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Fluoroquinolones et IOA : 
Etat des lieux des recommandations 

Zimmerli NEJM 2004 



Fluoroquinolones et IOA : 
Propriétés importantes des 

Fluoroquinolones 



Fluoroquinolones et IOA : 
Spectre adapté au traitement des IOA 

 L Bernard  

 Extraction 
IOA base 
nationale 
PMSI 

 Année 2008 

 



Fluoroquinolones et IOA : 
risque de résistance directement liée à l’utilisation 

Chen. NEJM 1999 

Entre 1988 et 1996 :  
prescription FQ augmente de 0,8 à 
5,5 /100 patients 
PSDP 0 à 1,7% 
 

Acquisition de résistance par paliers 
 



Fluoroquinolones et IOA : 
sensibilité des entérobactéries 



Fluoroquinolones et IOA : 
sensibilité des SAMS 



Fluoroquinolones et IOA : 
sensibilité des SARM 



Fluoroquinolones et IOA :  
bactéricidie 

 Importante 

 Non dépendante de 
l’inoculum 

S pneumoniae 
Moxifloxacine, levofloxacine, sparfloxacine 

 



Fluoroquinolones et IOA : 
biodisponibilité 



Fluoroquinolones et IOA : 
excellente pénétration tissulaire 

Drlica. Rev Med Microbiol. 2004 

Rimmelé. JAC 2004 
12 sujets devant bénéficier de mise en place de PTH 
500 mg levoflo IV à l’induction 
Dosage levoflo par HPLC 
Résultats élevés, bien supérieur à 2 mg/l  
(CMI principaux pathogènes) 
 
 



Fluoroquinolones et IOA : 
ofloxacine, levofloxacine ou ciprofloxacine? 

 

 Pénétration tissulaire équivalente 
pour toutes les FQ 
 “The mean cancellous 

penetration was 53.86% for 
moxifloxacin and 54.13% for 
levofloxacin. The penetration 
into cortical bone was 
41.59% and 34.26% 
respectively.” 

 Metallidis. J chemother 2007 

 Mieux dans corticale pour 
levofloxacine 
 Von baum. Int J AA 2001 

 

 

 Demi-vie levofloxacine plus 
courte dans l’os que en 
plasmatique 
 Meissner. JAC 1990 

 



Fluoroquinolones et IOA : 
Levofloxacine ; très bonne efficacité sur 

bactéries en phase stationnaire du biofilm 

Murillo. AAC. 2006; 50 (12) : 4011-17 

Modèle expérimental :  
cages perforées en teflon greffées en SC 
Infection à S4 en IP par SAMS 
ATBie en IP à S6 
Extraction des cages et analyse bactériologique + pharmaco 
LVX 100 mg/kg équivalent à une dose chez l’homme de 500 mg x 2 



Fluoroquinolones et IOA : 
Effets secondaires 

Gastro intestinaux: 2-20% 
Nausées, vomissements, diarrhées 
Identiques aux comparateurs : 10,1% / 9,6% 

Sparflo>Peflo>Cipro>Levoflo>Moxiflo 

Système nerveux central: 1- 2% 
Vertiges, céphalées, confusion délire (épilepsie) Supérieur aux 
comparateurs: 12,2% /3,6% 

Norflo>Sparflo>Cipro>Oflo>Peflo>Levoflo>moxiflo 

Tendinopathies, arthropathies: 2 – 14%.  
Douleurs articulaires, épanchements.  
Tendinites- rupture tendineuses (Achille: 3,2/1000 patients/an) 
FR: âge>65, corticoïdes, TOS 
Supérieur aux comparateurs: 14,7% /0,3% 
 

Peflo+++>Levoflo>Oflo>Cipro/Moxiflo 

Rash allergies cutanées: 0,4-2,8% 
Phototoxicité : trés spécifique 
Relation structure phototoxicité (sparflo, clinaflo/ arrêt du 
développement ) 
Supérieur aux comparateurs: 16,1%/ 1% 
 

Sparflo>Peflo>Cipro>Levoflo>moxiflo 

Owens. CID 2005 



Fluoroquinolones et IOA : 
Effets secondaires(2) 

Augmentation QT 
Torsades de pointes 

Hypoglycémie 
(effet quinine like) 

Colite à Clostridium difficile 
Analogue au comparateur 

(4%, 5.2%, et  6% pour gatifloxacin, 
moxifloxacin, et levofloxacin, 
respectivement 

Modification de la flore digestive Impact clinique à évaluer 



Fluoroquinolones et IOA : 
Risque chez certains patients (1) 

 Pédiatrie : risque ostéo articulaire 
 Approbation de la Ciprofloxacine /FDA en pédiatrie 

 Expérience de la mucoviscidose (31/2030) 
 Réversible à l’arrêt 

 Analogue aux comparateurs (CMX, aminosides, βL) 

 Durée dépendant (exposition > 1 mois) 

Grady R. Safety profile of quinolone antibiotics in the pediatric  
population. Pediatr Infect Dis J 2003; 22:1128–32. 



Fluoroquinolones et IOA : 
Risque chez certains patients (2) 

 Vieillards, sujets agés 
 Adapter à la fonction rénale 

 Polymédication  
 Torsades de pointes, hypoglycémie 

  Tendinopathie + rupture, arthropathie 



Fluoroquinolones et IOA : 
Intérêt clinique 



Fluoroquinolones et IOA : 
Association FQ-RIFAMPICINE efficace dans IOA sur 

prothèse genou et hanche 

 Série d’IOA sur prothèse de genou ou de hanche à SA 

 98 patients 

 Association RIF-FQ associée à meilleur pronostic  

Senneville CID. 2011. 53 (4) : 334-40  

FR-RFP 

Autres  

 



Fluoroquinolones et IOA : 
résultats cliniques 

 Petites séries; toutes les FQ sont efficaces 

 Aucune étude comparative avec d’autres ATB 

 Aucune étude comparative entre les différentes FQ 
 Chavanet P. Pathol Biol 1987 : 42 IOA ofloxacine 

 Dellamonica P. JAC 1986 : 15 IOA avec pefloxacine 

 Azanza. Rev Med Univ Navarra. 2002 : 50 IOA avec 
levofloxacine 

 Barberan. Int J Antimicrob Agents. 2008 : 25 IOA (13 
infections membre; 12 infections colonne) avec RIF-
Levofloxacine 

 … 



Zimmerli. JAMA. 1998;279(19):1537-1541 

The risk of failure was lower in the ciprofloxacin-rifampin 
group than in the ciprofloxacin-placebo group (P<.02). 
     

Fluoroquinolones et IOA : 
Fluoroquinolones  

pas en monothérapie 

 Une des rares études 
randomisées 

 33 IOA SA 

 Tt initial vanco ou oxa IV 

 Puis cipro-RFP ou cipro 

 



Fluoroquinolones et IOA : dosage optimal 

Guillaume M. MMI 2012 

 17 patients avec IOA 

 CH Annecy 

 Traités par RIF-levoflo 

 Levoflo 500 mg x 2 

 Dosage HPLC 
chromatographie : H0-1-2-3-
6. 

 Extrapolation : pour l’os 30% 
des concentrations  

AUC 46,59 mg.h/l 
 
La dose de 15 mg/kg/j 
est la plus basse 
permettant AUC 
correcte 
 
Ms pas pour ts les 
patients 
 
Adaptation dose 
nécessaire 

 



Fluoroquinolones et os :  
Doses recommandées  RPC 2009 

A rediscuter… 



Fluoroquinolones et IOA : 
conclusion 

 Fluoroquinolones efficaces dans IOA 

 Jamais en empirique 

 Ciprofloxacine ou ofloxacine pour BGN 

 Levofloxacine >ofloxacine pour SAMS 

 Levofloxacine 500 mg x 2 

 Pas de place pour la moxifloxacine sauf  P acnes 

 Doses à adapter au poids sans doute 
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