Adaptation de l'antibiothérapie
probabiliste aux resultats
microbiologiques

O. Leroy
Service de réanimation et maladies infectieuses
CH Tourcoing 59




Conflits d’interet

= Laboratoire Novartis: = Laboratoire Roche:
0 Orateur 0 Investigateur

= Laboratoire Sanofi-Aventis: = Laboratoire Wyeth:
0 Orateur, investigateur 0 Orateur

= Laboratoire MSD: = Laboratoire Pfizer:
0 Orateur, investigateur 0 Orateur

= Laboratoire Correvio: = Laboratoire Astellas:
0 Orateur, investigateur 0 Orateur

0 Chef de pole infectiologie
Branchet

Cette présentation est de la seule responsabilite de I'orateur



Sommaire

e Conséguences pronostiques d'une antibiothérapie
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B-A-BA

e Cocci e Bacilles
— Gonocoque (Gram -) — H. influenzae
— Méningocoque (Gram -) — Entérobactéries
— Streptocoques (Gram +) — Pseudomonas spp.
* Pneumocoque — Acinetobacter spp.

* Entérocoque

» Streptocoque pyogene o Legionella SPP.
e Etc.. — Listeria spp.

— Staphylocoques (Gram +)
e S.aureus

e Staph Coag Neg




Sensibilité

e Staphylocoques
— Méti Sou MétiR ?
 SAMS ou SARM
 P. aeruginosa
— TicarSouR?

e Entérobactéries
— BLSE ?




Sensibilite

e Staphylocoques
— Méti S ou Méti R ? |= Oxacilline sur antibiogramme
| = SAMS = multi S; SARM = multi R

 P. aeruginosa

— TicarSouR? | = Pipéracilline

__ = Ticar S=multi S; Ticar R = multi R
e Entérobactéries

— BLSE ? = si +, d'amox-clav R a carbapéneme R




Sensibilité




Péritonite secondaire

* Mme Colique K., agée de 75 ans, présente des
douleurs abdominales depuis 48h

 Al'admission au SAU, tableau péritonéal

— Scanner abdomina

 Pneumopeéritoine; suspicion de lésion colique gauche
— Décision de PEC chirurgicale urgente
— Vous étes le médecin anesthésiste




Péritonite secondaire

* \ous pensez instaurer des l'arrivée du patient au
BO une antibiothérapie par

= Céfotaxime 2g + métronidazole 500 mg

P Montravers, H. Dupont, M. Leone, J-M Constantin, P-M Mertes, P-F Laterre, et al.



Péritonite secondaire

* Vous apprenez que le patient présente des antécédents
de manifestations graves d’allergie a la pénicilline.

* || vous parait alors
— Tres peu probable

— Peu probable
— Sans avis D’administrer

— Probable céfotaxime + métronidazole

— Tres probable

P Montravers, H. Dupont, M. Leone, ]-M Constantin, P-M Mertes, P-F Laterre, et al.



Il vous parait alors d’administrer
céfotaxime + métronidazole ?

Tres peu probable
Peu probable
Sans avis

Probable

Tres probable
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Péritonite secondaire

P Montravers, H. Dupont, M. Leone, ]-M Constantin, P-M Mertes, P-F Laterre, et al.



Péritonite secondaire

 Alarrivée au BO, vous constatez une hypo TA avec
marbrures et tachycardie*.
* || vous parait alors

— Tres peu probable
— Peu probable

— Sans avis D’administrer
— Probable céfotaxime + métronidazole

— Tres probable

* Pas de notion d’allergie aux béta-lactamines

P Montravers, H. Dupont, M. Leone, ]-M Constantin, P-M Mertes, P-F Laterre, et al.



Il vous parait alors d’administrer
céfotaxime + métronidazole ?

Tres peu probable
Peu probable
Sans avis

Probable

Tres probable
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Péritonite secondaire

P Montravers, H. Dupont, M. Leone, ]-M Constantin, P-M Mertes, P-F Laterre, et al.



Péritonite secondaire

* En peropératoire, le diagnostic de perforation colique
sur lésion possiblement néoplasique est confirmé.

* || vous parait alors

— Tres peu probable

— Peu probable : :
D’associer un traitement

antifongique

— Sans avis
— Probable
— Tres probable

P Montravers, H. Dupont, M. Leone, ]-M Constantin, P-M Mertes, P-F Laterre, et al.



Il vous parait alors d’associer un
traitement antifongique?

Tres peu probable
Peu probable
Sans avis

Probable

Tres probable
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Péritonite secondaire

P Montravers, H. Dupont, M. Leone, ]-M Constantin, P-M Mertes, P-F Laterre, et al.



Péritonite secondaire

e But de ces recommandations

— minimiser les risques d’ATB probabiliste inadéquate
— Les conséquences en sont




Probability of clinical success, 95% ClI

Péritonite secondaire

0.79 +
[0.74; 0.84]

0.53
[0.41; 0.69]

_.

I I
Yes Mo

Initial antibiotic therapy appropriate




Péritonite secondaire

 Des prélevements peropératoires ont été réalisés.

e AJ+], le laboratoire prévient que I'examen direct du liquide
péritonéal retrouve des BGN nombreux et des filaments mycéliens.

P Montravers, H. Dupont, M. Leone, ]-M Constantin, P-M Mertes, P-F Laterre, et al.



Péritonite secondaire

e La patiente recoit un traitement probabiliste par
Pipéracilline-tazobactam + gentamicine.

* || vous parait alors

— Tres peu probable

— Peu probable : :
D’associer un traitement

antifongique

— Sans avis
— Probable

— Tres probable

P Montravers, H. Dupont, M. Leone, ]-M Constantin, P-M Mertes, P-F Laterre, et al.



Il vous parait alors d’associer un traitement
antifongique?

Tres peu probable
Peu probable
Sans avis

Probable

Tres probable
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Péritonite secondaire

P Montravers, H. Dupont, M. Leone, ]-M Constantin, P-M Mertes, P-F Laterre, et al.



Péritonite secondaire

* Les résultats microbiologiques définitifs

— E. coli ampicilline S et C. albicans fluconazole S

* || vous parait alors

— Tres peu probable :
D’adapter le traitement par

Pipéracilline-tazobactam
+ gentamicine
+ caspofungine

— Peu probable
— Sans avis
— Probable

— Tres probable

P Montravers, H. Dupont, M. Leone, ]-M Constantin, P-M Mertes, P-F Laterre, et al.



Il vous parait alors d’adapter le traitement par
pipéracilline-tazobactam + gentamicine
+ caspofungine ?

Tres peu probable

Peu probable

Sans avis

Probable

Tres probable

25



Péritonite secondaire

P Montravers, H. Dupont, M. Leone, ]-M Constantin, P-M Mertes, P-F Laterre, et al.



Bactériémie sur KT

e Mme Lith V. est admise en chirurgie pour une lithiase
vésiculaire douloureuse.

e La chirurgie est différée en raison
— D’un traitement par clopidogrel
— D’un diabete déséquilibré
* Mise en route par Diabétologue d’une insulinothérapie en SAP sur voie
veineuse périphérique

* A J+5, survenue d’'une hyperthermie avec frissons




Bactériémie sur KT

e \Vous étes appelé et vous constatez
— Un aspect de veinite avec issue de pus au point de ponction
— Une tachycardie avec hypotension, polypnée et marbrures

e \ous faites réaliser des HC ET Oter le cathéter

 Vous instaurez une antibiothérapie par vancomycine et
pipéracilline-tazobactam

— Pourquoi immédiatement ?
— Pourquoi ce choix ?




Bactériémie sur KT

 Pourquoi immédiatement ?

Kumar A et al. Crit Care Med. 2006; 34: 1589-96.



Bactériémie sur KT

 Pourquoi immédiatement ?

Adequation du traitement & Evolution

Caractere adéquat (A) ou inadéquat () Mortalité (%) RR
de Iantibiothérapie des bactériémies

Initiale Apres Apres
empirique connaissance HC+ ATBgramme
A A A 65/620 (10.5%) 1.0
A 6/45 (13.3%) 1.27
A 8/31 (25.8%) 2.46
I

| A
| |
| | 3/9 (33.3%) 3.18

Weinstein MP et al. Clin Infect Dis. 1997; 24:584-602.



Bactériémie sur KT

 Pourquoi ce choix ?




Bactériémie sur KT




Bactériémie sur KT

 Le lendemain de l'instauration, le laboratoire prévient
gu’une HC est + a Cocci a Gram + en amas

e Le taux sérique résiduel de la vancomycine est a 22 mg/I

* || vous parait alors

— Tres peu probable D’adapter le traitement par

Vancomycine
+ Pipéracilline-tazobactam

— Peu probable
— Sans avis
— Probable

— Tres probable




Il vous parait alors d’adapter le traitement
par vancomycine + pipéracilline-tazobactam ?

Tres peu probable
Peu probable
Sans avis

Probable

Tres probable
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Bactériémie sur KT

Le lendemain de l'instauration, le laboratoire prévient
gu’une HC est + a cocci a Gram + en amas

Cela évoque un staphylocoque
Sa sensibilité a la méticilline est inconnue
La vancomycine est un mauvais anti-SASM

Il faut laisser la vancomycine et la béta-lactamine




Bactériémie sur KT

I

Kim SH et al. Antimicrob Agents Chemother. 2008; 52:192-7.



Bactériémie sur KT

 Le lendemain, le laboratoire prévient qu’il s’agit d’'un
SASM

* || vous parait alors

— Tres peu probable :
D’adapter le traitement par

Vancomycine
+ Pipéracilline-tazobactam

— Peu probable
— Sans avis
— Probable

— Tres probable




Il vous parait alors d’adapter le traitement
par vancomycine + pipéracilline-tazobactam ?

Tres peu probable
Peu probable
Sans avis

Probable

Tres probable

39



Bactériemie sur KT

 En cas d’"hémoculture positive a cocci a Gram positif en
amas, il faut utiliser des tests rapides permettant |la
détection de S. aureus et sa sensibilité a I'oxacilline
(Accord fort).

e || faut une réévaluation de I'antibiothérapie chez tous les
patients de réanimation au plus tard a 48-72h et faire une
désescalade en fonction de la situation clinique et des

données microbiologiques (Accord fort).

Stratégies de réduction de |'utilisation des antibiotiques a visée curative en réanimation. SFAR 2014



Infection urinaire

On est vendredi. Vous étes I'anesthésiste au BO en
Urologie.

Vers 18h, le chirurgien vous demande si vous acceptez de
orendre en charge une montée de JJ pour lithiase.

| s'agit de Mme Lith U, agée de 43 ans, qui est au SAU
oour une colique néphrétique.

Vous demandez a I'équipe de préparer une
antibioprophylaxie par céfazoline.




Infection urinaire

Texte validée par le Consell dAdministration de la SFAR (21/06/2018)



Infection urinaire

 Ala VPA, vous apprenez que la patiente a eu de |la fievre |a
veille, que la BU est positive et que la CRP =167 mg/I

* || vous parait alors
— Tres peu probable

— Peu probable
— Sans avis De réaliser une prophylaxie par

— Tres probable




Il vous parait alors de réaliser une
prophylaxie par la céfazoline ?

Tres peu probable
Peu probable
Sans avis

Probable

Tres probable
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Infection urinaire

PNA avec signes de gravité (quick-SOFA = 2) OU geste
urologique urgent

Cefotaxime (2g/8h) ou ceftriaxone (2g/j) + amikacine
(25 mg/kg/j)

Si allergie : aztréonam (2g/8h) + amikacine (25
mg/kg/j)

SPILF Actualisation 2017 des recommandations de 2014



Infection urinaire

 En poursuivant l'interrogatoire, vous apprenez que la
patiente vient de revenir d’Italie ou elle était en vacances
* || vous parait alors

— Tres peu probable
— Peu probable

— Sans avis D’instaurer un traitement curatif
_ Probable par céfotaxime et amikacine

— Tres probable




Il vous parait alors d’instaurer un traitement
curatif par céfotaxime et amikacine ?

Tres peu probable
Peu probable
Sans avis

Probable

Tres probable
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Infection urinaire




Infection urinaire

PNA avec signes de

urologique urgent

gravité (quick-SOFA = 2) OU geste

Pas de choc septique

Si IU/colonisation urinaire a EBLSE < Si IU/colonisation a EBLSE < 6

6 MOIS,

Selon la documentation antérieure : < 6 mois OU voyage en zone

e Piperacilline-tazobactam +

amikacine si souche sensible * Imipéneme ou méropénéme +

o A défaut imipéneme ou
meropéneme + amikacine

Choc septique

mois OU amox-clav/C2G-C3G/FQ

d’endémie EBLSE

amikacine

SPILF Actualisation 2017 des recommandations de 2014



Infection urinaire

24 h apres la montée de sonde, la patiente va bien. Elle est
apyrétique, la CRP baisse. 'amikacine n’est pas réinjectée.

48h apres la montée de sonde, le laboratoire vous signale que
I’'ECBU et 1 HC sont + a E. coli sensible a I'amoxicilline

Il vous parait alors

— Tres peu probable

— Peu probable De poursuivre le traitement
— Sans avis curatif par céfotaxime
— Probable

— Tres probable




Il vous parait alors de poursuivre le
traitement curatif par céfotaxime ?

Tres peu probable
Peu probable
Sans avis

Probable

Tres probable

51



Infection urinaire

Tous types de PNA

Désescalade si possible dés que I'antibiogramme est
disponible

Relais oral possible si contrdle clinique acquis :
Selon la sensibilité :

 Amoxicilline, a privilégier

« Amoxicilline - acide clavulanique
 Ciprofloxacine ou levofloxacine

o Céfixime

 Cotrimoxazole (TMP-SMX)

« PNA arisque de complication
« 10]j si évolution rapidement résolutive

e 14 autres situations

SPILF Actualisation 2017 des recommandations de 2014



Pneumonie post-op

Mr du Femur C., agé de 79 ans, est admis pour une chute sur la
voie publique (verglas). Le Rx identifie une fracture du col fémoral.

L'orthopédiste souhaite intervenir rapidement.

Vous étes consulté pour la CP A

— Patient ASA 3
 BPCO, insuffisance coronaire, AC/FA avec CHADS/VASC a 3et NACO

L'intervention a lieu 72 heures plus tard sous AG

Admission postopératoire en USC car désaturation en O, en salle
de réveil




Pneumonie post-op

e |Lelendemain, le patient présente une hyperthermie et une
expectoration purulente. || demeure oxygéno-requérant.
'auscultation pulmonaire retrouve de nombreux rales
bronchiques. Le Rx de thorax objective une opacité lobaire
inférieure droite.

e || vous parait alors

Tres peu probable
Peu probable
Sans avis
Probable

Tres probable

D’instaurer une
antibiothérapie probabiliste




Il vous parait alors d’instaurer une
antibiothérapie probabiliste ?

Tres peu probable
Peu probable
Sans avis

Probable

Tres probable
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Pneumonie post-op

e Vous décidez d’instaurer une ATB par Augmentin 2g IVD/8h.

e Lors des transmissions a la CV, le MAR de garde vous fait

remarquer gqu’il s'agit d’'un patient BPCO avec mise en place
récente de matériel.

— Il aurait prescrit céfotaxime + ciprofloxacine et
éventuellement un anti SARM.

e \ous discutez des risques d’une antibiothérapie initiale inadéquate




Pneumonie post-op

Impact of inappropriate antibiotic therapy on mortality
in patients with ventilator-associated pneumonia and
blood stream infection: A meta-analysis™

Effie L. Kuti PharmD, Aarti A. Patel PharmD, MBA, Craig I. Coleman PharmD*




Pneumonie post-op




Pneumonie post-op

e || vous parait alors

— Tres peu probable - ) - ; :
_ Peu probable De modifier I'antibiothérapie

— Sans avis prObabiIiSte

— Probable
— Tres probable




Il vous parait alors de modifier
I’'antibiothérapie Probabiliste ?

Tres peu probable
Peu probable
Sans avis

Probable

Tres probable
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Pneumonie post-op

R3.2 — Il faut traiter par monothérapie en probabiliste les pneumonies associées aux soins du pa-
tient immunocompétent sous ventilation mécanique, en dehors de la présence de facteurs de
risque de bactéries multirésistantes, de bacilles a Gram négatif non fermentants, et/ou de facteurs
de risque élevé de mortalité (choc septique, défaillances d’organes).

GRADE 1+, ACCORD FORT

R3.3 — Les experts suggerent de ne pas utiliser de maniere probabiliste et systématique un antibio-
tique actif contre Staphylococcus aureus résistant a la méticilline dans le traitement des pneumo-
nies associées aux soins.

AVIS D’EXPERTS, ACCORD FORT

PNEUMONIES ASSOCIEES AUX SOINS DE REANIMATION RFE SFAR & SRLF 2017



Pneumonie post-op

 Lelendemain matin, le microbiologiste vous annonce que 'examen
direct des sécrétions trachéales retrouve des diplocoques a Gram
positif

e || vous parait alors

— Tres peu probable

— Peu probable De modifier I'antibiothérapie
— Sans avis probabiliste
— Probable

— Tres probable




Il vous parait alors de modifier
I’'antibiothérapie Probabiliste ?

Tres peu probable
Peu probable
Sans avis

Probable

Tres probable
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Pneumonie post-op

e |l s’agit vraisemblablement d’'un pneumocoque.

‘Sensibilite aux antibiotiques des souches de S. pneumoniae isolées en 2016.

Amoxicilline (pneumonies) <2 mg/L - 577 99,0 - 1,0
Céfotaxime <0,5mg/L > 2 mg/L 967 97,2 2,8 0
Lévofloxacine <2mg/L - 967 99,9 - 0,1




Conclusions

La plupart des antibiothérapies probabilistes sont codifiées
par les Sociétés Savantes

Elles sont regroupées dans des guides comme
Antibiogarde©

En urgence, toujours possibilité de joindre 24h/24, 7j/7 un
infectiologue via Branchet 04.76.18.13.07

Pour |a désescalade, toujours la possibilité via un

abonnement, d’'obtenir des informations par messagerie
mail
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