1001/jamainternmed.2020.0403

aIncludes unknown.
bForms of severe delayed reactions include potential Stevens-Johnson syndrome, toxic epidermal necrolysis, drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms, and 

acute generalized exanthematous pustulosis. 

Patients with a severe delayed rash with mucosal involvement should be considered to have a severe cutaneous adverse reaction. Acute interstitial nephritis, drug induced 

liver injury, serum sickness and isolated drug fever were excluded phenotypes from the derivation and validation cohorts.



Key Points

Question Is direct oral penicillin challenge in adults with a low-risk penicillin allergy, defined as a PEN-FAST score 

less than 3, safe and effective compared with the standard-of-care penicillin skin testing followed by an oral penicillin

challenge?

 L’objectif comparer, chez des patients à faible risque, l’efficacité et la tolérance d’une démarche diagnostique 

simplifiée = Test de provocation PO (GI) à celles du bilan allergologique complet:

1. Groupe contrôle (GC) : bilan allergologique complet (prick-test, tests intradermiques puis challenge oral)

2. Groupe intervention (GI) : Test de provocation oral directement



= test positif de provocation PO 

Et, pas + d’ effet indésirables
Etiquette d’allergie retirée 98%



En PRATIQUE CLINIQUE en 2023 

Utiliser le score PEN-FAST

Si Score < 3  Test de provocation PO direct

Aussi rentable que les tests cutanés  

Gain de temps +++

NB: 1/5 avait une immunodépression significative, ce qui permet de penser que la démarche proposée est également 
applicable à cette population particulière de patients.

Autre étude intéressante : étude CATALYST JAC 2023 https://doi.org/10.1093/jac/dkad081

https://doi.org/10.1093/jac/dkad081
https://academic.oup.com/jac/article-abstract/78/5/1241/7091370?redirectedFrom=fulltext&login=false#no-access-message


Après PEN-FAST SULF-FAST

Un peu moins bon que score  PEN-Fast 

mais

si score <3  VPN élévée >95%

Prometteur surtout pour patients 

imunodéprimés étiquetés allergiques

Future = Etudes ”PALACE II”?







Problématique actuelle

Urgence chirurgicale la plus fréquente (E et A)

Incidence élevée : 100-151 cas pour 100 000 hab/an dans les pays à Ht
revenu

30% des appendicites aiguë sont compliquées

Appendicite compliquée (AC)= nécrose/abcès/perforation- péritonite 
purulente

SOC des AC= appendicectomie + ATB post op 

But ATB= réduire les complications infectieuses des AC survenant chez 
20% des cas



Méthode: 

Essai randomisé ouvert multicentrique conduit dans 15 hôpitaux aux Pays-Bas d’avril 2017 à Juin 
2021

Patients > 8 ans, opérés pour des appendicites compliquées (constat peropératoire de nécrose et/ou 
perforation et/ou abcès)

2 j vs 5 j d’ ATB IV post appendicectomie 
Métronidazole 500mg.x 3/j + au choix Cefuroxime 1,5g x 3/j ou Ceftriaxone 2g x 1/j

Le critère principal de jugement composite: 
complication infectieuse (abcès intra abdominaux et/ou infection de site opératoire) 

ET

mortalité à J90 post appendicectomie



• 503 patients dans chaque groupe, 90% des 
malades avaient plus de 18 ans

• Le critère principal de jugement a été atteint chez 
51/502 (10%) malades du bras 2 j, vs 41/503 (8%) 
dans le bras 5 j (≠ du risque absolu ajusté sur l’âge et la gravité de 
l’appendicite : 2.0% IC95% -1.6 à 5.6)

• Chez les 775 malades avec perforation et/ou 
péritonite péri-appendiculaire l’issue était 
identique entre 2j vs 5j d’antibiothérapie (≠ 1.5% 
IC95% -2.7 à 5.7)

• Le taux de complications infectieuses post 
opératoires et ré-interventions (6% vs 4%) étaient 
similaires 

• Ré-hospitalisations plus fréquentes dans le bras 2 j 
comparé au bras 5 j :15% vs 8% respectivement (≠ 
2.118 IC 1.4 à 3.2) 

 La moitié (53%) étaient attribuée à des 
complications infectieuses.

Et 1/3 survenait dans les 5j post op dans le groupe 2j 

Malgré tout la durée totale d’hospitalisation à J 90 
restait + courte dans le bras 2j



Conclusion:

Appendicite compliquée : nécrose/abcès/perforée

Traitée par laparoscopie 

2 days is enough! (reco SPILF 2021: 4 jours pour les péritonites généralisées, de 3 jours pour les péritonites
localisées, et ≤ 24 heures pour les appendicites non perforées

hors grossesse/immunodéprimé/laparotomie/ et enfants <8 ans

Intérêts pour notre pratique en 2023 : 

diminution pression sélection

diminution DMS-> Diminution pression sur capacitaire Hospitalier-> médico-
éco 



Reco Fr 2019: Doxycycline 
100mg 2x/ j= 14 j

Essai randomisé ouvert de 
non-infériorité

ECM unique sans s. extra 
cutanée(hors ID)

7j vs 14j Doxy
Echec= la persistance de l’ECM /nouvelle 
manifestation de maladie de Lyme, et/ou 
la présence de borrelia sur une nouvelle 
biopsie cutanée

DOI: https://doi.org/10.1016/S1473-3099(22)00528-X

https://doi.org/10.1016/S1473-3099(22)00528-X


À M2 Echecs cliniques : 

Groupe 7J = 5/147 (3%) 

Groupe 14J = 3/147 (2%) (p=0.64) 
Tous les échecs étaient dus à la 
persistance de l’ECM

Aucune apparition de nouveau 
symptôme de maladie de Lyme dans 
aucun des 2 groupes.

A M12 : pas de nouvelle 
manifestation de maladie de Lyme

o fréquence des symptômes non 
spécifiques, et la mesure de la qualité 
de vie identiques entre les 2 bras.



ECM unique isolé 7J de Doxy semble suffisant (hors ID/ grossesse)







Schéma M.Lafaurie

Etude multicentrique française randomisée en double aveugle, de non-infériorité, incluant des patients ayant une IUM fébrile 
communautaire traités en probabiliste par une C3G (ceftriaxone ou céfotaxime) ou par ofloxacine, randomisés à J3
si température <38°C, absence de résidu post-mictionnel et uroculture positive mono microbienne isolant une souche bactérienne sensible à l’acide nalidixique, aux FQ et aux C3G.



Dia InfoATBVac.com



On ne peut pas faire 7J d’ ATB pour les IU masculine fébrile, 
mais quid de 10j d’antibiothérapie?



• Etude observationnelle avec score de propension

• 24 centres hospitaliers aux USA ( CHU/CH..)

• UTI compliquées* ET Bactériémiques (ECBU= Hémoc)

• Adultes (64% d’homme)

Critère de jugement principal:  

Récurrence de l’infection  avec la même bactérie dans 
les 30j après la fin du traitement

published online 12 January 2023





• 1099 patients inclus : ont reçu 7J (n=265), 10J (n=382) ou 14J (n=452) de traitement

• Augmentation du risque de récidive chez les patients recevant un traitement de 7 j vs 14 j (aOR : 2,54 ; 
95% CI : 1,40-4,60)

• Il n'y a pas eu de différence entre les patients ayant reçu 10 j de traitement et ceux ayant reçu 14 j (aOR
: .99 ; 95% CI : .52-1.87) en ce qui concerne le risque d'infection récurrente à J30 (IC À 95 % : 0,52-1,87)

• En limitant l'analyse 7 j versus 14 j aux 627 patients qui sont restés sous traitement bêta-lactamine IV ou 
qui sont passés à ATB à forte biodiponibilités* (eg FQ/TMP-SXT), les différences de résultats n'ont plus 
persisté (aOR : 0,76 ; 95% CI : 0,38-1,52)

• Sur les 76 patients présentant des infections récurrentes, 2 (11 %), 2 (10 %) et 10 (36 %) dans les groupes 
à 7, 10 et 14 jours, respectivement, présentaient des infections résistantes aux médicaments (P = 0,10)

*Les agents inclus dans la catégorie des ATB à haute biodisponibilité comprenaient :
1) ciprofloxacine 500-750 par voie orale toutes les 12 heures, (2) lévofloxacine 500-750 par voie orale toutes les 24 heures, 
(3) triméthoprime-sulfaméthoxazole [TMP-SMX].≥5 mg/kg par jour, (4) amoxicilline 1000 mg par voie orale toutes les 8 heures,
(5) amoxicilline-clavulanate 875-1000 mg par voie orale toutes les 8 heures, ou (6) céphalexine 1000 mg par voie orale toutes les 6 h



Conclusion & apport pour la pratique en 2023 

Limites de l’étude:  

Rétrospectif  

Durée totale d’antibiothérapie choisi par le clinicien au cours de l’infection 

Choix du critère de jugement? Données de récidives à J30 exhaustives? 

En Pratique conforte les recommandations Françaises pour la femme: 

• Femme avec IU fébrile à risque de complication =10 j 

 Futur = 7J ATB?? si IV ou relais PO par FQ ou Bactrim ( nb: poso élevées de TMP 
dans l’étude majorité à 8-10mg/kg/j)

• Possibilité de 10J dans l’ IU fébrile de l’homme, à confirmer par RCT



Antibiogrammes ciblés 
antibiogrammes du 

futur! 



Principes généraux

− L’ATBg ciblé concerne le rendu des molécules, pas les molécules testées

✓ la liste des molécules testées par le laboratoire reste inchangée (s’aider des listes STD et complémentaires du CA-SFM)

✓ le suivi épidémio (données transmises à SPARES/PRIMO) reste basé sur l’antibiogramme complet disponible dans le SIL du labo

− Les molécules à rendre ou à masquer sont fonction du phénotype de la souche ± renseignement clinique (si dispo)

− Rappel sur l’importance des renseignements cliniques (possibilité ATBg ciblé spécifique cystite ou pyélo)

✓ encourager les prescripteurs à indiquer les infos cliniques … et les labos à optimiser les procédures de recueil de ces infos

− L’ATBg complet (avec l’ensemble des molécules testées) reste à disposition du clinicien, s’il en fait la demande

− Possibilité de déroger (rendu complet “d’emblée”) pour certains services/prescripteurs après concertation biologistes/cliniciens

− Il est recommandé de rendre aussi les molécules catégorisées « résistantes » non prévues dans le rendu ciblé



• Etude prospective contrôlée multicentrique de type avant /après 

• ECBU + à E.coli: 2017 = 21123 ECBU / 2019= 21 833 ECBU)

labo 1 =  ATBg ciblé vs en fonction du sexe du patient avec 
antibiotiques de 1ère ligne plus commentaires

labo 2 =  antibiogramme classique complet (16 ATB ) plus 
commentaires. 

• Critère de jugement principal (données CPAM): pourcentage de 
prescriptions d’ATB à spectre large (amoxicilline/acide 
clavulanique , C3G ; fluoroquinolones) dans les 15 jours suivant la 
prescription de l’ECBU, et évaluation d’un éventuel impact 
clinique délétère (consultation ou hospitalisation dans les 30 
jours suivant la prescription de l’ECBU).



*

*

Moins d’ ATB large spectre 
Moins de C3G
Pas de différence sur les FQ



Meilleur adéquation aux 
recommandations IU ( homme++ )

A améliorer : 

information des bio et MG et délais de rendu du 
complet

Autres expérimentations  : haut de France /Bourgogne Franche 
Comté



Acceptabilité élevée
1,2% de demande d’antibiogramme complet
 Coût 23 000 E et 80h de travail (biologiste + informaticien)



https://www.has-sante.fr/jcms/p_3262788/fr/antibiogrammes-cibles-pour-les-infections-urinaires-a-enterobacteries-dans-la-population-feminine-adulte-a-partir-de-12-ans

https://www.has-sante.fr/jcms/p_3262788/fr/antibiogrammes-cibles-pour-les-infections-urinaires-a-enterobacteries-dans-la-population-feminine-adulte-a-partir-de-12-ans


Les tableaux décisionnels
Sans renseignements cliniques Cystite Pyélonéphrite

Tableaux

décisionnels

Notes

pour les labos

Propositions

commentaires

compte rendu



Tableau “générique” en l’absence de renseignements cliniques
Rendu basé uniquement sur le profil de résistance de la souche

I

− cases oranges = molécules à rendreI

− cases gris clair = molécules à masquer … sauf si R = à rendreii

ii

iii − rappel de la limitation de qq BP à certains genres/espèces 

iii

iii

iii

iii

C

C

− note pour masquage nouvelles assos … à ne rendre que 

✓ sur demande du clinicien après avis spécialisé

A

A − note pour application règle céphalosporines (privilégier céfépime) 

A

Règles de masquage spécifiques EB grp III

B − note pour masquage carbapénèmes … à ne rendre que

✓ si aucune autre β-lactamine de spectre plus étroit S ou SFP

✓ sur demande du clinicien

B

Règles de masquage “épargne molécules dernier recours”



Tableau “générique” en l’absence de renseignements cliniques
Rendu basé uniquement sur le profil de résistance de la souche

− cases oranges = molécules à rendre

− cases gris clair = molécules à masquer … sauf si R = à rendre

− molécules adaptées pour TT documenté d’une “cystite”

− si pyélo, TT de relai documenté ➙ amox (bactrim si allergie)

Souche sensible amox



Tableau “générique” en l’absence de renseignements cliniques
Rendu basé uniquement sur le profil de résistance de la souche

− cases oranges = molécules à rendre

− cases gris clair = molécules à masquer … sauf si R = à rendre

Souche résistante amox

− démasquer amox-clavu (cystite/pyélo)

− molécules adaptées pour TT documenté d’une “cystite”

− si pyélo, TT de relai documenté ➙ amox (bactrim si allergie)

Souche sensible amox



Tableau “générique” en l’absence de renseignements cliniques
Rendu basé uniquement sur le profil de résistance de la souche

− cases oranges = molécules à rendre

− cases gris clair = molécules à masquer … sauf si R = à rendre

Souche résistante amox

− démasquer amox-clavu (cystite/pyélo)

− molécules adaptées pour TT documenté d’une “cystite”

− si pyélo, TT de relai documenté ➙ amox (bactrim si allergie)

Souche sensible amox

Souche résistante amox-clavu et bactrim

− démasquer CG3 et FQ



Tableau “générique” en l’absence de renseignements cliniques
Rendu basé uniquement sur le profil de résistance de la souche

− cases oranges = molécules à rendre

− cases gris clair = molécules à masquer … sauf si R = à rendre

Souche résistante amox

− démasquer amox-clavu (cystite/pyélo)

− molécules adaptées pour TT documenté d’une “cystite”

− si pyélo, TT de relai documenté ➙ amox (bactrim si allergie)

Souche sensible amox

Souche résistante CG3 ou BLSE

− rendu de l’ATBg complet (avec règles pour carba/nvelles assos) 

Souche résistante amox-clavu et bactrim

− démasquer CG3 et FQ



Tableau “générique” en l’absence de renseignements cliniques
Rendu basé uniquement sur le profil de résistance de la souche

− cases oranges = molécules à rendre

− cases gris clair = molécules à masquer … sauf si R = à rendre

Souche résistante amox

− démasquer amox-clavu (cystite/pyélo)

− molécules adaptées pour TT documenté d’une “cystite”

− si pyélo, TT de relai documenté ➙ amox (bactrim si allergie)

Souche sensible amox

Souche résistante CG3 ou BLSE

− rendu de l’ATBg complet (avec règles pour carba/nvelles assos) 

Souche résistante amox-clavu et bactrim

− démasquer CG3 et FQ

Quel que soit le phénotype

− rendre les ATB catégorisés R “en plus” des ATB du rendu ciblé



Tableau spécifique si diagnostic renseigné = “cystite”
Au moins 1 molécule de première intention S ou SFP

− adapté aux recos SPILF & HAS

Toutes les molécules de première intention R

− démasquer amox-clavu et céfixime

Souche R molécules 1re intention et amox-clavu et bactrim

− rendu de l’ATBg complet (sauf carba/nvelles assos) 

Quel que soit le phénotype

− rendre les ATB catégorisés R “en plus” des ATB du rendu ciblé



Tableau spécifique si diagnostic renseigné = “pyélo”

Souche sensible amox 

− TT relai documenté molécule de choix = amox (bactrim si allergie)

Souche résistante amox

− démasquer amox-clavu

Souche résistante CG3 ou BLSE

− rendu de l’ATBg complet (avec règles pour carba/nvelles assos) 

Souche résistante amox-clavu et bactrim

− démasquer CG3 et FQ

! Masquage des molécules “cystites”

Ne pas rendre les molécules à mauvaise diffusion tissulaire

− masquer mécillinam, nitrofurantoïne, fosfomycine et triméthoprime

Quel que soit le phénotype

− rendre les ATB catégorisés R “en plus” des ATB du rendu ciblé



− molécules non adaptées si pyélo

− infos spé trim & trim-sulfa

− rappel règles “juste prescription”

− cystite simple ECBU pas indiqué

− infos sur colonisations

− infos générales ATBg ciblé

Commentaires à rajouter au compte rendu
Cas de la situation sans renseignement clinique

La liste des molécules rendues correspond à un antibiogramme « ciblé » pour le traitement d’une

cystite ou d’une pyélonéphrite, incluant les antibiotiques les plus adaptés aux recommandations en

vigueur et privilégiant les antibiotiques à faible impact écologique. La liste inclut également les

antibiotiques testés et catégorisés « résistant ». L’antibiogramme complet reste disponible sur

demande auprès du laboratoire.

En cas de cystite simple, le traitement repose sur une antibiothérapie probabiliste et ne nécessite

pas la réalisation d’un ECBU.

Tout ECBU positif (leucocyturie et bactériurie) ne nécessite pas obligatoirement de traitement

antibiotique : les colonisations (= absence de signes cliniques) ne doivent pas être traitées par

antibiotiques, sauf à partir du 4e mois de grossesse ou avant un geste invasif sur les voies

urinaires.

(1) L’indication des molécules suivantes est limitée au traitement des cystites :

pivmécillinam, nitrofurantoïne, fosfomycine-trométamol et triméthoprime.

(2) Si le triméthoprime-sulfaméthoxazole est envisagé pour le traitement d’une cystite, privilégier le 

triméthoprime seul en l’absence de résistance, en raison d’un risque moindre d’effets secondaires.

Il est rappelé que la prescription doit tenir compte des recommandations en vigueur et de l'analyse

bénéfice/risque en fonction des dernières données scientifiques et des alertes ANSM.



Dans le reste de l’actu



https://www.sciencedirect.com/journal/infectious-diseases-now/vol/53/issue/8/suppl/S

https://www.sciencedirect.com/journal/infectious-diseases-now/vol/53/issue/8/suppl/S




https://www.infectiologie.com/fr/recommandations.html

https://www.infectiologie.com/fr/recommandations.html




MERCI



https://www.infectiologie.com/fr/actualites/epilly-trop-2022_-n.html

https://www.infectiologie.com/fr/actualites/epilly-trop-2022_-n.html




Problématique

• AntibioRésistance = pandémie silencieuse =  5500 morts en France en 2015, 33 000 en Eu ;  
1,27 millions en 2019 dans le monde

• IU fébriles infections fréquentes

• E.coli ++

• Inf° invasives à E.Coli C3G-R en Suède= 7,6% ;  en Fr en 2021 = 8,3% *

• Témocilline : pas d’action anti-anaérobie, ni gram+, ni  pyo (microbiote) et efficace sur 
majorité Entérobactéries C3G-R (BLSE et AmpC)

Objectif : 

Comparaison de l’impact écologique (colonisation à EB C3G-R ou à C.difficile) de la témocilline vs 
céfotaxime sur le microbiote digestif des adultes traités en probabiliste pour une IU fébrile

* Mission nationale Spares



Etude randomisée multicentrique de supériorité en ouvert dans 12 hôpitaux suédois 
(05/2016-> 07/2019) 

• Témocilline 2g/8h vs Céfotaxime 1 à 2g/8h 

• Principaux critères de non inclusion: antibiothérapie préalable dans le mois précédent (sauf
pivmécillinam et nitrofurantoïne), une insuffisance rénale chronique et un portage connu d’E.BLSE

• Après 3 j d’ ATB IV, les patients ayant une réponse clinique favorable, relais oral par ciprofloxacine,
une C3G orale ou le cotrimoxazole

• Durée totale d’antibiothérapie de 7 à 14 j (homme ou bactériémie présente) .

Critère principal de jugement composite:

impact sur le microbiote digestif après 3 j d’ ATB IV et avant le relais oral = colonisation rectale par des
Enterobacterales de sensibilité diminuée aux C3G et/ou par du Clostridioides difficile toxinogène

(rectal swab at baseline + J3 avant le relais PO + J7-J10 post ATB)



• 152 patients ont été inclus (témocilline n = 77, céfotaxime n = 75), dont 46% d’hommes, majoritairement
infectés par des souches d’E. coli (69,7%).

• Après 3j d’ ATB IV, la majorité recevait ensuite un relais PO (87,9%) principalement par la ciprofloxacine
(77,7%)

• Critère principal de jugement après J3 : supériorité démontrée de la témocilline (colonisation 18/68, 26%) par
rapport au céfotaxime (colonisation 30/62, 48%) soit une différence de 22% (IC95% -42% à -3%).

• C’est la colonisation à Enterobacterales dont les C3G-R qui fait la différence, le nombre de colonisations à C.
difficile étant faible (4 au total). Et moins de colonisation à Candida Non Albicans

• Efficacité élevée et comparable en termes de réponse clinique et d’éradication microbiologique

• Effet secondaire équivalent dans les 2 groupes (troubles digestifs modérés)



CONCLUSION IU fébrile: 

Témocilline en probabiliste dans  les IU fébriles

efficacité clinique et microbiologique similaire

impact écologique à J3 moins délétère que le céfotaxime

Extrapolation pratique en 2023 ?

IU fébriles communautaires hospitalisées en France: 

En probabiliste Témocilline IV 6g/j (IVSE) puis relais PO avec ATB  à moindre 
impact éco chaque fois que possible ( SXT-TMP chez l’homme?) 

 Lutter contre émergence antibiorésistance « sans » l’entretenir

Nb : épargne des carbapénèmes également si eg E.BLSE 



CONTEXTE: 
Lévofloxacine : Large spectre; PO; excellent paramètres PK/PD
Recommandation EUCAST/SFM 2020 : Forte posologie de Lévofloxacine

(500mgx2/j)  pour traiter les infections à Staph et Strepto
PROBLEMATIQUE: 
Quelle Posologie vraiment nécessaire pour atteindre la cible PK/PD dans les IOA?
• Cible fixée = AUC/MIC > 100



RESULTATS

• Les principaux paramètres influant sur la PK de la lévofloxacine étaient 
l’âge et la fonction rénale (concordance Eloy & al Antibiotics 2020)

• Il n’a pas été trouvé de relation entre PK et évolution clinique chez les 
malades avec IOA

 Explications possibles : fortes posologies pour la plupart des patients  
(500mgx2/J) et manque de puissance ++

METODOLOGIE: 
• Etude monocentrique Fr ( Cochin ) Sous Groupe d’ OptiPOP (recueil 2015-2019)
• Dosages de lévoflo chez 102 patients (199 dosages).

Analyse sous-groupe de malades ayant des IOA (n=32IPD= 15; Arthrite native = 7; 
IOA sur matériel= 6)

• Modélisation PK/PD par Simulation Monte Carlo



Exemple Si CL>120ml/min

Posologies optimales 
proposées P.Aeruginosa : Importance de déterminer 

la CMI si utilisation levoflo et de la doser
Car risque de ne pas atteindre la cible 
PK/PD 

Tableau infoatbvac.com



CONCLUSION pour la pratique en 2023?

IOA à Staph: possibilité de ttt avec poso < à 500mg x 2/j si Cl <120ml/min 

IOA à EB: pas de nécessité de posologie > 750mg x 1/j (observance & EII) 

IOA à Pyo: Levofloxacine que si CMI basse et TDM possible





Recommandations pour le traitement des EB à risque élevé ou modéré 
d’inductibilité de leur Amp-C chromosomique (8-40%)
Enterobacter cloacae, Klebsiella (ex Enterobacter) aerogenes , Citrobacter freundii

• IDSA Mars 2022
• Céfépime suggéré si CMI ≤ 2 mg/L
• Meropénème recommandé si CMI céfépime ≥ 4mg/L

• ESCMID Avril 2022
• Pas de céfépime si BSLE, même si sensible
• Pas de recommandation spécifique aux EC3-HR 

(manque de preuves)

• Positionnement de la SPILF Septembre 2022
• Imipénème ou méropénème si infection grave
• Céfépime si pas de BLSE, 
• pas de C3G, 
• Piper-Tazo n’est pas le choix préférentiel : non 

recommandé (car données contradictoires pour 
l’instant)

CMI 0,5 1 2 4 8 16

CLSI S S S I I R

Reco IDSA 

UTI
S S S R R R

Reco IDSA 

non UTI
SFP SFP SFP R R R

EUCAST S SFP SFP SFP R R

Tableau Yann Dumont



Etude rétrospective USA :
• 315 patients, 169 traité définitivement par céfépime (forte dose: 2g/8h dont 66% étendue), 146 par 

carbapénème (méropénem 1-2g/8h n=56 ou ertapénem 1g/j  n=90)

• Pour une bactériémie à  E. cloacae, K. aerogenes ou C. freundii = EB à  risque élevé ou modéré 
d’inductibilité de leur Amp-C chromosomique (8-40%)

Pas de différence significative de mortalité à 30 jours : 

Céfepime 18.9% vs 17.1% carba risque relatif ajusté 1,45 [0,79-2,14] 

 Y compris pour les souches « I » (CLSI 4 ≤ CMI ≤8) : céfépime 6/48 (12.5%) vs carba 10/50 
(19.6%) 1,19 [0,52-1,77] 

FdR de mortalité = infection avec EB C3G-R : 1,32 [ 1,33-1,59] (et aussi infection profonde et 
Pittscore >4)

Facteur protecteur de la mortalité = perfusion prolongée (0,67 [0,40-0,89])

En faveur d’une équivalence entre carbépénèmes et céfépime chez les patients avec une CMI 
céfépime ≤ 8 mg/L (S ou I CLSI)



 Enterobacter cloacae, Klebsiella aerogenes et Citrobacter freundii
( Haut risque d’induction de l’ ampC chomosomique)

C3G (céfotaxime, ceftriaxone, ceftazidime)

Piper-Tazo (sauf si rendue S avec CMI ≤ 8 (mesure CMI systématique en microdilution en plaque si infection autre qu’urinaire 

ou biliaire) ET infection contrôlée non grave ET à FORTE POSO (ex 16g/J) ET en perfusion CONTINUE, avis infectio

recommandé

Céfépime si CMI≤4 et pas de BLSE

FORTE POSOLOGIE (ex: 6g/j) ET chaque fois que possible en perfusion CONTINUE (après dose de charge)

Carbapénèmes (Imipénème/Méropénème)V

V

 Si infection GRAVE à EB Résistante aux C3G(1) 1ère intention = Carbapénèmes
puis désescalade fonction de la situation clinique et des règles ci-dessus 
(+ optimisation PK/PD & drainage chaque fois que possible)

(1) SPILF 2022 


