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Etude rétrospective multicentrique , 8 hôpitaux à Paris , en 2018

• Indications:

✓ Infections urinaires : 85,8%

✓ Bactériémie: 11,5%

✓ Infections respiratoires : 3,5%

✓ Infections abdominales: 3,5%

• Bactéries: E.coli ( 49,6%), K. Pneumoniae (44,2%), E. cloacae (8,8%)

23% d’infections plurimicrobiennes

• Monothérapie : 90,3% à la posologie de 6g/j dans 60% des cas

• Echec 13,3% des infections









Etude rétrospective multicentrique : Réunion , Bordeaux

Mai 2021- Août 2023

Objectif : Evaluer la proportion d’Enterobacterales Amp C sensible à la 
TEMOCILLINE et le devenir des patients traités 

Résultats :

67 patients traités par TEMOCILLINE avec une Enterobacterales Amp C

Infections : urinaire 32,5%  > ostéo-articulaire 15,2%

Bactéries isolées: Enterobacter cloacae 66%

Durée moyenne de ttt = 13 jours 

Succès thérapeutique ( = pas de rechute à M1 après fin de ttt ( M3 si IOA)= 89%

Avis infectieux dans 83% des cas 

TEMOCILLINE pourrait être une alternative possible à la CEFEPIME





Durée de traitement  



Durée de traitement  

Etude PROSTASHORT

✓ 230 patients = 

115 traités 7 j et 125 traités 14 j

✓ Inclusion Mars 2015 et Avril 2019

✓ Efficacité du traitement 

77,6% si 14j vs 55,7% si 7j

→ 7j < 14j pour les IU masculine fébrile

Lafaurie, Clinical Infectious Diseases 2023





Patient, âgé de 75 ans,

Double nationalité française et sénégalaise. Habite en France, a une maison au 

Sénégal.

Marié, 5 enfants. Journaliste retraité depuis 2015.

Autonome. Pas de consommation d'OH

Antécédents :

- Cancer de la prostate traité en 2019 par chirurgie et radiothérapie

- Diabète de type 2 sous Diamicron et Metformine

- HTA sous Périndopril et Iindapaminde



Hospitalisation à la clinique de la Madeline à Dakar du 08/11 au 17/11 pour :

- placard de dermohypodermite de la jambe gauche avec bulles et syndrome inflammatoire 
biologique (GB 30770, CRP 96 mg/L, PCT 86).
- Prise en charge initiale : Amoxicilline/Acide-clavulanique 1g x3 IV + Métronidazole 500 mg x3
à J1 d'hospitalisation, défaillance hémodynamique, troubles de la conscience, défaillance rénale 
- Prise en charge : noradrénaline, hémodialyse et relais des antibiotiques par imipénème, 
amikacine et vancomycine le 12/11

Transfert en médecine interne à l'IMM (rapatriement sanitaire) le 17/11 :
* tableau de dermohypodermite nécrosante du membre inférieur gauche :
* pas d'instabilité hémodynamique, apyrétique
* Poursuite Imipenem 1gx3/j + vancomycine 2g/24h IVSE
Avis chirurgical : indication chirurgicale pour débridement → Transfert à l’hôpital Henri Mondor 
le 17/11 à 22h.

Parage chirurgical au bloc opératoire le 18/11
- Excision des tissus nécrosés et infectés.
- Localisation: face postéro-interne de la cuisse, jambe circonférentiel et dos du pied gauche



Appel de la bactério de l’IMM le 18/11 alors que le patient est au bloc :

Hémoculture de la veille positive à K pneumoniae productrice d’une 
carbapénémase de type KPC 

=> Quelle antibiothérapie proposez vous ? 

Dans l’après midi résultat de la recherche de BHRe : portage rectal de KPC et NDM 
(test moléculaire rapide)

=> Quelle antibiothérapie proposez vous ? 



Bactéries Hautement Résistantes ?

De : EMERY, Grégory (DGS) Envoyé : 
mercredi 12 juin 2024 
(DGS/SDAR/SGHCSP) Objet : [IAS] 
Actualisation des recommandations 
sur les BHRe



Probabilité d’infection chez les patients colonisés de BHR?

=> Risque d’infection plus élevé chez CRE/CPE vs ERV Roel P J Willems et al. Lancet Infect Dis 2023 



Probabilité d’infection chez les porteurs d’EPC ?

Facteurs de risque d’infection chez les 
porteurs: 
Hospitalisation en réanimation 
Procédures invasives 
Nombre de sites colonisés 
Exposition préalable aux carbapénèmes
….. Diapo Solen Kerneis



Rôle du type d’EPC ?

Elizabeth Temkin et al. CID 2024



Rôle du type d’EPC ?

Elizabeth Temkin et al. CID 2024



Et à l’échelle individuelle ?

Multicentre, prospective observational case–control study

Adults with a CR-KP positive rectal swab

Hospitalized from Jan 2012 to Dec 2013

Giannella et al Clin Microbiol Infect 2014



Et à l’échelle individuelle ?

Monothérapie

Thérapie combinée

Score
0-7

Score
8-15

Pour les malades graves, préférer 
la bithérapie

Belén Gutiérrez-Gutiérrez et al. Lancet Infect Dis 2017



Et à l’échelle individuelle ?

94 patients colonisés KPC-Kp
Combinaison de :
- Giannella risk score = risque

d’infection
- INCREMENT-CPE score = risque de 

mortalité à 30 jours

2018

Tenir compte de la colonisation pour les 
patients à haut risque :
(i) d’infection à BGN-RC (ii) de mortalité

44.7% of patients developed a 
KPC-Kp infection 

Ángela Cano et al. CID 2018



Nouveaux outils microbiologiques?

Jean-François Timsit et al. Intensive Care Med 2019



Nouveaux outils microbiologiques : NG-Test® CARBA-5

Journal of Hospital Infection 110 2021

detection and differentiation t
he five most prevalent 
carbapenemases families 
(NDM, IMP, VIM, OXA-48 and 
KPC) and their most clinically 
relevant variants in less than 
15 minutes from a bacterial 
colony.

https://www.ngbiotech.com/


Traitement probabiliste d’une infection bactérienne grave?

1-Raisonnement microbiologique et épidémiologique :
Colonisation à BHR ? Prise d’antibiotique antérieure ? Acquisition hospitalière ? 
Nombre de sites colonisées  ?
Quel prélèvement pousse ? Si hémoculture, en quel délai ?
Identification précoce au MALDI-TOF (J0) ?
Tests rapides d’identification du mécanisme de résistance ?

2-Raisonnement autour de la gravité
Sepsis/choc septique ?
Terrain à risque : neutropénie < 500/mm3

3-Raisonnement étiologique
Poumon : clinique, P/F, radio
Urines : clinique +/- ECBU
Abdominal : palpation abdo et bilan hépatique
Infections liées aux cathéters : inspection, palpation des bras 
+/- hémoc différentielles si cathéter central

Surviving sepsis campaign 2021  

=> Traitement probabiliste orienté



OXA-48-like

D’après Laurent DORTET

Traitement probabiliste orienté : OXA-48-like

Phénotype 
fréquent



Phénotype 
fréquent

D’après Laurent DORTET

Traitement probabiliste orienté : OXA-48-like

OXA-48-like
+ BLSE



Question 3.7: What are the Preferred Antibiotics for the Treatment of Infections Outside of the Urinary Tract Caused by CRE 
if OXA-48–Like Production is Present? 

Suggested Approach

Ceftazidime-avibactam is the preferred treatment option for OXA-48-like–producing infections. 
Cefiderocol is an alternative treatment option. 

Tamma et al. Clinical Infectious Diseases 2024



MBLs
Phénotype 
fréquent

D’après Laurent DORTET

Sans BLSE

Traitement probabiliste orienté : MBLs



MBLs
Phénotype 
fréquent

D’après Laurent DORTET

si BLSE

Traitement probabiliste orienté : MBLs



Question 3.6: What Are the Preferred Antibiotics for the Treatment of Infections Outside of the Urinary Tract Caused by CRE 
if NDM Production is Present? 

Suggested Approach

Ceftazidime-avibactam in combination with aztreonam, or cefiderocol as monotherapy, are preferred treatment
options for NDM and other metallo-β-lactamase–producing infections 

Tamma et al. Clinical Infectious Diseases 2024



Aztreonam + Avibactam : Modalités d’administration

Posologie standard :

• Aztréonam-avibactam (AMM) : 
• [1,5 g aztréonam + 0,5 g avibactam] toutes les 6 h en perfusions de 3 h après dose de charge de 

[2 g aztréonam + 0,67 g avibactam] en perfusion de 3h

• Aztréonam + ceftazidime-avibactam : 2 g aztréonam toutes les 6 à 8 h en perfusions de 3 h + [2 
g ceftazidime + 0,5 g avibactam] toutes les 8 h en perfusions de 3 h

Perfusion continue : 
• Aztréonam stable sur 24h : 6 g in 48 mL over 24 h x1/day

• [1,5 g aztréonam + 0,5 g avibactam] toutes les 8 h en perfusions de 8 h après dose de charge 
de [2 g aztréonam + 0,67 g avibactam] en perfusion de 3h



Phénotype 
fréquent

KPC

D’après Laurent DORTET

Traitement probabiliste orienté : KPC



Question 3.5: What are the Preferred Antibiotics for the Treatment of Infections Outside of the Urinary Tract Caused by CRE 
if KPC Production is Present? 
Suggested Approach
Meropenem-vaborbactam, ceftazidime-avibactam, and imipenem- cilastatin-relebactam are preferred treatment options for 
KPC-producing infections. Cefiderocol is an alternative option. 

Question 3.7: What Is the Likelihood of the Emergence of Resistance of CRE Isolates to the Newer β-Lactam Agents When
Used to Treat CRE Infections? 
Suggested Approach
The emergence of resistance is a concern with all β-lactams used to treat CRE infections. Available data suggest the fre-
quency may be highest for ceftazidime-avibactam. 

The most data on the emergence of resistance of CRE to novel agents focuses on KPC-producing isolates.
The most data are available for ceftazidime-avibactam, possibly in part because it was the first of the newer β-lactam agents active against CRE to receive FDA 
approval

Tamma et al. Clinical Infectious Diseases 2024



Culture des prélèvements per opératoires: E coli BLSE, KP NDM et Oxa 48, P aeruginosa

et rupture de stock d’aztréonam ?? 



CMI céfiderocol UMIC© = 1 mg/l => Sensible

=> Relais par cefiderocol 2 g toutes les 8 heures 
en perfusions de 3 heures













Prélèvement profond, collection jambe gauche : Pseudomonas aeruginosa → CEFIDEROCOL



Impact de la résistance sur la mortalité  

2021



Pseudomonas: épidémiologie  

Unité de soins dans lesquelles les souches de 
Pseudomonas ont été isolées en 2022

Nature des prélèvements dans lesquels les souches 
de Pseudomonas ont été isolées en 2022

Principales carbapénémases identifiées chez 
Pseudomonas aeruginosa sur la période 2018-2022



Pseudomonas aeruginosa: résistance 

▪ Principal mécanisme de R = altération de la porine OprD
▪ 19% des souches produisaient une carbapénèmase



Carbapénèmases en 2023 chez P. aeruginosa en France
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Facteurs de risque de DTR-PA 

• Hospitalisation en réanimation

• Comorbidités : immunodépression, neutropénie, cancer , maladie pulmonaire chronique

• Traitement avec β-lactamines anti-pyocyanique < 3 mois 

• Prévalence locale > 5-20%
Bassetti, Curr Opin Infect Dis 2018



• Etude rétrospective

• 420 patients inclus, Janv 2016- Dec

2023, 28 centres

• Comparer efficacité à J30 de C/T vs C/A

• 83% de PNP et 17% de bactériémie

• 80 % en ICU, 70% I/V, 40% amines

• Succès clinique : C/T 61% (128/210) vs 

52% C/A (109/210), p =0 ,05

• Emergence de R: C/T 22% , C/A 23%

Antibiothérapie 





Mono ou bithérapie 





Quelle antibiothérapie? 



Quelle antibiothérapie? 



Dose des anti-infectieux  



Durée  

Yassin et al, CID 2023



La clef du succès  

Microbiologists

2023



Conclusion   




