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RECOMMANDATIONS
Ø Traitement IV, 2-6 semaines
Ø ATB bactéricides, doses élevées

¢ Physiopathologie:

v Bactériémies

v Dépôts de bactéries sur endocarde ( faiblement vascularisé)

v Végétations
Ø Moindre diffusion des antibiotiques 
Ø Réponse immunitaire altérée
Ø Densité bactérienne très élevée (109-1010 CFU/g) 
Ø Activité métabolique bactérienne réduite (dormance)

v +/- Matériel étranger

Cremieux et al. AAC. 1992
Carnon et al, Infect Dis Clin North Am, 1993
ESC Guidelines, European Heart Journal, 2015



ET SI FINALEMENT ?

Spellberg et al. JAMA. 2020

¢ Biodisponiblité: 
� ≥ 90%: Clindamycine, LNZ, Levo/moxifloxacine, Rifampicine, Cotrimoxazole
� 70-80% : Amoxicilline (augmente avec la dose)

¢ C sanguines élevées



ACTUELLEMENT:
¢ EI cœur droit Staphylococcus aureus (UDIV): 
Ø Ciprofloxacine (750mg 2/j) et Rifampicine (300 2/j)

� Etude observationnelle: 14 patients (Dworkin et al. The Lancet. 1989)

� Essai randomisé: 44 patients (vs oxacilline ou vancomycine 
+ gentamycine 5j) (Heldman et al, Am J Med, 1996)

¢ EI cœur gauche Staphylococcus aureus
� Rifampicine 900 ou 1200mg/j si valve prothétique
� Etude interventionnelle avant/après: Clindamycine 7j + 

Bactrim IV 7j puis PO 5s (Tissot-Dupont et al, Inter J Antimicrob Agents, 2019)

¢ EI à Hémocultures négatives
� Doxycycline, Cotrimoxazole, Rifampicine, Levofloxacine, 

Clarithromycine, Hydroxychloroquine
2015 ESC Guidelines for the management of infective endocarditis



ACTUELLEMENT… AILLEURS…

¢ Recommandations américaines
� Rifampicine si valve prothétique
� Linezolide si Entérocoques résistants pénicilline et 

glycopeptides

¢ Recommandations japonaises
� Fluoroquinolones : HACEK

Baddour et al, , Circulation 2015

Nakatani et al, , Circ J  2019



PRÉMICES: ÉTUDES OBSERVATIONNELLES

Al-Omari and al. BMC 2014



ÉTUDES OBSERVATIONNELLES
CONTRÔLÉES RÉTROSPECTIVES

o Etude monocentrique à HEGP Paris: 
• Relai PO si évolution favorable dès J7 (durée 

moyenne: 21(0-70)j) chez 214/426 patients
Ø LNZ, FQ, Rifampicine, Clindamycine, Amoxicilline
• Mortalité : 8% PO vs 36%IV, p<0,001

¢ Etude monocentrique à Nice:
� Relai PO (durée moyenne: 18+/- 9j) chez 19/66 cas 

(29%) quand IV difficile
Ø LNZ, FQ, Rifampicine, Clindamycine, Amoxicilline
• Mortalité: 0% PO vs 21% IV, p:0,052

Demonchy et al, MMI 2011 

Mzabi et al, CMI 2016 



UN ESSAI CONTRÔLÉ

¢ Etude contrôlée randomisée multicentrique ouvert
de non infériorité

¢ EI cœur gauche (Critères de Duke)
� Valve native ou prothétique

¢ Patients stables: 
� Pas d’abcès, pas d’indication chirurgicale (ETO)
� CRP < 20mg/l (ou diminuée de 25%); GB <15 000/mm3
� Apyrexie depuis 48h

¢ Critère composite: M6
� Mortalité, chirurgie cardiaque inopinée, évènements 

emboliques, récidive bactériémie



POPULATION EXCLUE

• Au moins 10j IV reçus 
( et 7j après chirurgie)

• Bras IV:  selon 
recommandations 
ESC

• Bras PO: bithérapie 
de classe et d’action 
différente;



Amoxicilline : 1g 4x/j
Ac fusidique : 0,75 g 2x/j
Linezolide 600mg 2x/j

Dicloxacilline : 1g 4x/j
Rifampicine: 600mg 2x/j
Moxifloxacine 400mg 1x/j



POPULATION À L’INCLUSION

¢ 400 patients
� 199 IV // 201 per os

¢ 35% co-morbides



RÉSULTATS

¢ Durée d’ATB (17 jours pré-randomisation 2 bras)
� IV : 19 jours [14-25] // Per os : 17 jours [14-25]

¢ Durée d’hospitalisation
� IV : 19 jours // Per os : 3 jours p<0,001 

n=24 n=18 Différence : 3,1% 
(95% CI, –3.4 to 9.6; P = 0.40)

n=42 (10,5%)



EFFETS SECONDAIRES

6% 5% P:0,66



AUTRES ÉVÈNEMENTS

¢ Oral è IV
� 4 patients

¢ 1 pour nausées
¢ 1 pour bactériémie à un autre germe
¢ 2 pour « préférence du patient »

¢ Changements intra groupe (p<0,01)
� 43 patients (22%) en IV
� 24 patients (12%) en per os

¢ Sous-dosage : 7 patients 
� 3 rifampicine 
� 2 moxifloxacine
� 1 LZD 
� 1 dicloxacilline



LIMITES

¢ Terrain et pathologie
� Endocardite cœur gauche
� Non inclusion des patients les plus fragiles, BMI > 40 
� Patients stables

¢ Diagnostic
� Critères de Duke modifiés +++

¢ Microbiologie
� Pas de SARM, 1 Entérocoque R Amoxicilline
� Streptocoques surreprésentés,
� Autres germes ? (25% EI)



RODEO
¢ Essai contrôlé randomisé, ouvert, non infériorité: 

PHRC national 2014

¢ EI cœur gauche
� Valve native ou prothétique

¢ Relai PO/ poursuite IV
� Au moins 10j de ttt IV
� +/- chirurgie valvulaire

¢ Critère composite: M3
� Mortalité, chirurgie cardiaque inopinée, évènements 

emboliques, rechute microbiologique
Lemaignien et al, BMJ Open, 2020



RODÉO

¢ Protocole débuté en 2016, 43 centres
Ø 648 patients attendus
Ø 324 EI à Staphylocoque : RODEO1
Ø 324 EI à Strepto/Entérocoque : RODEO2  



TRAITEMENT BACTÉRICIDE IV INITIAL

Andrews et al, , CID 2001

o Phase initiale de traitement IV : 10-14j
o Bactériémie
o Complications EI



CONCLUSION : ANTIBIOTHÉRAPIE
ORALE

¢ Multiples avantages
� Prévention des infections liées aux soins
� Difficulté de voies d’accès
� Diminution du séjour hospitalier
� Coût 
� Facilité pour le patient 

¢ Sous plusieurs conditions
� En relai d’un traitement IV: 10-14j 
� Patients stables, sans critères chirurgicaux au relai
� Observance: suivi rapproché ++
� Antibiotiques: sensibles (CMI), bonne biodisponibilité, 

bonne diffusion, bien tolérés
� Attention: troubles d’absorption, interactions 

médicamenteuses



PERSPECTIVES

¢ Raccourcissement de la durée 
d’antibiothérapie chez des patients avec EI sur 
valve native, d’évolution favorable ? : Essai 
POET-2

¢ Antibiothérapie PO initiale ? : EI cœur D 
(Heldman et al, Am J Med, 1996) , EI cœur G (Chetty et al, S Afr
Med J, 1988; Pinchas et al, Isr J Med Sci 1983; Gray et al, Lancet 1964)

¢ Meilleur schéma d’antibiothérapie orale ?
¢ Quelle population éligible ?


