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Cas clinique 1
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ECBU 10 Klebsiella pneumoniae}
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15 jours apres la RBP

Consultation aux urgences pour fievres et douleurs flanc gauch
Examen clinique RAS en dehors de la fievre
Hospitalisation en maladies infectieuses

S

1. Antibiothérapie empirique ?

A. Cefotaxime

B. Méropéneme

C. Levofloxacine

D. Pipéracilline tazobactam
E. Céfepime




PNA ou IU masculine associée aux soins*

Antibiothérapie probabiliste

Infection sans signes de gravité

Absence d’autre Présence d'un ATCD d’lU ou colo-
FDR d’EBLSE** autre FDR nisation urinaire
que l'infection d’EBLSE** excepté | a EBLSE ou
associée aux soins [ I'lU ou la coloni- a P. aeruginosa

et I’ATCD d’'lU sation urinaire a < 3 mois

ou colonisation EBLSE < 3 mois

urinaire a P. aerugi-
nosa < 3 mois

Céfotaxime de Pipéracilline- Choix béta-
préférence, ou tazobactam lactamine selon
ceftriaxone la documentation

microbiologique
antérieure

+ amikacine si drainage de I'appareil urinaire
(hors sondage vésical simple)

* infection survenant au cours ou au décours d’une prise en charge (diagnostique, thérapeutique, palliative, préventive ou éducative) d’'un patient, et
n’étant ni présente, ni en incubation au début de la prise en charge.

** antecedent d’lU/colonisation urinaire de moins de 3 mois, traitement par amoxicilline-acide clavulanique, C2G, C3G, fluoroquinolone dans les 3 mois,
voyage en zone d’endémie EBLSE dans les 3 derniers mois, patient hospitalisé en long séjour et porteur d’'une sonde vésicale a demeure ou d’une
gastrostomie.



15 jours apres la RBP

Consultation aux urgences pour fievres et douleurs flanc gauch
Examen clinique RAS en dehors de la fievre
Hospitalisation en maladies infectieuses
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A. Cefotaxime
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Il a été traité pendant la nuit paceftriaxone Interne du service,
vous constatez le matin une PA a-88mmHg sans autre signe.

2. Quelle est votre antibiothérapie ?

. Ceftriaxone+ amikacine

. Méropéneme+ amikacine

. Lévofloxacinet amikacine

. Pipéracilline tazobactam amikacine
. Céfépime +amikacine
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PNA ou IU masculine associée aux soins*

Antibiothérapie probabiliste

Infection sans signes de gravité Infection avec signes de gravité

Absence d'autre Présence d'un ATCD d’lU ou colo- Absence de Antécédent d'1U/ ATCD d’lU/colo-
FDR d'EBLSE** autre FDR nisation urinaire FDR d’EBLSE** colonisation nisation urinaire a
que l'infection d’EBLSE** excepté = a EBLSE ou et ’ATCD d’'lU/ urinaire a P. aerugi- | EBLSE < 3 mois
associée aux soins = I'lU ou la coloni- a P. aeruginosa colonisation nosa < 3 mois ou autre FDR

et ’ATCD d’'lU sation urinaire a < 3 mois urinaire a P. aerugi- d’EBLSE**

ou colonisation EBLSE < 3 mois nosa < 3 mois

urinaire a P. aerugi-
nosa < 3 mois

Céfotaxime de Pipéracilline- Choix béta- Céfotaxime de Choix béta- Carbapénéme
préférence, ou tazobactam lactamine selon préférence, ou lactamine selon (imipénéme ou
ceftriaxone la documentation ceftriaxone, ou la documentation méropéneme)
microbiologique pipéracilline- microbiologique
antérieure tazobactam antérieure
+ amikacine si drainage de 'appareil urinaire + amikacine systématique

(hors sondage vésical simple)

* infection survenant au cours ou au décours d’'une prise en charge (diagnostique, thérapeutique, palliative, préventive ou éducative) d’'un patient, et
n’étant ni présente, ni en incubation au début de la prise en charge.

** antecedent d’lU/colonisation urinaire de moins de 3 mois, traitement par amoxicilline-acide clavulanique, C2G, C3G, fluoroquinolone dans les 3 mois,
voyage en zone d’endémie EBLSE dans les 3 derniers mois, patient hospitalisé en long séjour et porteur d’'une sonde vésicale a demeure ou d’une
gastrostomie.



Il a été traité pendant la nuit paceftriaxone Interne du service,
vous constatez le matin une PA a-88mmHg sans autre signe.

2. Quelle est votre antibiothérapie ?

. Ceftriaxone+ amikacine

. Méropéneme+ amikacine
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3. Quelle est votre prescription ?

ECBU 19 Klebsiellapneumoniae

Ampicilline R
Amoxacclav S | Amikacine S A. Amikacine
Ticarcilline R| | Gentamycine g B. Méropeneme
Cefoxitine S| | Acidenalidixique | R C. Céfoxitine
Cefotaxime S| | Ofloxacine | D. Témocilline
Ceftaxidime S| | Ciprofloxacine | S E. Ertapéneme
Temocilline S| | Nitrofurantoine | R
Meropeneme | S | Cotrimoxazole | S

S

Ertapéneme
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CARABAPENEMES DOCUMENTE POUR QUI|?
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: - pénicillines
Relais PO ++ -C1G, C2G
FQ et a différents niveaux
BACTRIM -C36, CAG - a6 afepime
- aztréonam

AMINOSIDES

Inhibées par acidelay tazobactam, avibactam BLBI

Antibiotiques stables .
- témocilline Temocilline

-céphamycines  CEFOXITINE
- carbapénemes
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CEPHAMYCINEEEFOXITINE
BIODISPONIBILINEILLE

Cefoxitin as an Alternative to Carbapenems
in a Murine Model of Urinary Tract Infection
Due to Escherichia coli Harboring
CTX-M-15-Type Extended-Spectrum J3
-Lactamase

Modele murin
UTI, ESBL

E. coli

Lepeulest al AAC 2012



Log UFC/gramme de rein

Thérapeutique : comptes bacteriens dans les reins
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Efficacit@péneme= cefoxitine Lepeule, AAC 2012




Rétrospective, 01/12-10/13, n=32 (H 81%)

Infections urinaires 72%
E. coli 59% K. pneumoniae 41%

Relais carbapénemes 22%, bithérapie aminoside 41%
Posologie (11,5-9)Jr durée 9j (3-41)

Evolution clinique favorable :

J2-)3 =29/32 (91%)

moyen terme = 17/21 (81%)

Eradication microbiologique a moyen terme : 11/16 (69%)

2 échecs cliniques avec émergence de résistance (K. pneumoniae)

Mainardi JL, ECCMID 2014
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Téemocilline
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- Dérivé 6" -méthoxyléde laticarcilline

- Commercialisée dans les annees(8MM en France le 23/12/2014)

- Principales caracteristiques :
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Témocilline

. Antibiotique a spectre étroit:
o Entérobacteries
o B. cepacia

o Neisseria, Haemophilus, Pasteurella, Legionella

o Inactif sur P. geruginosa, Acinetobacter, Stenotrophomonas, les bactéries a Gram

positif et les bactéries anaérobies

Stable vis-a-vis de la plupart des [3-lactamases
o Classe A (y compris BLSE, KPC), classe C (AmpC), classe D (OXA-1)

o Mais hydrolysé par OXA-48-like et classe B




TEMOCILLINFEAIBLE IMPACT SUR LA FLORE

Tres faible modification de la flore
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Temocilline

pharmaco

- Fixation protéique importante : 85 %

-DemiA S RQSEt AYAVISOAZY

- Elimination urinaire

- Diffusion tissulaire #icarcilline
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At retimmiohdge | Comemration  concentration
Sérum’ 2glV. 0,1 269 mg/l 100 %
Urine! 2gLV. 0-24 _ 79% \
Prostate? 2glV. 2 38 mg/kg \.35%
Poumons? 2gl.V. 0,5 45 mg/kg 26%
Muscle* 2gl.V. 3 18 mg/kg 16%
Foie# 2glV. 3 34 mg/kg 25%
Estomac* 2gl.V. 3 44 mg/kg 30%
Liquide cérébro-spinal® 29gl.V. 4 5 mg/L 8 %
Liquide péritonéal® 29V 4 53 mg/L 60 %
Sécrétion des plaies® 2gl.V 4 39 mg/L L4 %
Péritoine* 1gl.V 4 17 mg/kg 22 %
Lymphe périphérique’ 1glV. 2 31 mg/L 64 %
Bile du cholédoque® 1glV. 1-2 483 mg/L"* /7504 %\
E;'LLZ i(rj_zala vesicule 1glV. 1-2 400 mg/L 403 %
Vésicule biliaire® 1glV. 1-2 15 mg/L 17 %

*L'obstruction du cholédoque entraine une diminution importante de la pénétration de la témocilline dans la bile®



DONNEES CLINIQUES

Temocillin use in England: clinical and microbiological efficacies in
infections caused by extended-spectrum and/or derepressed AmpC

. . J lof
B-lactamase-producing Enterobacteriaceae Antimicrobial
Chemotherapy

Indran Balakrishnan1*, F. Mustafa Awad-El-Kariem2, Adnan Aali3, Prasanna Kumari*, Rohinton Mulla 3, Benny Tan,
Daniel Brudney?, David Ladenheim?2, Anan Ghazy?3, Imran Khan?, Nilangi Virgincar®, Shabnam Iyer§,
Stephane Carryn? and Sebastien Van de Velde’

A Etude rétrospective multicentrique dans 6 centres en GB (janvier-2608mbre 2011
Alnfections a entérobactéries

ATraitement patémocillineau moins 3 jours

AGuérison clinique et microbiologique analysée en fonction :

A Régime thérapeutique
A Foyer infectieux
A Production BLSEMpC



Temocillin use in England: clinical and microbiological efficacies in
infections caused by extended-spectrum and/or derepressed AmpC
B-lactamase-producing Enterobacteriaceae

Indran Balakrishnan 1*, F. Mustafa Awad-El-Kariem2, Adnan Aali?, Prasanna Kumari4, Rohinton Mulla3, Benny Tan &,
Daniel Brudney?, David Ladenheim?2, Anan Ghazy?, Imran Khan?, Nilangi Virgincar®, Shabnam Iyer®,
Stephane Carryn” and Sebastien Van de Velde’

Table 1. Clinical and microbiological efficades stratified by ESBL/dAmMmpC
status and type of infection (UTL, BSI, HAF)

Variable UTI Bl HAP Total

Clinical cure®

ESBL/dAmpC B/7 (86%) 15/18 (83%) 4/5 (80%) 25/30 (83%)
negative

ESBL/dAmpC 26/28 (93%) 19/23 (B3%) 2/2 (100%) 47/53 (89%)
positive

Total® 38/42 (90%) 35/42 (B3%) 6/8 (75%) 79/92 (86%)

Microbiological cure®

ESBL/dAmpC 67 (86%) 9/11 [B2%) 4/5 (80%) 19723 (83%)
negative

ESBL/dAmpC 23/27 (85%) 18/22 (82%) no data 41749 (84%)
positive

Total® 34739 (87%) 28/34 (B2%) 4/6 (67%) 66/79 (84%)



journai or
J Antimicrob Chemother 2021: 76: 784-788 Antimicrobial

doi:10.1093/jac/dkaa486 Advance Access publication 30 November 2020 ChemOtherﬂpy

Efficacy of temocillin against MDR Enterobacterales: a retrospective
cohort study

Kévin Alexandre (® »%* Francois Leysour de Rohello?, Sandrine Dahyot?3, Manuel Etienne (® *?, Isabelle Tiret®,
André Gillibert>, Martine Pestel-Caron®? and Francois Caron?



Table 1. Demographic and clinical characteristics according to early treatment outcome

Characteristics All (n=153) Early clinical success (n = 139) Early clinical failure (n =14)




