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Mono : Témo?



Comment je traite les infections graves en monothérapie?

Mono : Témo?

Témo, t’es où?



Comment je traite les infections graves en monothérapie?

Avec l’épidémiologie actuelle de BLSE ?

Woerther et al. CMR 2013 
Globalisation de CTX-M 



Comment je traite les infections graves en monothérapie?

Avec l’épidémiologie actuelle de BLSE ?

Woerther et al. CMR 2013 

Source : Collégiale Bactériologie-Virologie-Hygiène AP-HP



Laxminarayan et al . LID 2014

Comment je traite les infections graves en monothérapie?

Consommation de 

carbapénèmes



KP EPC ECDC 2014



Comment je traite les infections graves 
en bithérapie avec un aminoside?



Comment je traite les infections graves 
en bithérapie avec un aminoside?

Panidis D et al. Chest 2005

Pénétration pulmonaire de la 

tobramicine (alvéoles / VAP)

Pénétration pulmonaire de la 

gentamicine (alvéoles / VAP)

Carcas AJ et al. Clinical Pharmacol Therap 1999

Efficacité sur le compartiment alvéolaire?



Paul M et al. Cochrane Library 2014

Comment je traite les infections graves 
en bithérapie avec un aminoside?

Néphrotoxicité



FQ : avantages en termes de PK/PD

• Une excellente diffusion dans tous les tissus, y compris le 
compartiment alvéolaire

• Des volumes de distribution peu modifiés par les apports ou 
mouvements de fluide (extravasation, remplissage)

• Un impact positif sur le biofilm

• Un effet immuno modulateur favorable

• Atténuation de la réponse pro-inflammatoire essentiellement par 
inhibition de la sécrétion de IL1 et TNFα Dalhoff et Shali. LID 2003, Gogos et al. AAC 2004

Haragushi S et al. Surg Today 2007, Kontou P et al. AAC 2011

Gous A et al. IJAA 2005

Mansouri et al. AAC 2004



Infections à BGN, allergie grave aux BL

N=116 (40PNP, 67 IU, 9 bactériémies)

62 ans, 40 nosocomial, recueil rétro

IU

PNP

Koliscak LP et al.  AAC 2013

Taux d’adéquation empirique de la combinaison ATB

Ciprofloxacine en association en cas d’allergie aux BL



La bithérapie est supérieure à une monothérapie de BL 
dans le sepsis sévère ou choc à BGN 

mais pas de différence entre BL+AMG vs BL+FQ

Micek ST et al.  AAC 2010

Sepsis sévères ou chocs septiques à BGN, 

N=760 (100% bactériémies), recueil rétro

32% de traitement initial inapproprié

ORa / mortalité hospitalière : 2,3 [1,9 – 2,8]



Brunkhorst FM et al.  JAMA 2012 

Résultats comparables en termes de dysfonction d’organe et de mortalité 

Mais Choix de la moxifloxacine / CGP ++

Moins d’émergence de résistance dans le bras FQ (Lister et al. JAC 2006)

Baisse de la PCT un peu plus rapide dans le bras Mero – Moxiflo



Hoyen et al.  AAC 2003

Impact écologique des FQ certes 

Mais question de temps non négligeable

Donskey et al. CID 2006 

Perez et al.  AAC 2011

EBLSE KP sur modèle murin
EBLSE KP sur modèle murin

KPC KP sur modèle murin



Dans les études cliniques, les FQ ne sont pas 
systématiquement associées à la résistance

Goulenok et al. JHI 2013 

Kaye et al. AAC 2001

118 patients BLSE+

40 colonisés – infectés

78 colonisés

477 patients 

10% colonisé à Enterobacter R aux C3G



Test de diagnostic rapide

Changement des paradigmes



JAC 2007

JCM 2010

DMID 2011

Test rapide de la détection

de la résistance aux fluoroquinolones
60 et 80 mn



Test ultrarapide de la détection 

de la résistance bactérienne (C3G, FQ, cotri)

La technologie FASTGENE
Thermalisation ultrarapide



• La monothérapie dans les infections graves à BGN, c’est illusoire en 
pratique, si on veut épargner les pénèmes

• La bithérapie avec aminosides amène un bénéfice dans le traitement 
probabiliste en termes de spectre, au prix d’une toxicité certaine

• La bithérapie avec fluoroquinolone amène un bénéfice en termes de 
diffusion tissulaire et son usage sera optimisé par les tests de 
détection ultrarapide de la résistance

Conclusion


