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Émergence de résistance. 
Quand peut-on mettre la rifam?
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Emergence de Résistance RMP

Emergence de résistance défini : 
Risque d’émergence R QI > 10 ou AUIC > 100 1

Rifampicine:
Sélection rapide de résistance monothérapie de 
Rifampicine 2,3,4

Chez l’animal : 63% de R monoT rifam 5 

En bithérapie dans l’endocardite, Riedel et al 6: 
- Emergence de résistance dans 9/42 (21%) 
- Emergence de résistance dans 9/16 (57%) quand 

RMP 1 ère dose alors que hémocs + 
concomitantes
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1 Rapport spilf 2015
2 O’Reilly et al., Antimicrob Angents Chemother 1992
3 Zimmerli et al., J Antimicrob Chemother 1994
4 Goldstein et al, Journal of Antibiotics 2014 
5 Goetz et al., Bone joint Res 2022
6  Riedel et al. Antimicrob Agent ChemotherAAC 2008
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Interactions 
médicamenteuses. 

Avec qui, peut-on mettre la 

rifam? 
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Interactions/agnonisme entre 

antibiotiques
• Clindamycine : réduit de >75% 1

Dose de 4200 mg/24h en IV si biT 2

• Doxycyline : réduit de 54% 3

• Métronidazole : réduit de 54% 3

• Fluconazole : réduit de 23% 3

• Linézolide : réduit de 11- 35%  4

• Bactrim : antagonsime + réduit 11% t1/2 4,5
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1 Goulenok et al, J Antimicrob Agents 2023 
2 Mimram et al, J Antimicrob Chemother 2023
3 Niemi et al., Clin Pharmacokinet 2003
4 Galdeman et al, J Clin Pharmacol 2011, Pea et al, J Antimicrob Chemother 2012
5 Keller et al, J Antimicrob Chemoter 1975



Interactions 

• n=143 PJI aigues – DAIR

• Échecs 11,8%

• 11 monothérapies – 0 échecs

• FdR : bithérapie avec atb interagissant avec la 
rifam → clindamycine (mais 300 mg), bactrim, 
linézolide)
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Attention aux interactions



Interactions/agnonisme avec les 

autres médicaments
• Méthadone : réduit de 33-66%

• Morphine : réduit de 28%

• Anti psychotiques : halopéridol : réduit de 70%

• Anticoagulant oraux : AVK, apixaban, rivaroxaban 
(réduit jusqu’à 80%) 

• Antidiabétiques oraux : glipizide, gliclazide (réduit de22 
à 57% pour répaglinide

• IEC : ibesartan 

• Statines: atorvastatine, simvastatine, lovastatine

7Niemi et al., Clin Pharmacokinet 2003



Comment prendre la rifam?

  A jeun!!!!

  → Bon… dans la vraie vie…
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Quoi surveiller? Effets 
indésirables
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Per Protocol Tolerance : EVRIOS
AE’s Low dose (n=160) High dose (n=162) p

Loss of appetite 54 (33.8% [26.5% - 41.6%]) 77 (47.5% [39.6% - 55.5%]) 0.0118 

Nausea 32 (20.0% [14.1% - 27.0%]) 58 (35.8% [28.4% - 43.7%]) 0.0016 

Vomiting 11 (6.9% [3.5% - 12.0%]) 21 (13.0% [8.2% - 19.1%]) 0.0679 

Itching 18 (11.3% [6.8% - 17.2%]) 35 (21.6% [15.5% - 28.7%]) 0.0122 

Rash 8 (5.0% [2.2% - 9.6%]) 19 (11.7% [7.2% - 17.7%]) 0.0294 

Tremor 7 (4.4% [1.8% - 8.8%]) 20 (12.3% [7.7% - 18.4%]) 0.0099 

Any side effect at W6 2.6 ± 2.6 3.2 ± 2.8 0.0321 

* Seulement 5% des patients dans les 2 groupes n’avaient pas d’EI

Severe AE 1,6  % 7 % 0,0043
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Est-ce utile dans les IOA? 

• n=48 PJI infection aigue

• Cloxa + vanco proba puis 
o Méti S :gpe rifam (J1) + cloxa IV 2 semaines puis relai 

oral cloxa + rifam 4 semaines

o Meti R vanco + rifam 6 sm

• Vs pas de rifam
• Pas de différence pour les échecs entre les 2 gpes

• Peu de résistance
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Atb à débattre cloxa PO et vanco … 
Durée à débattre 6 semaines..
Petit effectif



Clindamycine monothérapie
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Success

(n=96)

Failure 

(n=41)

Univariate

OR (IC95, p)

Multivariate 

adjusted on AIC

OR (IC95, p)

IPTW

OR (IC95, p)
Sex (Male) 71 (74.0) 28 (68.3) 0.76 (0.34-1.72, 

p=0.5)
- -

Malnutrition 2 (2.1) 5 (12.2) 6.53 (1.34-47.03, 

p=0.03)

11.83 (1.74-112.31, 

p=0.02)
-

Diabetes mellitus 41 (42.7) 23 (56.1) 1.71 (0.82-3.62, 

p=0.15)
- -

Malignant Neoplasm 17 (17.7) 11 (26.8) 1.70 (0.70-4.03, 

p=0.23)

2.43 (0.80-7.47, 

p=0.12)
-

Chronic alcoholic 

intoxication

29 (30.2) 19 (46.3) 2.00 (0.94-4.25, 

p=0.07)
- -

Device related infection 59 (61.5) 25 (61.0) 0.98 (0.47-2.10, 

p=0.96)
- -

Fever 30 (31.2) 24 (58.5) 3.11 (1.47-6.71, 

p=0.003)

3.26 (1.30-8.56, 

p=0.01)
-

Polymicrobial infection 29 (30.2) 10 (24.4) 0.75 (0.31-1.68, 

p=0.49)
- -

Staphylococcus aureus 54 (56.2) 27 (65.9) 1.50 (0.71-3.27, 

p=0.3)
- -

Monotherapy 72 (75.0) 16 (39.0) 0.21 (0.10-0.46, 

p<0.001)

0.18 (0.07-0.46, 

p<0.001)

0.36 (0.17-0.76, 

p=0.008)
Duration of treatment 
(days) Median (IQR)

42.0 (3.0) 42.0 (3.0) 1.00 (0.99-1.02, 

p=0.57) - -
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- n=48. IOA

- ttt: post op vanco + cloxa/céfazo puis moxiflo 3 mois 

- Infection chronique chez 36 patients (75%) et n=21 
(43%) implant gardé

- 82,6% succès et 71 % avec la rétention de matériel 
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Pas d’émergence de résistance 
aux quinolones sur les échecs

Lombes et al., 2024:
ISO post op chir rachis: 20 patients
11 monoT vs 9 biT: pas de différence (5 sous FQ seule)



DALBASOS, S. FOSTIN
• 2 centres

• 109 patients IOA
o 40 monothérapie (48% PJI, 35% S. 

aureus)

o 69 bithérapie (33% PJI, 42% S. aureus)

• IOA tout confondu 

• Pas plus d’échec en 
monothérapie mais

• 17% bithérapie rifam…
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Rappo et al., 2019: Randomisé
70 ostéomyélites dalba (monoT) vs 10 OM SOC



Cycline 

• 70 PJI SCN méti-R : IV 6 semaines par 
o Vancomycine + rifam puis minocycline rifam

o Vancomycine  + minocycline puis mino seule

• 36 CMI Vanco > 2 (50% des effectifs dont 71% mino)

• Pas de différence : 80 % réussite sur IOAC

• 8 souches tétra R mais mino S pas de rechute 
(mécanisme d’efflux)
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Cycline: alternative en monothérapie 
Bonne diffusion des cyclines

Tigécycline: alternative dans 2 séries de cas :
- 19 ostéomyélites Griffin et al., 2013
- 36 IOAC Wach et al., 2018



Est-ce utile dans l’endocardite?

PVE opérées S. aureus

2008-2014

273 patients 

27% Rifam 

vs 73% pas de rifam

Score de propension 
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Pas de différence 
HR 0,76, IC95% 0.44-1.32, p value 0.34

2000-2018 3 centres. PVE Staph. 

N=180 : 101 rifam vs 79 sans rifam

Pas de différence 
p value 0.81



Est-ce utile dans l’endocardite?

• POET 

• Relai PO sur le SA : 35 

avec rifam et 10 sans 

rifam.
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Si vraiment on veut mettre un 

antibiofilm: rifabutine

21

Rifabutine : 
Cmax plus basse mais 
- CMI plus basse 
- Concentration plus élevée tissue 

et intracellulaire (haute 
lipophilie)

- Chez l’animal, activité antibiofilm

→ RIFAMAB

Skinner et al, Antimicorb. Agent  Chemother 1989
Trampuz et al., Antimicorb. Agent  Chemother, 2007 



Conclusion
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Merci de votre attention
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Est-ce utile dans les infections 

vasculaires?
• 112 patients

• 31 rifam dont 28 staph

• Durée du traitement PO? 

• Tous les patients ont été changé?
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Linézolide

• Bassetti et al., 2005 : prospective
o 20 PJI dont 15 bithérapie 80% réussite 

o 4 rechutes sans variation de la CMI liné
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• Morata et al., 2014: rétro
- 22 PJI liné+ rifam vs 17 liné

Theil et al., 2020 : revue

• Gomez et al., 2011: prospective
– 49 PJI – infection < 3 mois – échec DAIR

– 69% succès biT

• Legout et al., 2010: rétrospective
– 49 PJI – 24 OS – 19 OM – 12 pied diab

– Pas de différence entre mono ou bithérapie

Monothérapie liné = option



Dalbavancine 
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Rappo et al., 2019: Randomisé
70 ostéomyélites dalba (monoT) vs 10 OM SOC

Simon et al., 2022:  rétro biT 
89 PJI dalba/89 SOC

Wunsch et al., 2019: rétro
32PJI - 30 OM 39 autres (64 biT)

Morata et al., 2019 : rétro
45 IOA matériel et 19 IOA natives

biT dalba vs SOC

Dalbavancine alternative
Bonne tolérance

Dimopoulou  et al., 2023 : revue
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Surfaces passives : présente des modification chimiques 
ou structurelles empêchant l'adhésion sans relarguer 
d’agent anti microbien
- Anti adhésive: 5 propriétés: 

- répulsion stérique,
- répulsion électrostatique
- faible énergie de surface
- interactions superhydrophobes et hydrophobes
- Interaction physique substrat-microorganisme

- Polyethylène glycol, hydrogel, poly zwitterionic 
materiau…

- Ajouter sur la surface  du serum ou plasma ou des 
protéines

PAM: coûteux et sensible au pH et protéase
Inhibiteur de QS: desintégration de biofilm mais 
spectre étroit, Résistance
Nanoparticules de métaux

Techniques innovantes

Surfaces actives: relargue un agent antimicrobien 
- Organic (antibiotiques, PAM, phages)
- Inorganique: métaux ou ions (nanoparticules)
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Exemple de technique innovante PAM
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