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FAIT LE LIT DES RESISTANCES A VENIR 

ET CONSTITUE DONC UNE ETAPE A NE PAS FRANCHIR 

DANS L’EVOLUTION 

VERS DES SITUATIONS D’IMPASSE THERAPEUTIQUE

E BLSE











Arch Intern Med. 2008;168:1897-902

Rodriguez-baňo J et al., Séville, Espagne

11 hôpitaux de 5 régions d’Espagne :
90% de la bactériologie d’une population de 4 millions de sujets

Étude prospective de février 2002 à mai 2003

Comparaison clinique cas/contrôle :
- cas = prélèvement ⊕ à E. coli BLSE communautaire (tous sites)

- 2 contrôles par cas  = 2 patients ambulatoires du même centre            
et de la même semaine de prélèvement

Community infections caused by extended-spectrum
beta-lactamase-producing Escherichia coli



Facteurs de risques (analyse multi-variée) :
OR p

Antibiothérapie (dans les 3 mois) par :
- amino-pénicilline 2.8 (1.2-6.1) 0.01
- C2G/C3G 3.2 (1.0-9.5) 0.03
- fluoro-quinolones 1.9 (1.0-4.1) 0.04

Community infections caused by extended-spectrum
beta-lactamase-producing Escherichia coli

Arch Intern Med. 2008;168:1897-902



« Chaque gramme d’amoxicilline épargné importe ».

Vincent JARLIER
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Angine : un taux de recours aux 
antibiotiques qui augmente en France

Source : IMS HEALTH 2009

ANGINE : Évolution des prescriptions d’antibiotiques pour 100 diagnostics d’angine
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(Boucher HW et al Clin Inf Dis 2009;48:1-12) 

Nouveaux antibiotiques

Le nombre de nouveaux antibiotiques diminue régulièrement

Recherche et développement
- Pas de blockbusters
- ≈ 6/506 molécules en phase
II et III sont des antibiotiques

67 cancérologie
33 inflammation et douleur
34 maladies métaboliques

- Derniers antibiotiques en cours 
d’évaluation = anti CG+



Du « bon usage » au « moindre usage » des antibiotiques

France 2010 : 
- un tiers de prescriptions en ville pour infections présumées virales
- un tiers de prescriptions hospitalières inappropriées (indication, 

spectre, posologie, durée).
Identifier les situations ne relevant pas d’une antibiothérapie :  
- cliniquement 
- +/- avec des outils diagnostiques : 

. Strepto-test®

. bandelettes urinaires

. Score de Hoen

. TDR grippe (ou PCR)

. PCT
…



Pathologies
(les plus fréquentes en pratique courante)

Situations où les antibiotiques 
NE SONT PAS RECOMMANDÉS AUJOURD’HUI

INFECTIONS RESPIRATOIRES
Rhinopharyngites aiguës Chez l’adulte et chez l’enfant, car ils n’accélèrent pas la guérison et ne 

préviennent pas la survenue de complications
Angines aiguës érythémateuses ou érythémato-pultacées Si le test de diagnostic rapide (TDR) du streptocoque bêta-hémolytique 

du groupe A est négatif 
Otites moyennes aiguës
Otite purulente (otalgie, hypoacousie, fièvre, inflammation tympanique, 
épanchement rétro-tympanique extériorisé ou non)

Chez l’enfant, après l’âge de 2 ans, sauf en cas de symptomatologie 
bruyante (fièvre élevée, otalgie intense)

Otite congestive (congestion, reliefs normaux sans bombement, début 
rhinopharyngite)

Chez l’enfant quel que soit son âge

Otite séromuqueuse (épanchement rétrotympanique, sans inflammation, 
ni otalgie, ni signes généraux)

Chez l’enfant sauf en cas de persistance des symptômes au-delà de 3 
mois

Sinusites maxillaires aiguës - Chez l’adulte, en cas de symptômes rhinologiques diffus, bilatéraux, 
d’intensité modérée, dominés par une congestion avec rhinorrhée 
séreuse ou puriforme banale, survenant dans un contexte épidémique ;
- Chez l’enfant, en dehors des formes sévères, des formes subaiguës 
(symptômes > 10 jours), sans tendance à l’amélioration 

Bronchiolites Chez l’enfant sans facteur de risques, antibiothérapie inutile en première 
intention

Bronchites aiguës - Chez un enfant sans facteur de risques ;
- Chez un adulte sain, sans pathologie respiratoire chronique ou sans co-
morbidité

Exacerbations de bronchopneumopathie chronique obstructive 
(BPCO)
Chez l’adulte, le diagnostic de BPCO repose sur des épreuves 
fonctionnelles respiratoires (EFR) effectuées en dehors de tout épisode 
d’exacerbations chez des sujets à risque de BPCO (tabac) et/ou devant 
une symptomatologie chronique (toux, exacerbation, dyspnée) et/ou 
devant des épisodes de bronchite aiguë à répétition

Devant une exacerbation chez un patient « BPCO », dont l’état en 
dehors de toute exacerbation est :
- une absence de dyspnée ou un VEMS > 50 % aux EFR,
- une dyspnée d’effort ou un VEMS < 50 % aux EFR, si l’expectoration 
n’est pas franchement purulente verdâtre

INFECTIONS URINAIRES
Colonisation urinaire ou bactériurie asymptomatique 
= situations de portage (présence de bactéries détectées à l’examen 
cytobactériologique des urines sans que celles-ci ne génèrent de 
manifestations cliniques)

Chez l’adulte, en dehors de la grossesse





Evolution en France de l’antibiorésistance chez E. coli 
et des options pour l’antibiothérapie probabiliste des pyélonéphrites aiguës

amoxicilline

cotrimoxazole

fluoro-quinolone (FQ)

C3G

amoxicilline + acide clavulanique

Classes antibiotiques avec résistance > 10% chez E. coli dans la communauté
1980 1990 2000 2010    ??? 2020 ???

aztréonam
ou

C2G/C3G
ou 

cotrimoxazole
ou
FQ

+/- aminoside

SPILF 1990

FQ
ou

C3G
[formes 

d’emblée 
ambulatoires]

ANDEM 1996

FQ
(! si cure
≤ 6 mois)

ou
C3G

+ /- aminoside
(forme  grave)

AFSSAPS 2008

C3G
ou

aminoside
?

????

carbapénème ?
ou

céphamycine ?
ou

aminoside ?
ou

selon 
historique 

individuel ? 

????

Recommandations pour l’antibiothérapie probabiliste des PNA communautaires de l’adulte



Cystites simples : le référentiel 2008 est bien adapté au risque BLSE

Cystite simple

fosfomycine - trométamol

fluoro-quinolone 1 ou 3 jours
ou

furanes 5 jours

1ère intention

2ème intention

Adaptation au risque 
E. coli BLSE :

0 mais aucun risque !

+++

+++



Cystites compliquées : le référentiel 2008 est bien adapté au risque BLSE

Cystite 
compliquée

ECBU
systématique

Adaptation au risque 
E. coli BLSE :

+++

+++
0
0

Traitement non urgent =
d’emblée adapté 

spectre le plus étroit selon 
l’antibiogramme

Traitement urgent =
d’abord probabiliste

1ère intention :    
nitrofurantoïne

2ème intention : céfixime 
ou fluoro-quinolone



Pyélonéphrite / prostatite : 
le référentiel 2008 est mal adapté au risque BLSE

Pyélonéphrite/ prostatite

ECBU systématique

Traitement probabiliste :
- FQ  (cipro, oflo ou lévoflo) (! si cure < 6 mois)
- ou C3G (ceftriaxone ou céfotaxime)
- forme grave : ajout d’un aminoside pendant 1 à 3 j

Relais selon antibiogramme

Adaptation au risque 
E. coli BLSE :

0
0

+/-

+ (trop tard !)



• Traitement curatif des infections documentées à E. coli
BLSE :

infection sévère
=

carbapénème
+/-

associé 
(aminoside [ou autre] pour limiter le risque de résistance ?)











Treatment of multidrug-resistant Enterobacteriaceae :
a systematic review of the evidence from microbiological and clinical studies 

26 séries in vitro (4131 souches)
% sensibilité

selon Eucast (CMI ≤ 1 mg/l)
E. coli BLSE 99.7% (735/737)
Klebsiella BLSE 72.3% (928/1284)
Enterobacter
BLSE

77.6% (38/49)

1 : Kelesidis et al  Journal of Antimicrobial Chemotherapy 2008;62:895-904 [Athènes/Boston]
2 : Falagas et al  Lancet Infect Dis 2010;10:43-50 [Athènes/Boston]

Tigécycline

17 séries in vitro (5057 souches)
% sensibilité

(CMI ≤ 64 mg/l)
E. coli BLSE 96.8% (1604/1657)
K. pneumoniae 81.3% (608/748)

Fosfomycine



Enterobactéries 
résistantes aux carbapénèmes

26

Source : European Antimicrobial Resistance Surveillance System 
(EARSS). http://www.rivm.nl/earss/

% d’isolats de K. pneumoniae résistants 
aux carbapénèmes, 2008

<1%

Episodes à enterobactéries productrices de 
carbapénémases signalés en France de 2004 - 2010

(Bilan au 16.11.2010)

Source : InVS, signalement des infections nosocomiales. 



Mai 2010



• Recommandations (extraits) :
– Organisation préalable ; locale et régionale

– Mesures de prévention systématique dès l’admission
• => rapatriement / ATCD hospitalisation à l’étranger dans les 

12 mois / ATCD d’hospitalisation dans un secteur à risque

• Dépistage / CS / PCC

– Maintien des mesures si +

– Cohorting si découverte « fortuite »

Prise en charge et prévention des 
bactéries hautement résistantes 

aux ATB importées



Histoire de la maladie

• 29/09 au 08/10 : prostatite à Klebsiella pneumoniae
multi-sensible traitée à domicile par amox-ac.clav + 
ofloxacine

• 08/10 au 09/10 : hospitalisation au SMIT pour sepsis 
sévère, traitement par ceftriaxone, ofloxacine et 
gentamicine.

• 09/10 au 10/10 : transfert en USC pour choc septique. 
Scanner : fasciite nécrosante du périnée 
Recherche de BMR : SAMR au niveau périnéal
=> Traitement par pipéracilline-tazobactam + 
linezolide et transfert en urgence au bloc de CGU



• 09/10 au 10/10 : choc septique sur fasciite 
nécrosante du périnée 
Recherche de BMR : SAMR au niveau 
périnéal

• 10/10 au 13/10 : Réa médicale
(Contact avec Mme B. colonisée à KP Oxa48)

• Le 26/10 : ponction de 2 abcès abdominaux 
sous scanner.

Prélèvements bactério per-op : 





14/11 : Persistance de fièvre : prélèvements cutanés : KP Oxa 48, 
clostridium inocuum, pyo ticarR et…E coli oxa 48

09 novembre

14 novembre



Et Klebsiella pneumoniae OXA 
48 sans BLSE…

pénicillinase

Carbapénémase Oxa 48

Sensible aux C3G



• Greffe cutanée le 27/12

• Antibioprophylaxie par :
– Amikacine 3j pour KP BLSE-Oxa-48

– Ciprofloxacine 7j pour Pyo cefta-R

– Doripénème 7j pour Pyo cefta-R et E Coli BLSE

– Daptomycine 7j pour SARM

• Fièvre pendant 3 jours puis apyréxie

• Bonne évolution locale, prise de greffe à 80%







En conclusion

• Faire barrage à l’implantation des EPC sur 
le territoire national

• Ralentir la diffusion des EBLSE à l’hôpital 
mais aussi dans la communauté !
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