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DéfinitionD f
1 hé lt  iti  à l  > 1 hémoculture positive à levure 

- identifiée comme Candida sp. 

- c’est une candidose invasive !!
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Un problème importantp m mp
Infection nosocomiale fréquente

T iTerrain
Portes d’entrée
F t  d  i  id tifiéFacteurs de risque identifiés

Mortalité attribuable importante
Prolongation d’hospitalisation
Surcoût
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Optimiser la prise en charge p p g
c’est assurer:

Un diagnostic mycologique rapide
U  t it t éUn traitement précoce

probabiliste
  d éUn traitement adapté
Réévaluations thérapeutiques

Une distinction entre formes simples / 
compliquées
Une surveillance clinique prolongée
et Savoir gérer l’échec thérapeutiqueg p q
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Traitement probabiliste : une Traitement probabiliste : une 
prescription difficileprescr pt on d ff c le

le choix du traitement antifongique probabiliste de
première intention dépend du niveau de risque d’échecpremière intention dépend du niveau de risque d échec
que l‘on est prêt à prendre:

Arsenal thérapeutique richeArsenal thérapeutique riche
Terrain
Gravité clinique initialeGravité clinique initiale
Pré-exposition aux anti-fongiques:

AzolésAzolés
Candines

Données épidémiologiques localesp g q
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l hé i  i hArsenal thérapeutique riche
P l è T léPolyènes:

AmB-d  IV
Triazolés:

Fluconazole  IV/PO
L-AmB  IV Itraconazole  (IV)/PO

Voriconazole  IV/PO
Pyrimidine fluorée:

5FC  IV/PO
Posaconazole  PO

Echinocandines:
Caspofungine  IVp g
Micafungine  IV
Anidulafungine   IVg
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Variations épidémiologiquesp m g q

7Lass-Flörl C. Mycoses 2009.



Incidence pour 10.000 patient/j

Environ 33-55% des candidémies survient en ICU ou en onco-hématologie

Marchetti O et al.  Clin. Infect . Dis. 2004.
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(C. dubliniensis & fluconazole = S to S-DD ;

Pappas et al., CID 2009, 48 : 503-35

( ;

C. guilliermondii & candines = S to R)
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Pression de sélection des 
antifongiques
L th l  O  t l  A ti i b  A t  Ch th  2001 55(2) 532 38

2002 2009: 2241 malades

Lortholary O. et al. Antimicrob. Agents Chemother. 2001:55(2);532-38.

2002-2009: 2241 malades
2538 épisodes - 97 récurrences N=159

Exposition dans les 30 jExposition dans les 30 j

N=61
sans exposition
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Pression de sélection de caspofunginep f g
étude cas-contrôle

l  l é  h  hé lAnalyse multi-variée: cohorte hématologique
Paramètres cas contrôles OR 95%CI P

N=51 (%) N=102 (%)
Age
 65 45 (88 2) 66(64 7) 3 81 1 26 8 5 0 015< 65 ans

>65 ans
45 (88.2)
6 (11.8)

66(64.7)
36 (35.3)

3.81
1

1.26-8.5 0.015

Caspo dans les 
30 j

14 (27.5) 6(5.9) 5.25 1.68-
16.35

0.004

CMI caspofungine > 0.5 mg/l
C.paraspilosis + C guilliermondii (43), C.albicans  (2), C.glabrata, C.krusei, C.lipolytica

Blanchard E. et al. Antimicrob. Agents Chemother. 2011;55(11):5358-61. 11



2004 20102004-2010

CNRMA

20  h20  souches
10 candidémies

100% préexposition
f icaspofungine

Dannaoui E. et al.  Emerg. Infect. Dis 2012.18(1):86-90 CMI caspo > 0.5 µg/ml 12



C. glabrata MDR : Flu-R/candine-Rg
un problème pour l’avenir ?

Programme SENTRYProgramme SENTRY
1669 souches de C.glabrata
162 souches FLU-R (CMI > 64 µg/ml)

. 98.8% Vori-R (CMI > 0.5µg/ml)
 d l     / l. Caspo- anidula R :CMI > 0.5 µg/ml
. Mica-R : CMI >0.25µg/ml
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Un diagnostic microbiologique Un diagnostic microbiologique 
précoce: savoir y penserprécoce  savo r y penser

Hémoculture positive
Dél i d  é lis tiDélai de réalisation
Technique de réalisation : au moins 10 ml / flacon
Dél i d  é lt t Délai de résultat 

BacT/Alert
Mycosis FMycosis F

Infection mixte: 4-29%
Moindre  rendement chez le neutropéniqueMoindre  rendement chez le neutropénique
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BacT/Alert/
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Etude rétrospective
N = 157 candidémies

M li é l b l   32%

9 pts

Mortalité globale : 32%

Aucune donnée de sensibilité

Morrell et al. Antimicrob. Agents Chemother. 2005
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Etude rétrospectivep
Multicentrique
2002-2005

N=230 candidémies

Absence de données
d  b l éde sensibilité

Mortalité hospitalière

Garey KW et al. Clin. Infect. Dis. 2006. 17



Bêta D glucanBêta D glucan.
un moyen de faire un diagnostic plus précocement

Autres moyens :
– Score de colonisation 
– Candida score

S tif t– Septifast
– Traitement prophylactique chez les malades a haut risque

18Ostrosky-Zeichner L et al. Medical Mycology 2011



Stratégies thérapeutiques
ibl
Pre‐emptive: Targeted:

possibles
p

Laboratory tests or radiographic signs
conclusive of IFI, no definitive proof by 
histopathology or culture

g
Definitive proof by histopathology or 
culture of pathogen and invasiveness of 
disease

Prophylactic:
No attributable signs and symptoms

Empirical:
Clinical signs and symptoms of 
infection, no pathogen identified

Ruping et al. 19



En exergueE g
T t  hé lt  iti  à C did  é it   Toute hémoculture positive à Candida nécessite un 
traitement 

Q l  it l  li i  Quelque soit la clinique 
Quelque soit les facteurs de risque présents
Q l  it l  it  d  élè tQuelque soit le site de prélèvement

Ponction veineuse
Prélèvement sur cathéter/PACPrélèvement sur cathéter/PAC
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R d i  éRecommandations européennes

21
Kullberg BJ et al. Clin. Microbiol. Infect. 2011 ; 17 (suppl5):1-12



Levure: traitement probabiliste Levure: traitement probabiliste 
initialinitial

Sepsis non compliqué : stable
Fonction rénale et hépatique normales
P  d’ iti  té i   léPas d’exposition antérieure aux azolés

Fluconazole :
Ou
Candines : 

attention Cryptococcus / Trichosporonattention Cryptococcus / Trichosporon

Réévaluation / Désescalade / Relais oral : Fluconazole

Itra = 0, d-Amb= 0,
Vori : pas en probabiliste ou cas particuliers
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Kullberg BJ et al. Clin. Microbiol. Infect. 2011 ; 17 (suppl5):1-12



D A B ll    l  D-AmB a-t-elle encore une place 
dans le traitement des candidémies ?dans le traitement des candidémies ?

Moindre coût / surcoût
M i l ti  diffi il  Manipulation difficile 
Toxicité accrue / Terrain

Néphrotoxicité: OR 6.6
Perfusion

Bates DW et al. Clin Infect.Dis. 2001

Avenir : l-AmB
induction
désescalade
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Kullberg BJ et al. Clin. Microbiol. Infect. 2011 ; 17 (suppl 5):1-12.
Cornely O  et al. Curr. Opinion Infect. Dis. 2006;19:568-70.



   l    Levure : traitement probabiliste mais en 
cas d’exposition antérieure aux azolésp

Réévaluation / Désescalade / Relais oral : Fluconazole secondairement si actif
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Réévaluation / Désescalade / Relais oral : Fluconazole secondairement si actif

Kullberg BJ et al. Clin. Microbiol. Infect. 2011 ; 17 (suppl5):1-12


