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Déclaration d’intérêts de 2014 à 2018 

• Intérêts financiers : aucun 
 

• Liens durables ou permanents : aucun 

 

• Interventions ponctuelles 2014-2017 : Gilead, MSD, Basilea  
 

• Intérêts indirects :aucun 
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Mucormycoses 

Angiotropisme+++ Thrombose 
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Epidémiologie des mucormycoses en France 

• SPF/CNRMA 
– Réseau de surveillance des 

infections fongiques en France 
– 25 centres 2012-2016 
– 199 mucormycoses 

• Facteurs de risque: 
– Pathologie maligne (61%) 
– Diabète (9%) 
– Transplantation (9%) 
– Traumatisme/Brulures (13%) 

Rapport 2017 CNRMA, unpublished data 



20es JNI, Lyon du 5 au 7 juin 2019 

 

Vironneau P, CMI 2013 
Legouge, CID, 2014 
Bourcier J, Mycoses, 2017 
 

Suspicion  
clinique+imagerie+ 
endoscopie= 
URGENCE 

Diagnostic précoce 



20es JNI, Lyon du 5 au 7 juin 2019 

Vironneau P, CMI 2013 
Legouge, CID, 2014 
Bourcier J, Mycoses, 2017 
 

Suspicion  
clinique+imagerie+ 
endoscopie= 
URGENCE 

Diagnostic précoce 
Marqueurs sériques: 

 Négativité Beta D glucane 
 Négativité Ag Gm 

 
PCR Mucorales sur serum: 
 Mucor, Rhizopus, Lichteimia 
 92% qPCR positive  
 positive 9 jours avant 

diagnostic mycologique 
 Survie à J84 plus élevée 

chez les patients avec qPCR 
négative 

 Dépistage et suivi des 
patients brulés 

 
 

Legrand M, CID, 2017 
Million L, CMI, 2015 

PHRC Modimucor 
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Vironneau P, CMI 2013 
Legouge, CID, 2014 
Bourcier J, Mycoses, 2017 
 

Suspicion  
clinique+imagerie+ 
endoscopie= 
URGENCE 

Diagnostic précoce 
Prélèvement au site de l’infection 

PCR Mucorales sur LBA  
PCR sur tissu si présence de filaments 
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Sévérité 
Mortalité= 44% 3 mois 

Antifungique 

Contrôle facteur 
de risque 

Chirurgie 

Diagnostic 
précoce 

Urgence thérapeutique 
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Grade N (%) 

I: Biopsy 5 (22) 

II: Resection of necrosis 7 (32) 

III: Extended surgery 10 (45) 

Vironneau P et al. Clin Microbiol Infect 2014;20:O336–O339. 

Chirurgie: localisation ORL 



20es JNI, Lyon du 5 au 7 juin 2019 Chretien, CMI 2016 

Etude monocentrique, 92% LA 

Chirurgie: localisation pulmonaire 



20es JNI, Lyon du 5 au 7 juin 2019 

Traitement précoce 

• Retrospective monocentric study 
• 1989-2006 

 
• N=70,  hématology, initial mucormycosis treatment with polyenes 

– AmBd: n=12 
– Lipidic formulation: n=58 

 
• Mortality: 

– Early treatment(<7d after first signs): 35% 
– Late tt: 67% 

Chamilos, CID 2008 
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• 69 ans 
• 2 mois d’une 

transplantation rénale 
• Fièvre, toux, hémoptysie 
• Bilobectomie: filaments 

évocateurs de 
Mucorales à l’examen 
direct+++ 

•   

Prise en charge? 
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Quel traitement débutez vous? 

• Posaconazole 
• Isavuconazole 
• Amphotéricine B liposomale  

13 
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Meilleur choix thérapeutique 

Tolerance 
clinical 

trial/real life 

Efficacy 
clinical 

trial/ real 
life 

Efficacy in 
vitro/in vivo 

Amphotericin e 
B liposomale 

Isavuconazol
e 

Quel traitement de première ligne 
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Mucorales et sensibilité aux antifongiques 

15 Rapport 2017 CNRMA, unpublished data 



20es JNI, Lyon du 5 au 7 juin 2019 

Mucorales et sensibilité aux antifongiques 

16 Rapport 2017 CNRMA, unpublished data 
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AAC, 2018 
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L-AmB: liposomal amphotericin B 
EOT: end of treatment.  

Lanternier et al, French Mycosis Study Group, JAC, 2015 

Doublement créatinine: 40% 

Forte posologie d’amphotéricine B liposomale 
(10mg/kg/j): essai AmBizygo 
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Etude Vital 
 
Etude ouverte 
internationale 
 
Isavuconazole dans le 
traitement de la 
mucormycose 
 
Objectif primaire: réponse 
à J42 

Isavuconazole 
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Essais Vital et AmBizygo 

20 

Vital study 1st line 
Isavuconazole 

N=21 

AmBizygo study 
L AmB high dose 

N=33 
Surgery 43% 71% 
W4 response 31% 
            Partial response 13% 
           Complete response 19% 
            Death 21% 
W6 /D42 response 14% 
             Partial response 14% 
            Complete response 0 
            Stable 43% 

            Death 33% 
W12 / D84 response 10% 48% 
            Partial response 5% 19% 
            Complete response 5% 29% 
            Stable 43% 6% 
            Death 43% 38% 
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• Pas d’étude en première ligne 
• Comprimés: 

– Indépendant de la prise alimentaire 
– Une prise par jour 
– 300mg/j 
– Comparison 300mg comprimé vs 400mg X 2/j solution: 

• Solution 748 ng/ml; comprimé, 1,910 ng/ml; P<0.01 
• IV: 

– Sur voie centrale 

 Jung AAC, 2014 

Posaconazole 
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Quel suivi? 



20es JNI, Lyon du 5 au 7 juin 2019 

Quel suivi? 

• Réévaluation: 
– Peau: clinique, biopsies 
– Poumon: imagerie, endoscopie 
– ORL: clinico-radiologique/endoscopique/chirurgical 
– Négativation de la PCR sérique 

• Prendre en compte: 
– Evolution du statut immunitaire: variation PNN 

 
23 
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De retour à Mr M, transplanté rénal 

• Réévaluation à 2 semaines: 
– Séquelles radiologiques de la chirurgie 
– Arrêt du Cellcept 
– Négativation de la PCR sérique 

• Quel attitude thérapeutique? 
– Poursuite amphotéricine B liposomale 
– Isavuconazole 
– Posaconazole 

24 
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Mucormycosis suspicion 

Urgence diagnostique 
• PCR serum 
• Prélèvement au site de l’infection 

Urgence thérapeutique: 
• Chrirurgie 
• Antifungique: 

• Amphotéricine B liposomale≥ 5mg/kg 
• Isavuconazole si mauvaise tolérance 

Quand retrocéder? 
• Negativation PCR 
• Stabilisatio radio clinqiue 

Avec quel antifongique? 
• Isavuconazole 

• Posaconazole 
Pilmis .. Lanternier, F1000 research 2018 

Conclusion 
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