
Durée de l’antibiothérapie 
que peut-on proposer ? 

C. Wintenberger, B. Guery,  
et le Groupe recommandations de la SPILF 

 (qui ont travaillé à l’insu de leur plein gré …..) 

« Ou les aventures extraordinaires de José et JP » 



10e Journée des Référents en Antibiothérapie, Nancy 
mercredi 10 juin 2015 

Déclaration de liens d’intérêt avec les industries de santé en rapport 
avec le thème de la présentation (loi du 04/03/2002) : 

Consultant ou membre d’un conseil scientifique  

Conférencier ou auteur/rédacteur rémunéré d’articles ou 
documents 

Prise en charge de frais de voyage, d’hébergement ou 
d’inscription à des congrès ou autres manifestations 

Investigateur principal d’une recherche ou d’une étude clinique 

OUI NON 

OUI NON 

OUI NON 

OUI NON 

Utilisez cette 
icône de 
validation pour 
cocher les cases : 
 
 
Pour ce faire, 
copiez puis 
coller celle-ci sur 
les cases à 
cocher. 
 
N’oubliez pas, si 
vous cochez 
« OUI », de 
préciser la liste 
des organismes 
ou firmes 
pharmaceutiques 
concernés dans le 
champ associé. 
 
Merci. 

 

L’orateur ne souhaite 
pas répondre  

Intervenant : Guery Benoit 

Titre: Durée de Traitement 
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Pourquoi s’intéresser à la durée des traitements 
anti-infectieux ? 
• Réduction durée de traitements anti-infectieux 

– Réduction de la consommation des anti-infectieux 
• Impact écologique ? 

– Réduction effets indésirables 
– Réduction coûts 

• Liés au traitement lui-même 
• Liés aux modalités d’administration, surveillance 
• Liés à prolongation durée d’hospitalisation 



Relation entre consommation d’antibiotiques et 
sélection de bactéries résistantes 

Chen et al. NEJM 1999 

 1988-1997 : 
- Prescriptions FQ 

- 0,8 → 5,5/100 patients, 
- Pneumocoques de Se 

diminuée aux FQ 
- 0 → 1,7% (p=0,01) 



Relation entre durée de l’antibiothérapie et 
sélection de  bactéries résistantes 
• Pas si simple 

– Pas/peu de données cliniques 
– Impact des premiers jours de traitement vs impact 

durée traitement ? 
– Impact du choix de la molécule 

• Ex : traitements courts avec fluoroquinolone ? 
– Impact monothérapie vs association d’antibiotiques 
– Impact paramètres PK/PD 

 
 



Relation entre antibiotiques et sélection de 
bactéries résistantes 

Impact « écologique » 
(pression de sélection) 

Molécule(s) 

1ères doses Durée 

PK/PD 
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Réduire les durées d’antibiothérapies : quels 
moyens ? 
• 1 pré-requis  

– Pas de perte d’efficacité 
 

• Peu d’études spécifiques dans la littérature 
– Recommandations : durée de traitement 

• Avis d’experts le plus souvent 
• Fourchette de durée 

 
• Hétérogénéité des situations cliniques 

– Analyse littérature délicate 
– Définition « traitement court » 
 Cibler les patients pouvant bénéficier d’un traitement raccourci ? 



 Entre 2000 et 2013, la consommation 
d’antibiotiques a baissé de 10,7%, mais elle a 
augmenté de 5,9% depuis 2010 
 
 

 En volume, plus de 90% de la consommation 
d’antibiotiques se fait dans le secteur de ville 
et un peu moins de 10% à l’hôpital 
 

 70% des prescriptions faites en ville se 
rapportent à des affections des voies 
respiratoires. 





Histoire de la maladie 

 José, 28 ans 
 Aucun antécédent 
 Travaille dans le bâtiment depuis octobre 2013 en 

France, retourne régulièrement en Espagne 
 Vit à l’hôtel depuis le 20/01/2014 
 Tabagisme 2 paquets/jour 



Histoire de la maladie 

 Le 26/02/2014 
– Apparition d’une toux avec expectoration blanchâtre 
– Quelques crachats hémoptoïques 
– Hyperthermie à 38°5C avec céphalées hémi-crâniennes 

pulsatiles 
 Dans les 3 jours qui suivent: 

– Asthénie 
– Altération de l’état général 
– Anorexie 
– Majoration de la toux avec expectoration jaunâtre 

 Consulte aux urgences du CHRU de Lille 



Examen clinique 
 Constantes 

– Température: 40°C 
– SaO2: 96% sous 1L d’O2 
– TA: 100/60 mHg 
– Fc: 125/min 
– Pas de signe de choc 

 Examen 
– BdC réguliers, pas de souffle, pas de signe de décompensation 

cardiaque 
– Pulmonaire: crépitants lobaire supérieur droit avec souffle tubaire 
– Pas de signe de détresse respiratoire 
– Un épisode de diarrhée, pas d’HSMG, abdomen souple et indolore 
– Pas de signes urinaires 
– Neuro: conscient orienté, pas de déficits, ROT bilatéraux symétriques, 

pas de syndrome méningé. 



Examen biologiques 

 NFS 
– Leucocytes: 11.620 109/L, 66% polynucléaires neutrophiles 
– Hémoglobine: 14.5 g/dL 
– Plaquettes: 220 109/L 

 Ag urinaire Légionnelle - 



Radiographie de thorax 



Orientation 

1. José rentre chez lui 
2. José reste en observation 24h 
3. José va en Maladies Infectieuses 
4. José va en soins continus 
5. José va en réanimation 
6. José va ou il veut car personne ne donne d’ordre à 

José 











Quel traitement proposez-vous? 



Quel traitement proposez-vous? 

 Amoxicilline 
 Amoxicilline + ac clavulanique 
 Amox + AAC 
 Amoxicilline + macrolide 
 Amoxicilline +  ofloxacine/ciprofloxacine 
 AAC + macrolide 
 AAC + FQ 
 Levofloxacine 
 CIIIG anti-Sp + levo 
 CIIG anti Sp + macrolide 
 CIIIG anti-Sp +FQ 
 Tazocilline + amikacine + macrolide 
 Autres..... 

 









Combien de temps? 

1. 1j 
2. 3j 
3. 5j 
4. 7j 
5. 14j 
6. 21j 



Combien de temps faut-il pour stériliser un 
poumon? 



 Pneumonie bactériémique léthale souris 
leucopénique 

 « Souris humanisées » = Pk humanisées par 
IRA 3 jours (uranyl nitrate) 

 Amoxicilline 1g x 3/j PO = 15 mg/kg x 3 /j SC 
souris humanisée pendant 3 jours 

 4 souches: Sensible 0,03 mg/L ;  Intermediaire:  
2 mg/L; R 4 mg/L 

 Hémocultures, bactéricidie pulmonaire , survie 





Quelle(s) stratégies peuvent être proposer pour réduire la 
prescription antibiotique dans la PAC? 



Quelle(s) stratégies peuvent être proposer pour réduire la 
prescription antibiotique dans la PAC? 

 Comparaison entre deux durées avec la même molécule 

 Utilisation de marqueurs 



Avec quelle(s) famille(s) de molécules oseriez vous 
raccourcir? 

1. Beta-lactamines 
2. Macrolides 
3. Fluoroquinolones 
4. Pénèmes 
5. Cyclines 
6. Furanes 





 Etude randomisée double 
aveugle vs placebo  

 Non infériorité 
 Adulte, PAC légère à modérée 

(PSI<110) 
 Amox IV 3j puis si amélioration 

clinique 
– Placebo pdt 5j 
– Amox pdt 5j 

 Non infériorité 

 Critères d’amélioration 
– Mesurés à 72h 
– Evaluation de 4 signes 

respiratoires  
• dyspnée, 
•  toux,  
• expectoration,  
• couleur de l’expectoration 

– Etat général sur 4 critères 



 Amélioration si 
– Plus de 2 points sur 

l’échelle respiratoire 
– Température <38°C 
– Passage per os possible 
– Si pathogène isolé, sensible 

à l’amoxicilline 



 Critères inclusion 
– >18 ans 
– T°>38°C 
– 2 signes de PAC 

• expectoration purulente,  
• douleur thoracique 
• dyspnée, 
• frissons,  
• signes focaux à 

l’auscultation, 
• toux 

– Confirmation radiologique 
 

 Critères d’exclusion 
– pneumonie nosocomiale  
– hospitalisés depuis plus 

de 72h 
– signes de gravité 

immédiate 
 Deux groupes 

– Ceftriaxone 1g/j pdt 5j puis 
placebo 5j 

– Ceftriaxone 10j 







Résultats 

 Succès à J10  
– 81,9% des patients du groupe 5J 
– 82,6 du groupe 10J.  

 Normalisation clinique à J10  
– 90,1% dans le groupe 5J  
– 93,1% dans le groupe 10J,  

 Taux de guérison à J30/45  
– 73,4% dans le groupe 5J  
– 72,8% dans le groupe 10J. 

 Equivalence d’efficacité clinique des deux traitements 



 Critères d’inclusion 
– Patient ambulatoire et 

hospitalisés  
– Traitement per os 
– Adulte 
– Pneumonie confirmée Rx 
– Pas de signes de gravité 

 Traitement 
– Télithromycine 800mg/j pdt 5, 

7j ou 10j 
– Clarithromycine 500x2/j pdt 

10j 
 

 Equivalence entre les différents bras 



 Etude multicentrique 
randomisée double aveugle 

 Etude de non infériorité 
 Deux bras 

– LVFX 750/j pdt 5j 
– LVFX 500/j pdt 10j 

 Critères inclusion 
– Plus d’un des critères suivants 

• Fièvre >38°C ou <35°C 
• Hyperleucocytose >10 000 
• Rx 
• PAC légère à modérée 

 Non infériorité de 750mg pdt 5j vs 500 mg 
pdt 10j 





Quelle(s) stratégies peuvent être proposer pour réduire la 
prescription antibiotique dans la PAC? 

 Comparaison entre deux durées avec la même molécule 

 Utilisation de marqueurs: Quels marqueurs peuvent être utiles? 



Quelle(s) stratégies peuvent être proposer pour réduire la 
prescription antibiotique dans la PAC? 

 Comparaison entre deux durées avec la même molécule 

 Utilisation de marqueurs:  

– CRP 

– PCT 



José! 

 Après 72h de traitement, la CRP de José est passée 
de 348 à 25mg/L, il est apyrétique avec nette 
amélioration clinique (dyspnée, toux). Pas de 
données bactériologiques 
1. Vous arrêtez les antibiotiques 
2. Vous poursuivez jusque J5 
3. Vous poursuivez jusque J7 
4. Vous poursuivez jusque J14 
5. La CRP ne vous sert à rien…..car José est unique 
 



 Etude ouverte randomisée, 
33 médecins généralistes 

 Critères d’inclusion 
– Infection respiratoire basse 

…. ou rhinosinusite… 
 2 groupes 

– Evaluation clinique 
– Evaluation clinique +CRP 
 

 Diminue la prescription initiale 





Quelle(s) stratégies peuvent être proposer pour réduire la 
prescription antibiotique dans la PAC? 

 Comparaison entre deux durées avec la même molécule 

 Utilisation de marqueurs:  

– CRP 

– PCT 



José 

 Après 72h de traitement, la PCT de José est passée 
de 2 à 0.2 mcg/L, il est apyrétique avec nette 
amélioration clinique (dyspnée, toux). Pas de 
données bactériologiques 
– Vous arrêtez les antibiotiques 
– Vous poursuivez jusque J5 
– Vous poursuivez jusque J7 
– Vous poursuivez jusque J14 
– La PCT c’est pour les débutant et ça sert à rien comme tous 

ces marqueurs inutiles qu’on essaye de nous vendre et c’est 
sur qu’il y a un lien d’intérêt …. 
 



 Etude randomisée contrôlée 
ouverte 

 Patients admis aux urgences  
– Critères cliniques 
– Critères radiologiques 

 PCT initiation/réévaluation 
– <0.1mcg/L: pas initiation ou 

arrêt 
– 0.1-0.25: fortement 

découragé 
– 0.25-0.5: encouragé 
– >0.5: fortement encouragé 



 Réduction de l’exposition 
antibiotique 

 Réduction de la durée de 
traitement (5 vs 12j) 

 Pas de modification de la 
durée d’hospitalisation, des 
complications, des décès, 
succès à 6 semaines 

 Réduction du coût 



- PCT mesurée à J3, 5, et 7 : 
même fourchettes que l’étude 
précédente 

- Si PCT >10 μg/L 
• Arrêt antibiotiques 

suggéré si PCT baisse 
de 80%  

• Arrêt antibiotique 
recommandé si PCT 
baisse de 90% 
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 1759 patients 
– 86.4% IVRB 

• PAC 53.7% 
• exacerbation BPCO 17.1% 
• bronchite 14.4%).  

 Analyse multivariée 
–  PCT: 5.9 j 
– Controle 7.4 j;p<0.001 

 



 208 patients consécutifs en 
exacerbation de BPCO 

 2 bras 
– Prise en charge classique 
– Prise en charge guidée par la 

PCT 
 Critères évaluation 

primaires 
– Exposition aux antibiotiques 
– Recours aux antibiotiques sur 

les 6 mois suivants 
 

 Diminue la prescription initiale 
 Pas d’évaluation de la durée 



 Etudes adultes 
 14 Etudes avec 4221 

patients 
– PCT: 118 décès (5.7%) 
– Ctr: 134 décès (6.3%) 

 Echecs 
– PCT : 398 (19.1%) 
– Ctr: 466 (21.9%) 

 Pas d’augmentation de 
mortalité 

 Pas d’augmentation du 
nombre d’échecs 

 Réduction de l’exposition 
aux antibiotiques de 8 à 4 
jours 



Quelle(s) stratégies peuvent être proposer pour réduire la 
prescription antibiotique dans la PAC? 

 Comparaison entre deux durées avec la même molécule 

 Utilisation de marqueurs:  

– CRP 

– PCT 

 Autres idées?????? 





 Etude monocentrique 
prospective avant/après 
intervention 

 Intervention 
– Enquête de pratique 
– Education sur les Tt courts 
– Suivi prospectif avec conseil 

 PAC 
– Définition IDSA 
– Recherche co-morbidité 



 10 à 7 jours! 
– Vous faites moins bien 

qu’en 1965 
– Vous faites moins bien 

que la PCT 
- ……. 



Quelle(s) situations ne sont pas propices à baisser la durée de 
traitement? 



Quelle(s) situations ne sont pas propices à baisser la durée de 
traitement? 

 Gravité? (sepsis sévère… 
choc septique?) 

 Abcès 
 Terrain  
 Absence de réponse 



Que dit la littérature? 









Conclusion 

 Rationnel suffisant pour proposer 5 jours si 
– Évolution favorable avec  

• Apyrexie,  

• Stabilité clinique 

– PAC de gravité faible à modérée 

 Apport démontré de la PCT (un des seuls…..) 



Jean Pierre dit JP 

http://bribriange49.centerblog.net/rub-LES-SHADOK-2.html


Jean Pierre dit JP 
• 72 ans 

 
• ATCD 

– Chirurgie vasculaire ++ 
• Pontage ilio-fémoral gauche 2000 
• Pontage aorto-iliaque et fémoro-poplité droit 2008 
• Stent iliaque et pontage du trépier fémoral gauche 2010 
• Thrombectomie artère poplitée droite 2012 
• Dilatation artère sous-clavière droite 2002 
• Pontage carotidien droit 2006 
• Endartériectomie carotidienne gauche 2014 

– AVC ischémique pontique gauche avril 2014 
– AOMI stade 2 (périmètre de marche 200 m) 

 
• Tabagisme actif 90 PA.  

 



Jean Pierre dit JP 
• 2 février  

– Patient retrouvé au sol dans sa maison de campagne,  
• Hyperthermie,  
• Troubles de conscience, troubles phasiques et nystagmus, 
• Syndrome méningé 

– Imagerie cérébrale (TDM puis IRM) 
• stable par rapport aux imageries antérieures. 

– PL : méningite purulente à CGP  
• Pneumocoque,  
• CMI amoxicilline < 0,1 mg/L ;  CMI ceftriaxone < 0,1 mg/L 

 
 Traitement par Ceftriaxone 100 mg/kg/j puis Amoxicilline 200 mg/kg/j + 

Dexamethazone. Durée ? 



• Niger, méningites 
présumées ou confirmées 
(méningocoque 95%) 
 

• Ceftriaxone 1 dose vs 
Chloramphénicol « LP » 1 
dose 
 

• 2ème injection à 24-48h si 
évolution non favorable 



• Niger, méningites 
présumées ou confirmées 
(méningocoque 95%) 
 

• Ceftriaxone 1 dose vs 
Chloramphénicol « LP » 1 
dose 
 

• 2ème injection à 24-48h si 
évolution non favorable 



• Enfants de 2 mois à 12 ans 
• Bangladesh, Egypte, Malawi, 

Pakistan, Vietnam 
• VIH+ : 10% et 13% 

 
• Randomisation J5 si évolution 

favorable 
• Placebo, double aveugle 

 
• Ceftriaxone 5 jours vs 10 jours 





Dont 1 patient VIH+ 
Pathogène ? 



• 21 décès 
– 15 VIH + 
– 10 dans groupe « 5 

jours » vs 5 dans groupe 
« 10 jours » (p=0,6) 



• Enfants 
• Pas d’analyse par 

pathogène 



Guérison clinique en fin de traitement 



Complications neurologiques à long terme 



Complications auditives à long terme 



Méningites purulentes 

SPILF 2008 IDSA 2004 



Jean Pierre dit JP 

SPILF 2008 SPILF 2008 IDSA 2004 



 7 jours ? 

Jean Pierre dit JP 

http://bribriange49.centerblog.net/rub-LES-SHADOK-2.html


Jean Pierre dit JP 
• 3 février  

– Appel du laboratoire : hémoculture positive à CGP 
• Pneumocoque (idem PL) 

 
Cela modifie-t-il la durée de l’antibiothérapie ? 





• 6 recherches différentes (1947-2010) 
 

• 40 484 références 
 

• 24 essais remplissaient critères 
d’inclusion 
 

• 7 essais avec données exploitables 
sur patients bactériémiques 

– Guérison clinique : 101 patients 
– Guérison microbiologique : 60 patients 
– Survie : 36 patients 



néonat 



Court : 5 à 7 jours 
Long : 7 à 21 jours 



Court : 5 à 7 jours 
Long : 7 à 21 jours 



Court : 5 à 7 jours 
Long : 7 à 21 jours 



• Enfants, bactériémies à BGN 
 

• Cohorte rétrospective monocentrique 2002-2012 
 

• Critère jugement principal : récidive bactériémie 
 

• « Court »  7-10 jours vs « long »  > 10 jours 





Court : 7 à 10 jours 
Long : > 10 jours 



p = 0,22 



p = 0,22 



• Impact écologique ? 
– Candidémies : 

•  6 (3,5%) « ATB court » vs 15 (8,8%) « ATB long » 
• p = 0,07 

– Colites à C. difficile 
• 2 « ATB court » vs 1 « ATB long » 





• Monocentrique rétrospectif 
(recueil prospectif) 

• Comparaison patients 
bactériémiques sur 6 mois 
2000 vs 2013 



• Monocentrique rétrospectif 
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• Comparaison patients 
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• Pas de comparaison durée 
de traitement 



• Monocentrique rétrospectif 
(recueil prospectif) 

• Comparaison patients 
bactériémiques sur 6 mois 
2000 vs 2013 

• Pas de comparaison durée 
de traitement 



Bactériémie Durée ATB proposée 
S. aureus 14 jours 
SCN 3-5 jours 
Enterococcus sp 7 jours 
Streptocoque viridans 3-5 jours 
BGN ? (7 jours ?) 
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Bactériémie Durée ATB proposée 
S. aureus 14 jours 
SCN 3-5 jours 
Enterococcus sp 7 jours 
Streptocoque viridans 3-5 jours 

• Conditions requises pour traitement court 
• Bactériémie non compliquée 

• Absence de localisation secondaire 
• Cathéter enlevé si cathéter 
• Evolution rapidement favorable initialement 

BGN ? (7 jours ?) 



Jean Pierre dit JP 
• 12 février  

– Arrêt amoxicilline 
• 16 février  

– Patient moins confus 
– Se plaint de douleurs lombaires 

• Absence de déficit moteur 
– TDM puis IRM : spondylodiscite L4-L5 avec épidurite 

 
Reprise de l’antibiothérapie : Ceftriaxone + Rifampicine puis 

Amoxicilline + Rifampicine 
Durée de l’antibiothérapie ? 

















Jean Pierre dit JP 
• 12 février  

– Arrêt amoxicilline 
• 16 février  

– Patient moins confus 
– Se plaint de douleurs lombaires 

• Absence de déficit moteur 
– TDM puis IRM : spondylodiscite L4-L5 avec épidurite 

 
Reprise de l’antibiothérapie : Ceftriaxone + Rifampicine puis 

Amoxicilline + Rifampicine 
Faites-vous des examens paracliniques pour décider de la durée de 

l’antibiothérapie ? 









Jean Pierre dit JP 
• 23 février 

– Mr P en SSR, apyrétique, va 
bien. 

– Asymptomatique. 
– CRP < 5 mg/L 
– Amoxicilline + Rifampicine 
– PET-scan 

 

Hypermétabolisme pontage fémoropoplité droit 
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Jean Pierre dit JP 
• 23 février 

– Mr P en SSR, apyrétique, 
va bien. 

– Asymptomatique. 
– CRP < 5 mg/L 
– Amoxicilline + Rifampicine 
– PET-scan 

 
 Cela modifie-t-il la durée de 

l’antibiothérapie ? 
 Vous manque-t-il des éléments 

pour décider de cette durée ? 
Hypermétabolisme pontage fémoropoplité droit 



• Absence de recommandations spécifiques 
sur la durée de l’antibiothérapie 
 

• Quid des antibiothérapies suppressives ? 

http://bribriange49.centerblog.net/rub-LES-SHADOK-2.html


• Durée de traitement préconisée : selon chirurgie 
– Greffe ou prothèse :  

• 6 semaines IV  
• puis relais oral 6 à 12 mois 
• +/- ttt suspensif 

– Pontage veineux : 3 semaines puis stop. 
 

NB : pas d’étude sur durée de traitement. 
 







• Rétrospectif, 2002-2009 
 

• 44 patients 
– 35 patients avec ATB 

• Médiane durée 73 jours (22-240) 
– 9 patients SANS ATB 

• Si infection localisée, absence de signe 
systémique et absence de lésion majeure du 
greffon artériel. 

– Pas d’analyse selon ATB 
– 37 prothèses laissées en place sans réinfection 
– 7 « échecs » 

• 5 infections chroniques 
• 1 réinfection (UDIV) 
• 1 infection fongique chez patient ID 

– 18 décès à 43 mois 
• 1 seul lié à infection vasculaire 



Ce qui pourrait être proposé 

D’après E Senneville 


