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Objectifs

• Stratégie d’antibiothérapie au cours de la bactériémie

• Évaluer le rapport bénéfice/risque à la bithérapie au cours du sepsis, choc septique, 

chez l’immunodéprimé

• Optimiser les stratégies d’administration
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Cas clinique :

Bilan biologique en ville :

- Leucocytes 15,8 G/L, PNN 85 %; CRP 250 mg/L; Créatinine 120 
µmol/L; Iono : Na 136, K 4,0 mmol/L; BH et TP normaux.

Mme M., 40 ans, sans antécédents médicaux notables, consulte aux 
urgences pour fièvre évoluant depuis 4 jours, associée à des douleurs 
abdominales diffuses.

Vue par son médecin traitant deux jours plus tôt, il lui prescrit un bilan 
biologique, sans traitement instauré. 
Elle consulte au SAU car la fièvre (T° max 39,5°C) persiste et ses douleurs se 
majorent.

À l’examen au SAU :
- T° 39°C, FC 123 bpm, PA 76/51 mmHg.
- Sensibilité abdominale, pas de défense abdominale.
- Pas de syndrome méningé ni de foyer pulmonaire.



Cas clinique :

1- Quelles informations complémentaires sont nécessaires à ce 
stade pour adapter votre stratégie antibiothérapie probabiliste ?



Cas clinique :

1- Quelles informations complémentaires sont nécessaires à ce 
stade pour adapter votre stratégie antibiothérapie probabiliste ?

▪ Concernant le risque de BMR (et TDR)

▪ Infection / colonisation BMR (12 mois)

▪ Ecologie locale

▪ Contexte d’infection nosocomiale

▪ Utilisation d’ATB à large spectre (<90j)

▪ Voyage dans une zone à risque MDR (<90j)

La suite,
Arguments MDR = NON
Signes de sepsis/CHOC ?

▪ Concernant le diagnostic : suspicion d’infection bactérienne 

(BU…)

▪ Signes de sepsis/choc (lactates..)

▪ Contrôle de la source (Uro-TDM, PNA obstructive ect..)



Cas clinique :
2- Au SAU lorsqu’un sepsis est suspecté en population générale, a 
combien (en %) estimez vous la part d’erreur c’est-à-dire sans 
infection bactérienne (avec ATB inutile) ?

Dans la vraie vie diagnostic parfois 
difficile ..



Quel état des lieux au SAU ?
7 SAU (USA) avec suspicion de sepsis

46 245 patients « sepsis », 26 550 (57%) ATB large spectre

(PYO/SARM)

Analyse de 600 patients (aléatoire): 68% Vs 32%

- 48% infection bactérienne certaine 

- 20 % probable 

- 18% peu probable

- 14% aucune infection bactérienne a posteriori

- 20% virale/fungique

Parmi les patients avec infection certaine/probable (62% doc+) :

79% ont reçu une antibiothérapie trop larges (C3G sufisante)

8% une atb trop « étroite »

17% de complications liées aux ATB dans les 90 jours

8 % nouvelle infection par des bactéries résistantes

Un diagnostic difficile (étiologies non bactériennes)

Réflexion guidée par la gravité et le risque de résistance



Cas clinique :

-> BU+ et l’Hémoculture en ville est positive à bacilles à Gram 
négatif.

Le diagnostic d’uro-sepsis est confirmé, vous débutez un 
remplissage vasculaire, quelle stratégie thérapeutique antibiotique 
immédiate vous parait indiquée ?

1- Vous réalisez de nouveaux prélèvements infectiologique et 
temporiser l’initiation des antibiotiques

2- Vous débutez un traitement par fluoroquinolone
(Ciprofloxacine) par voie orale

3- Vous débuter un traitement par C3G (Ceftriaxone)

4- Vous débutez un traitement par C3G (Ceftriaxone) associé à 
un aminoside (Amikacine)

5- Vous débutez un traitement par carbapénème (Imipenem / 
Cilastatin) associé à un aminoside (Amikacine)
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Quels objectifs pour le sepsis ?

Les recommandations ?

o La place de bi-antibiothérapie

1- Pourquoi ? 

2- Pour qui ?

3- Comment ?



Si le sepsis est confirmé, comment faire mieux ?

En suivant les recommandations, traitement 

optimal d’emblée dans ~ 60 % des cas 

Nikolay P Braykov lancet infect dis 2014

Armand-Lefèvre AAC 2013

Tamma PD, Clin Microbiol Rev. 2012

Sur-traitement

~ 20% de large spectre évitable

impacts sur le microbiote dès J3

Sous-traitement

~ 10-20 % nécessitant une adaptation

Le traitement probabiliste, un pari difficile
 Résistance au ATB

Immunodépression/ infections liées aux soins

 échec



Les hypothèses pour améliorer le pronostic des patients ?

Jan J. De Waele ICM 2020

Probabiliste Adapter, réévaluer

Day 7

Effet synergique ?

La toxicité ?

En fonction du germe ou contexte ID ?

β-lactamine

+

Aminoside

/FluoroQ ?

Le spectre ?



Cas clinique :

4- Quel est le taux de traitement inapproprié (inefficace) au SAU 
en cas de choc sepsis confirmé (et quel impact) ?
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o Cohorte prospective monocentrique 2008-2013 

o Sepsis sévère et choc septique (n=638)

o Mortalité hospitalière Vs du délai adéquation ATB

o 30% de « sous traitement » et effet protecteur d’un traitement adapté précoce (>6h)

o 98% ATB au SAU 

o 30% inadéquation

o 15% ID et 20% cancer

Elargir le spectre : Le spectre efficace précoce au cours du choc septique ?

Garnacho et al. 2015 Crit Care
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Etude prospective observationnelle
Taiwan, 2008-2009
937 bactériémies au SAU ++ 
27% d’ATB probabiliste inadéquate (24h)

Bénéfice de survie à une ATB probabiliste adapté aux SAU pour les patients sévères

Le bénéfice est-il aussi net pour tous les patients au SAU ?



Cas clinique :
5- La bithérapie présente-elle un avantage sur un germe sensible 
(synergie ++) chez le malade en choc septique ?



F. Brunkhorst et al. JAMA 2012 19

Une synergie : un bénéficie de la bithérapie « universelle » au cours du choc septique ? 

Large spectre +/- Moxifloxacin ?

Pas d’impact: SOFA, mortalité, durée d’hospitalisation, 

infection secondaires ..

Mortality D28:  23.9% Vs 21.9% (P=.58).

Sepsis et choc septique

o RCT, 44 USI, 2007-2010

o Sepsis/choc septique (< 24h) 

o Mero (1g/8h sur 15 min) +/- Moxiflo 400mg/J

o Score SOFA et mortalité

o N = 551, SOFA = 9.5

En cas de germes sensibles 

= PAS d’intérêt de la bithérapie
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Cas clinique :
6- Quelles populations pourraient bénéficier d’une bithérapie au 
cours du choc septique ?



22

Etude rétrospective 2010-2015, 

Mortalité J7->J30 au cours choc septique

Score propension

Neutropénie (13%), cancer (20%)

Bi (n=340) versus Monothérapie (n=236)

o Pas de bénéfice pour l’ensemble des patients, 

peut etre un impact chez ID et MDR (spectre++)

Elargir le spectre : Qui bénéficie de la bithérapie au cours du choc septique ? 

Ripa et al. JAC 2017
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Cas clinique :

Que disent les recommandations ?



Cas clinique :
Faut-il élargir le spectre antibiotique chez l’ID ?

Plan
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Oui, mais quelle cible chez l’Immunodéprimé ?

Taux de traitement probabiliste inapproprié ?

Taux IEAT :
24 % des patients

39% des MDR-BGN (Vs 7%, P<.001)

Neutropénie fébrile à haut risque

o Barcelone bicentrique

o NF + Bactériémie -> Taux IEAT

o N = 1 615 épisodes:  E.coli > SCN > P.A

o 87 % suivi reco IDSA

Martinez-Nadal et al. 2020 CID

Taux Mortalité IETA :

BGN 36% (Vs 24%, P.004)

P.A 48% (Vs 31%, P.02)

CGP pas d’impact

IEAT fréquent (malgré le suivi des reco) ++

Impact clinique =  BGN et P.A (11% R AMIKLIN)

Choc septique et Pneumonie
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Cas clinique :
Au cours de la neutropénie fébrile ?

Plan



ECIL 10 - 2025

En pratique : au cours de la Neutropénie Fébrile ? 
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En pratique : au cours de la NF ? 
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En pratique : au cours de la NF ? 



▪ Epidémiologique : taux élevé de traitement empirique inefficace (20-30%) malgré le suivi des recommandations

▪ Diagnostic : Besoin de nouvelles stratégies, d’outils de stratification du risque

▪ Thérapeutique : faible niveau de preuve chez la patient sévère ou ID, mais intérêt de la bithérapie pour 

▪ Intérêt d’ELARGIR le spectre pour les patients « critiques » (>25% décès) en cas FDR de résistances atb

▪ Pour la neutropénie avec Bactériémie à BGN (et BMR) 

▪ En pratique :

▪ Choc septique/sepsis : pas d’intérêt à bi-thérapie sur germes sensibles

▪ Aminosides pour le choc septique et bactériémie : colonisation (MDR), écologie locale, nosocomiale, atb large 

spectre <90j, voyage zone à risque <90j 

▪ Peu de preuves pour la synergie (quand on utilise des molécules efficaces) 

▪ Les limites : Toxicité, microbiote, émergence de résistance, les complications secondaires (flore anaérobie et NF) ?

▪ Optimiser l’administration de la monothérapie :explication à l’avantage à la bithérapie des patients critiques ? 

Take Home Message



Merci pour votre attention

benjamin.gaborit@chu-nantes.fr



Comment optimisée l’administration des ATB
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