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Données épidémiologiques 
(Greenspon AJ et al J Am Coll Cardiol 2011;58:1001-6) 

1993 – 2008 
de + en + de défibrillateurs 
de + en + d’infections (1,5% à 2,3%) 
de + en + de facteurs de comorbidité  



Données épidémiologiques 

(Baddour LM et al 2010;121:458-77) 



2000-2006 61 centres, 28 pays, ICE 
2760 patients + endocardite certaine 
177 (6,4%) endocardites + matériel 

(Athan E et al JAMA 201 2; 1 6: 1 727- 35) 



Madame M…29 ans 

 2008 Cardiomyopathie gravidique 
 défibrillateur  

 2010 Hyperthyroïdie (amiodarone) 
 thyroïdectomie 

 Allergies x dont pénicilline 
 



Madame M…29 ans 

 1 mois après la thyroïdectomie 
 fébricule (< 38°5C), asthénie 

 3 antibiothérapies empiriques 
(roxythromycine, pristinamycine, TMP-SMZ) 

 hémocultures « en ville » 
 S. epidermidis x 2 méti S 
 S. hominis x 1 méti S 

 ETT :  
 FEVG 20% 
 valves aortique, pulmonaire, mitrale et tricuspide 

RAS 



Bilan initial 

 Leucocytes 8000 / mm3 (68% de PNN) 
 Créatinine 77 µmol/l 
 CRP 8 mg/l 
 NT proBNP 10739 ng/l 
 Hémocultures x 4 négatives …. 

Antibiothérapie ? … 
teicoplanine + gentamicine + rifampicine 

et le matériel ? 
 



2000-2006 61 centres, 28 pays, ICE 
177 (6,4%) endocardites + matériel 
141 (79.7%) + retrait du matériel, mortalité à 1 an + faible (p=0.02) 
 

(Athan E et al JAMA 2012;16:1727-35) 



étude rétrospective 
74 bactériémies + matériel 
15% de rechutes (3 mois) 
maintien possible du matériel si 
 - pas de signe d’infection 
 - cocci G+ non S.  aureus 
 

30% 



(Baddour LM et al 2010;121:458-77) 



Madame M…29 ans 

 TTT1 : teicoplanine + gentamicine ( X 5 j) + rifampicine 
 J 5 : nausées + vomissements  

 créatinine 146 µmol/l 
 teicoplaninémie 62 mg/l 

 CAT  
 arrêt des antibiotiques 
 arrêt des autres « néphrotoxiques » 

 TTT2 : 
 teicoplanine + ofloxacine dés que concentration 

sérique ≤ 25 mg/l 
 durée totale 6 semaines  

 
 
 

 
  



Madame M…29 ans 

 arrêt de teicoplanine à J25 
 relais par ofloxacine + acide fusidique 
 tendinopathie à J45  
 arrêt de tout traitement 
 8 jours après arrêt des antibiotiques : 

récidive de fièvre 
 paracétamol … 
 

Madame M…va à la 
plage 

http://lejardindenadou.centerblog.net/47-martine-a-la-mer-1954


Madame M…le retour 

 Bilan « systématique » 1 mois après arrêt ttt 
 pas de récidive de la fièvre, pas de signe de 

décompensation cardiaque 
 CRP 60 mg/l, créatinine 82 µmol/l 
 hémocs  x 3 S. epidermidis 

 méti   S 
 rifampicine   R 
 acide fusidique  R 
 ofloxacine   R 
 teicoplanine   S (CMI < 0,5 mg/l) 

 ETT : cardiomyopathie dilatée, valves RAS et 
sondes ?? 

 Décision d’ablation du matériel 
 

 



Madame M…suite et fin ??? 

 ablation de l’ensemble du matériel (1 mois) 
 culture des sondes + S. epidermidis 
 CMI daptomycine 0,75 mg/l 

 
 daptomycine   

posologie, durée  
association ?? 





2- Quelle dose de daptomycine ? 

 4 mg / kg ? 
 6 mg / kg ? 
 8 mg / kg ? 
 10 mg / kg ? 



Posologie de daptomycine ? 

 Augmentation de CMI en cours de traitement ? 
(Fowler VG et al NEJM 2006;355:653-65) 

 daptomycine 6 mg/kg 120 patients vs 115 traitement 
conventionnel  

 19 échecs / bactériémie persistante ou récidivante 
 augmentation de CMI de daptomycine / 7 patients 

 Cas cliniques ++ 
 ostéomyélites 
 infections profondes, inoculum élevé 
 concentrations faibles 

 



 
 
 25 patients, 68 ans (25-87), endocardite certaine 
 S. epidermidis (56%), autre SCN (16%), S. aureus (28%) 
 daptomycine 

 dose médiane 8,3 mg/kg (6,4 – 10,7) 
 durée médiane 20 j (8-52) 

 + retrait du matériel 22 patients (88%), délai médian 15 j (3-79), 
culture + 20  (80%) 

 évolution : 
 favorable 20 cas (80%) 
 bactériémie initiale : 21 patients 

 hémocultures négatives J4 19 patients, 
 bactériémie persistante : 2 patients (j8 et j21), pas 

d’augmentation CMI 
 

 (Clin Infect Dis 2012;54:347-54) 



Intérêt d’une dose élevée 

 SCV : (Tumbarello M et al Clin Infect Dis 2012;54:1516-7) 

 6 patients  + endocardite liée à du matériel 
 SCN (4), S. aureus (2) 
 daptomycine (8,1 à 9,1 mg/kg) : durée médiane 24 j (8-56) 
 retrait du matériel 9 j après début ttt (3 – 16) 
 5 succès cliniques 



Intérêt d’une dose élevée 

 Données pharmacocinétiques : valves et végétations 
 2 patients, S. oralis et S. epidermidis 

 
 

(Tascini C et al AAC 2013;57:601-2) 



3- Faut il prescrire une association ? 

 Gentamicine ? 
 FQ ? 
 Rifampicine ? 
 Oxacilline ? 
 Autre ? 

Synergie 
Limiter le risque de 

résistance 



Quelle association pour les endocardites  ? 
 

(Chemother Research and Practice 2011) 



Intérêt d’une association ? 

 endocardite du lapin S. aureus métiR  
 daptomycine vs dapto + genta ou dapto + rifampicine 
 in vitro : courbes de bactéricidie (3 souches) 

 dapto + genta (2 X CMI)= synergie 
 dapto + rifampicine = indifférence (2) ou 

antagonisme (1) 
 in vivo :  

dapto 6 mg/kg 
genta 1 mg/kg x 3 
rif 300 mg x 3 

D = D+G >> D+R 
 

(Miro JM et al AAC 2009;53:4172-7)  



+ Oxacilline 

 Données expérimentales / SARM 
(Garrigos C et al AAC 2012,56:3806-11) 

 in vitro : bactéricidie dapto + cloxacilline > 
daptomycine 

 in vivo : 
  bénéfice + cloxacilline (indépendant de posologie 

de daptomycine) 
 intérêt pour souches SARM rif R ? 

 Effet similaire avec autres bétalactamines 
 amo-ac clav, cefotaxime, cefepime, imipenem, 

ceftaroline … 
 



 7 patients + bactériémie persistante SARM 
 7 – 22 j, vanco (relais dapto) 
 concentrations sériques de vanco adaptées 
 pas de foyer profond 
 1 souche VISA (CMI vanco 3mg/l, dapto 2-4 mg/l) 
 dapto (8 – 10 mg/kg) + pénicilline M (2g x 6 /24h) 

stérilisation des hémocultures, 24h- 48h 

(Dhand A et al Clin Infect Dis 2011;53:158-63) 
 



Courbes de bactéricidie (3 souches) 

 Modification de la charge au niveau de la surface 
bactérienne, fixation de la dapto « renforcée » 

(Dhand A et al Clin Infect Dis 2011;53:158-63) 



+ Fosfomycine 

 Cas cliniques (5) 
 1 endocardite + défibrillateur 
 4 endocardites du cœur gauche  

 3 valves natives 
 1 bioprothèse 

 ostéomyélite associée 3 cas 
 Données microbiologiques 

 SAMS et SAMR 
 synergie 
 apports NaCl ??? 

 



+ Autres 

 TMP-SMZ  
 données in vitro : modèle pharmacodynamique 

d’endocardite + végétations 
 Clarithromycine 

 efficacité / biofilm 
 Telavancine 

 endocardite du lapin …  
 Delafloxacine 

 biofilm….. 

 
 



4- Durée ? 

 2 semaines après ablation du matériel ? 
 4 semaines après ablation du matériel ? 
 6 semaines au total ? 
 selon le résultat de culture des sondes / 

valves ? 
 



(Baddour LM et al Circulation 2010;121:458-77) 

Après retrait du matériel … 



Quand re implanter du matériel ?? 

 

Hémocultures +  
± végétation / sondes  

mais pas de végétation valvulaire 
Hémocultures de contrôle  négatives depuis 72H 

(Baddour LM et al Circulation 2010;121:458-77) 



Conclusion 

 La dapto pour tous …non 
 La dapto à posologie élevée …oui 
 La dapto en association …probablement 

  dapto + béta-lactamine …  
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