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Alternatives thérapeutiques
dans le traitement des bactéries multi-résistantes



Liens d’intérêt <5 ans

- Intervention ponctuelle comme orateur: CORREVIO (2018)

- Expertise ponctuelle: MSD (2016)

- Invitation congrès: MSD, Pfizer, Eumedica



Bactéries multi-résistantes: quelles conséquences?

Mars 2012



Bactéries multi-résistantes: de qui parle-t-on?

Cocci à Gram positif:

Staphylocoques dorés 

résistants à la méthicilline

Entérocoques résistants à la 

vancomycine (BHRe)

Bacilles à Gram négatif:

Entérobactéries 

productrices de BLSE

Entérobactéries 

productrices de 

carbapénémases (BHRe)

Pseudomonas aeruginosa

multirésistants

Acinetobacter sp. 

multirésistants 
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BLSE: épidémiologie

Explosion des entérobactéries R. aux C3G, essentiellement BLSE

www.ecdc.europa.eu

2019: infections invasives

E. coli K. pneumoniae



Restent sensibles
aux carbapénèmes

« BLSE »

-lactamases à spectre étendu: enzymes hydrolysant (à des niveaux 

variables) la majorité des -lactamines

E. coli BLSE



www.onerba.org

Nosocomial, dissémination clonale
K. pneumoniae, E. aerogenes
Dérivées de TEM et SHV

Communautaire, polyclonal
E. coli
CTX-M 

Entérobactéries productrices de BLSE



● Avantages:

- très stables à l’hydrolyse par les BLSE
- bonnes concentrations tissulaires
- pas d’effet inoculum

Infections à E-BLSE: carbapénèmes la référence
car non hydrolysés par les BLSE
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Carbapénèmes: spectre d’activité



…mais….

Infections à E-BLSE: carbapénèmes la référence
car non hydrolysés par les BLSE

Diapositive de R. Gauzit



Infections à E-BLSE: carbapénèmes la référence
car non hydrolysés par les BLSE

1. ne font pas des miracles…

Bactériémies à E. coli BLSE+ traitées par carbapénèmes :

Mortalité J30       16,7% (20/120)

Rodriguez-Bano, Clin Infect Dis 2011

2. associés à l’émergence de la résistance aux carbapénèmes
(pression de sélection)

Mais….



Résistance aux carbapénèmes

http://www.eurosurveillance.org

Résistance aux carbapénèmes….

2019: infections invasives

E. coli K. pneumoniae



Emergence favorisée par l’utilisation des carbapénèmes

Emergence de la résistance….

Armand-Lefèvre, AAC 2013

Cas-témoin,
Réanimation Bichat,
FdR acquisition
BGN I/R pénèmes



Bactéries multi-résistantes: traitement

Cocci à Gram positif:

Staphylocoques dorés 

résistants à la méthicilline

Entérocoques résistants à la 

vancomycine (BHRe)

Bacilles à Gram négatif:
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productrices de BLSE
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productrices de 

carbapénémases (BHRe)

Pseudomonas aeruginosa
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Traitement des infections à E-BLSE: Epargner les carbapénèmes

« Il est recommandé d’utiliser chaque fois que possible une des
alternatives thérapeutiques [aux carbapénèmes] pour le traitement 
des infections dues à des entérobactéries BLSE » (COMAI APHP 2010)



Infections urinaires basses:

- Essentiellement E. coli
- Peu graves
- Faible inoculum
- Ambulatoire, voie orale ou traitement IV/IM court

Infections invasives: 

- Entérobactéries diverses
- Graves
- Inoculum plus important
- Concentrations suffisantes dans le foyer infectieux
- Milieu hospitalier

Deux situations différentes
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- Molécules orales envisageables:

-Fosfomycine >98% S
-Pivmécillinam 70-90%
-Fluoroquinolones 40% S
-Nitrofurantoïne >90% S

-Amoxicilline/clavulanate 40% S
-TMP/SMX 35-40% S

Infections urinaires basses

Algorythme cystite « tout-venant »

Recommandations SPILF 2014



Référence Design et type 
d’infection

Nombre de 
patients, 
traitement

Evolution:

Guérison clinique

Rodriguez-Bano,

Arch Intern Med 
2008

Espagne

Prospectif non 
randomisé, cystites 
communautaires

E. coli BLSE

28 patients: Fos/T 3g 
dose unique

37 patients Amx/clav: 
625 mgx3/j 5-7j

Fos/T: 26/28 (93%)

Amx/clav: 26/28 
(93%) si isolat S

Pullukcu,

Int J Antimicrob
Agents 2007

Turquie

Rétrospectif, 
infections urinaires 
basses, y compris 
compliquées, 
nosocomiales et 
communautaires

E. coli BLSE

52 patients: Fos/T 3g 
toutes les 48h, 9g au 
total

Fos/T: 49/52 (94%)

Pas de rechute à J28

Senol,

J Chemother 2010

Turquie

Prospectif 
observationnel, 
infections urinaires 
basses, y compris 
compliquées, 
nosocomiales et 
communautaires

E. coli BLSE

27 patients: Fos/T 3g 
toutes les 48h, 9g au 
total

20 patients: IMP (500 
mgx4/j) ou 
méropénème (1gx3/j), 
14j

Fos/T: 19/20 (95%)

Carbapénème: 16/20 
(80%)

Infections urinaires basses: fosfomycine, amx/clav



O’Kelly, BMC Infect Dis 2016

Infections urinaires basses: pivmécillinam

95 souches d’entérobactéries BLSE d’origine urinaire, Dublin (Irlande)

Conc. critique CASFM:
8 µg/ml



Jansaker, JAC 2014

Danemark + Suède:
39 patients (32 femmes), infections urinaires basses
34 E. coli, 5 K. pneumoniae BLSE
200 (n=5) ou 400 (n=34) mgx3/j, 3->10j

Fin de traitement:
- Guérison clinique 84%
- Guérison bactériologique 79%

Rechute bactériologique  (10-20j après arrêt Ttt): 5 patients

Amidinopénicilline,
Sélexid* 200 mg, 3-6 cp/j

Infections urinaires basses: pivmécillinam



Infections urinaires basses: pivmécillinam

36 293 inf. urinaires, dont 1624 (4,3%) BLSE, Danemark, traitement empirique oral

Jansaker, Infect Drug Resist 2019

Evolution 
selon 
traitement 
probabiliste



Tasbakan, Int J Antimicrob Agents 2012

Rétrospectif

Nitrofurantoïne 50 mgx4/j PO 14 Jours

75 patients: 45 femmes, 30 hommes

Succès clinique 69%

Succès microbiologique (J7-9) 68%

Rechutes (J28-31) 3,2%

Infections urinaires basses: nitrofurantoïnes



AFSSAPS Mars 2012



Infections urinaires basses:

- Essentiellement E. coli
- Peu graves
- Faible inoculum
- Ambulatoire, voie orale ou traitement IV/IM court

Infections invasives: 

- Entérobactéries diverses
- Graves
- Inoculum plus important
- Concentrations suffisantes dans le foyer infectieux
- Milieu hospitalier

Deux situations différentes



Pas de signes de gravité

Signes de gravité: sepsis, choc

FdR d’infection/colonisation à BLSE:

- ATCD de colonisation/infection

à EBLSE <3 mois

- Prise de C3G/FQ/BLA-INH <3 mois

- Hospitalisation <3 mois, long séjour

- Voyage récent en zone d’endémie

En probabiliste:
Quand prendre en compte le risque BLSE (urines) ?

β-lactamine non carbapénème

+ amikacine

Pas de choc septique

NON

Choc septique

Carbapénème + amikacine

ATCD de colonisation/infection

à EBLSE <3 mois

+ tests de diagnostic rapide

oui

non



Facteurs de risque d’infection/colonisation à EBLSE

en communautaire: voyage à l’étranger

MRE = entérobactéries multi-résistantes (91,8%: BLSE)
FdR d’acquisition (multivariée): Région visitée

β-lactamine pendant voyage

Diarrhée pendant voyage

Type de voyage (pas all-inclusive)

Ruppé, CID 2015



Prospectif, bactériémies à Klebsiella pneumoniae, enfants cancéreux,

comparaison cefta-R (= BLSE) vs cefta-S

Traitement empirique ceftazidime + amiklin

Antibiothérapie

inadaptée

48 premières h:

FdR de mortalité

(p = 0,009)

Ariffin, Int J Infect Dis 2000

Un traitement empirique inapproprié aggrave-t-il le pronostic?



Réévaluation à 48h: désescalade ++++

Weiss, CMI 2015

http://www.ffme-imag.fr



Recommandations HAS 2019

Réévaluation à 48h: désescalade ++++



Traitement des infections à E-BLSE documentées: stratégie globale

• Aucun nouvel antibiotique n’est positionné
Pas ceftazidime/avibactam ni ceftolozane/tazobactam

• Autres molécules « sensibles in vitro »
FQ, amikacine, cotrimoxazole, fosfomycine, 2 β-lactamines

• + 2 anciennes β-lactamines réhabilitées (pas d’hydrolyse):
• Cefoxitine
• Témocilline

• « Roue de secours » (gravité, impasse): carbapénèmes

Recommandations HAS 2019



- Effet inoculum versus EBLSE in vitro:

C3G, aztreonam +++

Amoxicilline/clavulanate +/-
Témocilline +/-

Céfotétan, flomoxef (céphamycines) -

Pipéracilline/tazobactam ++

Bolivar, Antimicrob Agents Chemother 1982
Thomson, Antimicrob Agents Chemother 2001
Lopez-Ferrero, Clin Microbiol Infect 2010
Lee, J Antimicrob Chemother, 2006

Attention à l’effet inoculum!



C3G vs K. pneumoniae TEM-26 : effet inoculum in vitro

K. pneumoniae 5657, BLSE TEM-26, isolat clinique crachat

Rice, Antimicrob Agents Chemother 1991



Traitement IV continu 3 jours, céfotaxime ou cefpirome 400 mg/kg/j 

Rice, Antimicrob Agents Chemother 1991

C3G vs K. pneumoniae TEM-26 : effet inoculum in vivo



Aztréonam Cefta-avi Avibactam

p-TOPO 107 ≥ 512 8 > 512

p-TOPO 106 0,125 0,125

p-TOPO 105 0,0625 0,125 256

Aztréonam Cefta-avi Avibactam

NDM 107 512 >512

NDM 106 0,125

NDM 105 0,0625 128

Souche de E. coli sensible:

Souche de E. coli producteur d’une NDM:

Travail de M2, Laura Benchetrit

Aztreonam: Effet inoculum



Aztreonam: Effet inoculum



Harada, CMI 2014

β-lactamines + inhibiteurs: effet inoculum?

Modèle murin de pneumopathie, impact de l’inoculum sur l’efficacité
de méropénème et pip/taz versus K. pneumoniae CTX-M-9:

Méropénème moins touché
par l’effet inoculum



β-lactamines + inhibiteurs

Rodriguez-Bano, Clin Infect Dis 2011



Rodriguez-Bano, Clin Infect Dis 2011

- 6 études de cohorte prospective (2001-2007), Espagne, publiées:
- Carbapénème: IMP 500x4/j, MERO 1gx3/j, ERTA 1g/j
- ou -lactamine+inh par voie IV: PIP/TAZ 4,5gx4/j, AMX/CLAV 1,2gx3/j
- Bactériémie, isolat sensible à l’antibiothérapie empirique utilisée

β-lactamines + inhibiteurs



Rodriguez-Bano, Clin Infect Dis 2011

β-lactamines + inhibiteurs



Rodriguez-Bano, Clin Infect Dis 2011

β-lactamines + inhibiteurs

• Limites de l’étude:
• non randomisée
• porte d’entrée urinaire ou biliaire chez 2/3 des patients



Low: 2 µg/ml
Intermediate: 4-8 µg/ml
High: 16 µg/ml Retamar, AAC 2013

β-lactamines + inhibiteurs: importance de la CMI

Sous-étude de Rodriguez-Bano,
patients traités par pip/taz

CC CASFM:
S ≤8 µg/ml
R >16 µg/ml



β-lactamines + inhibiteurs: la méta-analyse

Vardakas, JAC 2012

Métaanalyse, bactériémies à E-BLSE,
comparaison carbapénèmes vs BL/BLIs en traitement empirique

Pas de différence de mortalité
Alors que antibiothérapie parfois inadaptée (R BL/BLI)



Vardakas, JAC 2012

Bactériémies à E-BLSE, comparaison carbapénèmes vs BL/BLI
en traitement définitif

En traitement définitif: pas de différence (mais tendance)

β-lactamines + inhibiteurs : la méta-analyse



Mais…. Etude MERINO

Prospective randomisée multicentrique, 9 pays

PIP/TAZ 4,5gx4/j vs méropénème 1gx3/j, minimum 4j

Bactériémies à E. coli, Kp C3G-R et PIP/TAZ-S, en AB définitive

379 patients inclus

Harris, JAMA 2018

PIP/TAZ Méropénème

23/187 (12,3%) 7/191 (3,7%)

Mortalité J30:

Arrêt prématuré de l’étude

Risk difference: 8,6% [97,5% CI, ∞-14,5%]; P= 0.90)



Mais…. Etude MERINO… Etude post-hoc

Henderson, CID 2020

Conc critiques PIP/TAZ (µg/mL):
EUCAST
8 ≤ I < 16

CLSI
16 ≤ I < 64
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Conc critiques PIP/TAZ (µg/mL):
EUCAST
8 ≤ I < 16

CLSI
16 ≤ I < 64



HAS: place des associations β-lactamines + inhibiteurs

Recommandations HAS 2019



Influence de:

- CMI
- type d’infection (inoculum)

C3G et BLSE



Andes, Clin Microbiol Infect 2005

Analyse de 5 études publiées :

C3G versus nouvelles valeurs critiques



Lee, Clin Infect Dis 2013

Etude rétrospective, bactériémies à E-BLSE, comparaison
céfépime vs carbapénèmes
33 patients traités par céfépime (18 E. cloacae, 8 E. coli, 7 K. pneumoniae)

10 pts

16 pts

7 pts

Céfépime versus nouvelles valeurs critiques



CASFM <2008:

CASFM 2008:

C3G/Aztréonam: changement concentrations critiques CASFM



Bin, Diagn Microbiol Infect Dis 2006

+ drainage u (tube rectal)

+ drainage abdo

+ drainage bile

+ mucolytiques, kiné

Pas de différence de pronostic entre les 3 groupes

Groupe ceftazidime:

Infections « draînées » = bon pronostic

*- Persistance fièvre à 48h
- HC+ à 72h
- Choc septique à 72h
- Décès ≤ 14j

E. coli CTX-M, Chine, 22 bactériémies, non épidémiques:
Etude prospective randomisée (céfopérazone/sulbactam vs ceftazidime vs IMP/cilastatine

C3G : type d’infection (draînage)



C3G + inhibiteurs

Principe: Coexistence fréquente de OXA-1 et CTX-M sur le même plasmide

OXA-1: - résistantes à l’amox/clav car non inhibées par l’ac clavulanique

- sensibles aux C3G (n’hydrolysent pas les C3G)

CTX-M: - résistantes à l’amoxicilline et la plupart du temps aux C3G

- inhibées par l’ac clavulanique

Efficacité de C3G + ac clavulanique?

S. AMX/CLAV
des CTX-M:

- France 40%
- UK 30%
- Inde 16%



C3G + inhibiteurs

Bingen, J Clin Microbiol 2012 



Madhi, Pediatr Infect Dis J 2013

C3G + inhibiteurs



Recommandations GPIP + SPILF 2014
Archives de Pédiatrie 2015

C3G + inhibiteurs



C3G + inhibiteurs: in vitro

Rossi, AAC 2016

AMX/CLA* CTX CTX/CLA
*

IMP

CFT073-RR 4 0,125 0,125 0,5

CFT073-RR Tc
(CTX-M-15, OXA-1)

256 1024 0,125 0,5

*CLA 2 µg/ml



C3G + inhibiteurs: in vitro
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CFT073-RR Tc blaCTX-M-15 at low inoculum 

control CTX 4µg/ml AMC 4µg/ml

CTX 1 + AMC 4 (µg/ml) CTX 4 + AMC 1 (µg/ml)

Rossi, AAC 2016

Synergie in vitro



C3G + inhibiteurs: pyélonéphrite souris

Rossi, AAC 2016



Céphamycine (C2G)
Pas d’hydrolyse par les BLSE 
(encombrement stérique du groupement 

7-α-methoxy)

Céfoxitine

- Fixation protéique : 65-80% 

- Demi-vie d’élimination très courte 0,7-1h

- Diffusion tissulaire moyenne

- Elimination urinaire >90% 

- Stabilité ≈ 24h à température ambiante (2 IVSE/j)

Finch, Antibiotics and Chemotherapy, 8e ed.

Rétrocédable

Conc critiques CASFM
8 ≤ I < 16



Lepeule, AAC 2012

Céfoxitine CTX CRO IMP

CFT073-RR 4 0,06 0,125 0,5

CFT073-RR Tc
(CTX-M-15, OXA-1)

4 512 512 0,5

Céfoxitine vs carbapénèmes / E. coli



Comptes bactériens reins:

Lepeule, AAC 2012

Céfoxitine vs carbapénèmes / E. coli



Emergence de la R. jamais rapportée sous traitement par 
céphamycine chez E. coli BLSE

Rétrospectif, Japon, pyélonéphrites à E. coli BLSE
Cefmetazole vs carbapénèmes

Doi, Int J  Infect Dis 2012

Céphamycines vs E. coli BLSE: données cliniques



Sélection d’une KP-BLSE résistante aux 
céphamycines et à l’értapénème au cours d’un 

traitement par flomoxef
=> Perte de porines (ompK35 et ompK36) + 

acquisition AmpC plasmidique
=> Décès sous flomoxef.

Céphamycines vs K. pneumoniae BLSE:
données cliniques

Pas pour infections à Klebsielles



Céphamycines vs E- BLSE: données cliniques

Kerneis, Infect Dis 2015

Rétrospectif



Céphamycines vs E- BLSE: données cliniques

Kerneis, Infect Dis 2015

Emergence de R.
chez 2 patients



Céphamycines vs E-BLSE: données cliniques

Sélection d’une Kp I chez un patient en échec

17 E. coli 14 Kp
Rétrospectif, France, 31 patients

Senard, Therap Advances Infect Dis 2019



145 souches de E. coli BLSE urinaires, 2 hôpitaux français, 2008-2012

Céphamycines optimisation de l’administration

Guet-Revillet, AAC 2014

Simulations PK/PD sur 10 000 sujets infectés par souche S

Conc critiques CASFM
8 ≤ I < 16



81 patients, céfoxitine 6g/j continu ou discontinu, conc. plasmatiques, 2016-2019
Entérobactéries BLSE, CMI 0,5 à 64 µg/mL

Céphamycines optimisation de l’administration

Pilmis, Eur J clin Microbiol Infect Dis 2021 

S (CASFM)

Probabilité de fT>CMI 90%

Probabilité de fT> 4CMI 90%

Probabilité de fT> CMI 90%
CMI ≤ 6: continu ou prolongé
CMI 8: seulement continu

Probabilité de fT> 4CMI 90%
(infections sévères, non urinaires)
Seulement continu ou prolongé
Et CMI ≤ 2



Céfoxitine: positionnement

- Seulement E. coli (mutants de porines chez Klebsiella sp.)

- Très peu de données en dehors des infections urinaires

• Etude FOXIPROSTA: infections urinaires masculines, rétrospectif
• Traitement par céfoxitine ou carbapénèmes pendant > 50% du traitement 

complet.

Total 

N=66

céfoxitine

N=33

carbapénème

N=33
p p ajusté

Succès clinique n - % 39 - 78% 17 - 73,9% 22 - 81,5% 0,52 0,69

Succès microbiologique n - % 17 - 54,8% 11 - 57,9% 6 - 50,0% 0,67 0,70

Senard, EJCMID 2019

Recommandations HAS 2019



Dérivé de la ticarcilline 
Pas d’hydrolyse par les BLSE 
(encombrement stérique du groupement 

6-α-methoxy)

Témocilline

- Belgique, Royaume Uni, puis France (AMM 2014)

- Indications: infections urinaires, respiratoires, bactériémies,
+ France: infections de plaies



Dérivé de la ticarcilline 
Pas d’hydrolyse par les BLSE 
(encombrement stérique du groupement 

6-α-methoxy)

Témocilline

- Spectre d’activité = entérobactéries, faible impact microbiote

- Fixation protéique importante : 85% 

- Demi-vie d’élimination prolongée ≈ 5h

- Elimination urinaire # 72-79%

- Stabilité ≈ 24H à température ambiante, 2 IVSE/j

Slocombe,  AAC. 1981 ; Hampel,  Drugs. 1985

Rétrocédable



Soubirou, JAI 2013

- Spectre: 
Entérobactéries
Burkholderia cepacia (objet de l’ATU nominative)
Neisseria, Haemophilus, Pasteurella

- Hors spectre:
Pseudomonas aeruginosa
Stenotrophomonas maltophilia
Acinetobacter 
BGN anaérobies stricts
Clostridium difficile
Coques à Gram positif

- Faible impact sur le microbiote; faible incidence de 
colite à C. difficile

Spectre antibactérien de la témocilline



A l’exception des OXA-48

Témocilline: activité in vitro en fonction du 
type de béta-lactamase

Cattoir, JAI 2013



Concentrations Critiques

Adapté de Fuchs,  Eur J Clin Microbiol. 1985

Référence Pays
CMI (mg/L)

S R

Fuchs 1985 Belgique ≤ 16 ≥ 32

BSAC 2007
systémique

UK ≤ 8 > 8

BSAC 2007
urinaire

UK ≤ 32 > 32

CRG 2000 Pays-Bas ≤ 8 > 32

CA-SFM 2020 France ≤ 8 > 8



De Jongh, JAC 2008

PK/PD de la témocilline chez l’homme en 

réanimation après 2 g x 2 ou 4 g IVSE

2 gr x 2 (n=6)

Pic/résiduelle 147/12 mg/L

f T>CMI = 51%

4 gr IVSE (n=6)

Css: 73 mg/L

f Css: 29 mg/L

f T>CMI= 100%



2 gr x 3 iv

fT>16 mg/L= 76%

6 gr IVSE

fT>16 mg/L= 99%

PK/PD de la témocilline chez l’homme en réanimation 
après 2 g x 3 ou 6 g IVSE

Laterre, JAC 2015



Pas de mutants in vivo

Log10 UFC/g de rein (médianes) [no. stériles/total]

Souches

E. coli

Contrôles

Fin Ttt
Témocilline q2h Imipénème Céfotaxime

CFT073-RR
(CMI témo 8)

5,03 (1,55-6,21)

[2/18]

1,66 (1,51-5,22)*

[2/15]

1,87 (1,53-5,25)*

[6/14]

1,86 (1,52-3,30)*

[8/15]

CFT073-RR 

Tc p89
(CMI témo 8)

5,02 (1,44-7,19)

[2/21]

1,55 (1,46-5,32)*

[14/22]

1,60 (1,45-4,66)*

[12/15]

4,12 (1,61-6,74)

[3/15]

Témocilline vs E. coli CTX-M-15

Modèle de pyélonéphrite ascendante de la souris:

Soubirou, JAC 2015

*p<0,05 versus contrôles fin Ttt



Activité clinique de la témocilline

- Etude rétrospective multicentrique dans 6 centres en GB (janvier 2008-

novembre 2010)

- Infections à entérobactéries

- Traitement par témocilline au moins 3 jours

- Guérison clinique et microbiologique analysée en fonction:

- Régime thérapeutique

- Foyer infectieux

- Production BLSE/AmpC

Balakrishan, JAC 2011



Témocilline

1gx2/j 2gx2/j 2gx2/j1gx2/j

Total
n = 90

BLSE/
dAmpC
n = 52

Etude rétrospective, 92 patients, 53/92 BLSE et/ou dAmpC

Balakrishan, JAC 2011



Balakrishan, JAC 2011

Témocilline dans les infections systémiques à entérobactéries



Temocilline: concentrations tissulaires

RCP ; Baert L, Acta Clinica Belgica 1989 & Drugs 1985  

Recommandations HAS 2019



Bactéries multi-résistantes: traitement

Cocci à Gram positif:

Staphylocoques dorés 

résistants à la méthicilline

Entérocoques résistants à la 

vancomycine (BHRe)

Bacilles à Gram négatif:

Entérobactéries 

productrices de BLSE

Entérobactéries 

productrices de 

carbapénémases (BHRe)

Pseudomonas aeruginosa

multirésistants

Acinetobacter sp. 

multirésistants 



Entérobactéries productrices de carbapénémases

Entérobactéries
P. aeruginosa

KPC

NDM

OXA-48

Bonomo, CID 2018, Nordmann, CID 2019



Carbapénémases: impasse thérapeutique?

Monsieur B…, 43 ans, dentiste

2016: Vacances familiales Maldives

Plongée sous-marine

Otalgie → antibiotiques

Choc septique,

Colite ischémique perforée

Péritonite



Traitement des infections à EPC: stratégie globale

• Associations d’anciennes molécules

•Efficacité imparfaite
•Toxicité
•Pression de sélection

• Nouvelles molécules

• Pas de « roue de secours »

Bonomo, CID 2019



Nouveaux antibiotiques versus EPC: spectre in vitro

Antibiotique Enterobactéries

BLSE AmpC KPC OXA-48 NDM

Ceftolozane-tazobactam

Ceftazidime-avibactam

Méropénème-vaborbactam

Imipénème-relebactam

Eravacycline

Plazomycine

Céfidérocol

Aztreonam-avibactam



Conclusion

• Pas d’impasse thérapeutique pour les BLSE

MERCI POUR VOTRE ATTENTION

• Antibiotiques « anciens », utilisables, mais importance de 

l’optimisation PK/PD

• Importance de la prévention de la transmission


