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Infectiologie :  plus de 60 ans d’usage des ATB

ATB ont beaucoup apporté - ↑ espérance de vie

- ↓ mortalité infantile

- succès dans les inf. sévères

- bénéfice certain dans inf. bénignes

mais ATB déçoivent aussi          - mal. inf. non éradiquées

- nouveaux agents infectieux 

- explosion de la résistance                           
bactérienne (pneumo - H.I. - E.coli)



ATB = mATB = méédicament dicament ««paradoxalparadoxal»»
place particuliplace particulièère dans lre dans l’’arsenal tharsenal théérapeutiquerapeutique

-- le grand public ...le grand public ...

-- observance trobservance trèès ms méédiocrediocre

-- éénormes pressions de prescription de lnormes pressions de prescription de l’’industrie pharmaceutique, industrie pharmaceutique, 

trtrèès s ééloignloignéées de la notion de es de la notion de ««bon usage des mbon usage des méédicamentsdicaments»»

puissance de lpuissance de l’’information information 
qui qui ««pousse pousse àà la prescriptionla prescription»»

faiblesse de lfaiblesse de l’’information information 
qui qui ««prône le bon usageprône le bon usage»»

- discordance



Impératifs actuels

• prescription rationnelle et justifiée limitant la pression de sélection

• politique d’utilisation incluant le risque écologique (et le coût)

• retrouver statut de médicament de haut niveau

• ne plus croire que le problème de la résistance bactérienne 

va être réglé par de nouvelles molécules

• ne pas oublier ....



TOUTE HYPERTHERMIE NTOUTE HYPERTHERMIE N’’ESTEST

PAS  SYSTEMATIQUEMENTPAS  SYSTEMATIQUEMENT

DD’’ORIGINE BACTERIENNEORIGINE BACTERIENNE



LES QUESTIONS A SE POSER AVANT DE LES QUESTIONS A SE POSER AVANT DE 
PRESCRIRE UNE ANTIBIOTHERAPIEPRESCRIRE UNE ANTIBIOTHERAPIE

•• StratStratéégiegie
•• Faut Faut -- il prescrire une antibiothil prescrire une antibiothéérapie ?rapie ?
•• Faut Faut -- il faire un pril faire un prééllèèvement bactvement bactéériologique prriologique prééalable ?alable ?
•• Quel antibiotique choisir ?Quel antibiotique choisir ?
•• MonothMonothéérapie ou association?rapie ou association?
•• Le recours Le recours àà la chirurgie est la chirurgie est -- il nil néécessaire ?cessaire ?

•• TechniqueTechnique
•• Quelle posologie prescrire ?Quelle posologie prescrire ?
•• Quelle voie dQuelle voie d’’administration choisir ?administration choisir ?
•• Quel rythme dQuel rythme d’’administration choisir ?administration choisir ?
•• Quelle durQuelle duréée de traitement ?e de traitement ?
•• Surveillance ?Surveillance ?



ANTIBIOTIQUE

oui    ou    non ?

inf. bactérienne   virose chez sujet sain

état fébrile isolé bien supporté



FAUT FAUT ––IL PRESCRIRE UNE ANTIBIOTHERAPIE ?IL PRESCRIRE UNE ANTIBIOTHERAPIE ?

•• Y a  tY a  t--il une infection ?il une infection ?
•• LL’’infection est infection est -- elle bactelle bactéérienne ?rienne ?

•• Savoir ne pas prescrire dSavoir ne pas prescrire d ’’antibiotiqueantibiotique

•• Infection des VA SInfection des VA S
•• rhinopharyngitesrhinopharyngites
•• angine : intangine : intéérêt des tests de diagnostic rapiderêt des tests de diagnostic rapide
•• Bronchite aiguBronchite aiguëë du sujet saindu sujet sain

•• EscarresEscarres
•• UlcUlcèères chroniquesres chroniques
•• Colonisation urinaire sur sondeColonisation urinaire sur sonde
•• Infection viraleInfection virale
•• Hyperthermie isolHyperthermie isoléée bien supporte bien supportééee



FAUTFAUT--IL FAIRE UN PRELEVEMENT IL FAIRE UN PRELEVEMENT 
BACTERIOLOGIQUE PREALABLE ?BACTERIOLOGIQUE PREALABLE ?

•• Non, pas le tempsNon, pas le temps
•• Purpura Purpura fulminansfulminans

•• Non, inutileNon, inutile
•• UlcUlcèère cutanre cutanéé, escarre, escarre
•• Bonne concordance Bonne concordance clinicoclinico--microbiologiquemicrobiologique
•• Germe responsable sensible aux ATB usuelsGerme responsable sensible aux ATB usuels

•• Oui, mais vite !Oui, mais vite !
•• Infection sInfection séévvèère ou nosocomialere ou nosocomiale

•• Oui, toujoursOui, toujours
•• Endocardite dEndocardite d’’OslerOsler

•• Oui mais de bonne qualitOui mais de bonne qualitéé
•• Biopsie osseuse pour les infections Biopsie osseuse pour les infections ostostééoo--articulairesarticulaires
•• Se mSe mééfier des fier des éécouvillons, drains et couvillons, drains et redonsredons



PRESCRIPTION DES ATB PRESCRIPTION DES ATB 
BASES DE RAISONNEMENTBASES DE RAISONNEMENT

•• LL ’’identification bactidentification bactéérienne, premier rienne, premier éélléément de choixment de choix
•• --> soit imm> soit imméédiate  diate  

•• Examen directExamen direct
•• LCR, crachats, AET, urinesLCR, crachats, AET, urines……

•• Moyens indirectsMoyens indirects
•• AntigAntigèènes solubles, IF, PCRnes solubles, IF, PCR……

•• --> soit retard> soit retardéée e 
•• CulturesCultures

•• En pratique, En pratique, ééventualitventualitéé peu frpeu frééquente pour la 1quente pour la 1èère re 
prescriptionprescription



QUEL ANTIBIOTIQUE CHOISIR ?

3  critères - le foyer infectieux

- le germe

- le malade = le terrain



QUEL ANTIBIOTIQUE CHOISIR ?QUEL ANTIBIOTIQUE CHOISIR ?
•• Choix dChoix déépendant de 3 critpendant de 3 critèèresres

•• Foyer infectieuxFoyer infectieux
•• Diagnostic prDiagnostic préécis cis 
•• Attention Attention àà la diffusion des ATB au site infectieuxla diffusion des ATB au site infectieux

•• GermeGerme
•• Nature, siNature, sièège du foyer, PE, ATB antge du foyer, PE, ATB antéérieure = rieure = éépidpidéémiologiemiologie
•• Spectre = sensibilitSpectre = sensibilitéé ththééorique aux ATBorique aux ATB

•• TerrainTerrain
•• NN--nnéé, vieillard, grossesse, immunod, vieillard, grossesse, immunodéépressionpression
•• Tares viscTares viscéérales, allergiesrales, allergies
•• InterfInterféérences mrences méédicamenteusesdicamenteuses

•• Tt probabiliste : cTt probabiliste : c’’est le est le PARI BACTERIOLOGIQUEPARI BACTERIOLOGIQUE

•• Tt documentTt documentéé
•• Le prLe prééllèèvement est il correct ?vement est il correct ?
•• Le germe isolLe germe isoléé est il responsable de la symptomatologie ?est il responsable de la symptomatologie ?



PRESCRIPTION DES ATBPRESCRIPTION DES ATB
BASES DE RAISONNEMENTBASES DE RAISONNEMENT

•• LL ’é’épidpidéémiologie peut être connuemiologie peut être connue

--> celle des bact> celle des bactééries en causeries en cause

. urines . urines = = E. coliE. coli

. poumon . poumon = = Pneumocoque, Pneumocoque, LegionelleLegionelle……

. LCR . LCR == MMééningocoque, Pneumocoqueningocoque, Pneumocoque

. . prothproth. . articularticul. . == StaphylocoqueStaphylocoque

. endocardite. endocardite == StreptocoqueStreptocoque

--> celle de la sensibilit> celle de la sensibilitéé

. Pneumocoque et p. Pneumocoque et péénicillinesnicillines

. E. coli. E. coli et et fluoroquinolonesfluoroquinolones

. Staphylocoque et m. Staphylocoque et mééticilline rticilline réésistancesistance



MONOTHERAPIE OU ASSOCIATION ?

Objectifs 

synergie et  ↑ bactéricidie

↓ sélection mutants résistants

élargir le spectre



MONOTHERAPIE OU ASSOCIATIONMONOTHERAPIE OU ASSOCIATION
•• Elargir le spectre : antibiothElargir le spectre : antibiothéérapie probabilisterapie probabiliste

•• infections infections àà éétiologies multiplestiologies multiples
•• NeutropNeutropéénie fnie féébrile, Pneumonie nosocomialebrile, Pneumonie nosocomiale

•• Obtenir une synergieObtenir une synergie
•• en associant deux antibiotiques bacten associant deux antibiotiques bactééricidesricides

•• NeutropNeutropéénie fnie féébrilebrile
•• dans les situations odans les situations oùù la bactla bactééricidie est difficile ricidie est difficile àà obtenirobtenir

•• index thindex théérapeutique faiblerapeutique faible
•• ddééfenses locales ou gfenses locales ou géénnéérales inoprales inopéérantesrantes

•• Endocardite Endocardite àà streptocoquestreptocoque

•• Diminuer lDiminuer l’é’émergence de souches rmergence de souches réésistantessistantes
•• OstOstééite , Tuberculoseite , Tuberculose……

ATTENTION A LA PHARMACOCINETIQUE
nécessité que les ATB soient présents simultanément 
et en concentration efficace au site infectieux



ASSOCIATION : POURQUOI ?ASSOCIATION : POURQUOI ?

•• le germe causalle germe causal
•• bacilles bacilles àà Gram nGram néégatifgatif

•• quel que soit lquel que soit l’’antibiotique utilisantibiotique utiliséé
•• P. aeruginosaP. aeruginosa; ; Acinetobacter Acinetobacter spsp, , Enterobacter Enterobacter spsp
•• BactBactééries ries secrsecréétricestrices de de ββ lactamases lactamases àà spectre spectre éétendu (BLSE)tendu (BLSE)

•• coccicocci àà Gram positifGram positif
•• infection grave infection grave àà streptocoque ou entstreptocoque ou entéérocoquerocoque

•• ββ lactaminelactamine + gentamicine (sauf si HNR aux aminosides)+ gentamicine (sauf si HNR aux aminosides)
•• infection infection àà S. aureus ( S. aureus ( phase initiale du traitement )phase initiale du traitement )

•• antibiotiques antibiotiques 
•• acide fusidique, acide fusidique, fosfomycinefosfomycine, rifampicine, aminosides , rifampicine, aminosides 
•• fluoroquinolonesfluoroquinolones

•• phase initiale du traitementphase initiale du traitement

•• terrainterrain
•• le caractle caractèère nosocomial ou nonre nosocomial ou non
•• la gravitla gravitéé



RECOURS A LA CHIRURGIE ?

• évacuation d’une collection

• levée d’obstacle

• ponction guidée par imagerie



UN TRAITEMENT MEDICAL EST UN TRAITEMENT MEDICAL EST –– IL SUFFISANT ?IL SUFFISANT ?

•• Faut il mettre le patient en rFaut il mettre le patient en rééa ?a ?

•• Le recours Le recours àà la chirurgie est la chirurgie est -- il nil néécessaire ?cessaire ?

•• Oui si infection Oui si infection canalairecanalaire obstructive ( biliaire, urinaire )obstructive ( biliaire, urinaire )

•• Oui si suppuration localisOui si suppuration localiséée ou diffuse ( pe ou diffuse ( pééritonite, ritonite, 
fasciitefasciite, gangr, gangrèènene……))

•• levlevéée de le de l’’obstacle et ATBobstacle et ATB

•• prioritprioritéé au drainage chirurgical, ATB nau drainage chirurgical, ATB n’’est que complest que compléémentairementaire



QUELLE POSOLOGIE PRESCRIRE ?QUELLE POSOLOGIE PRESCRIRE ?

•• pas de souspas de sous--dosage pour petite infection !!!dosage pour petite infection !!!
•• mg/kg de poidsmg/kg de poids
•• capacitcapacitéés ds d’é’épuration rpuration réénale / hnale / héépatiquepatique
•• il faut parfois des posologies plus il faut parfois des posologies plus éélevlevéées que celles du Vidales que celles du Vidal

•• RRéésultante de plusieurs facteurssultante de plusieurs facteurs

•• gravitgravitéé de lde l’’infection et sensibilitinfection et sensibilitéé du germedu germe
•• pour les pour les ββ lactamineslactamines et les et les fluoroquinolonesfluoroquinolones surtoutsurtout

•• pharmacocinpharmacocinéétique de ltique de l ’’ATB : ATB : àà adapter adapter àà rrééduction duction nnééphroniquephronique
•• nature du site infectieux : doses plus nature du site infectieux : doses plus éélevlevéées dans endocardites, es dans endocardites, 

mmééningites ningites ……



PHARMACOCINETIQUE / PHARMACODYNAMIEPHARMACOCINETIQUE / PHARMACODYNAMIE

•• voie et modalitvoie et modalitéés ds d’’administrationadministration

•• PO =  infections peu sPO =  infections peu séévvèères et Tt de relai si pas de trouble de res et Tt de relai si pas de trouble de 
ddééglutition ou dglutition ou d’’absorptionabsorption

•• IV = PO si bioIV = PO si bioééquivalencequivalence

•• IM IM -- SC et antibiothSC et antibiothéérapie locale rapie locale àà proscrire sauf rares situationsproscrire sauf rares situations

•• rythme drythme d’’administrationadministration
•• 1, 2, 3, 4 x / j ou continue / 24h ?1, 2, 3, 4 x / j ou continue / 24h ?



CONCENTRATION MINIMALE INHIBITRICECONCENTRATION MINIMALE INHIBITRICE
( CMI )( CMI )

•• c'est la plus faible concentration d'antibiotique capable d'inhic'est la plus faible concentration d'antibiotique capable d'inhiber ber 
toute culture visible de la souche toute culture visible de la souche éétuditudiééee

•• elle s'exprime en mg/l ou elle s'exprime en mg/l ou µµg/mlg/ml





PARAMETRES PHARMACODYNAMIQUESPARAMETRES PHARMACODYNAMIQUES

ASC

C max

Cmin

CMI

T > CMI (h)

temps

concentrations
Cmax/CMI

ASC 24h/CMI

temps de contact à
C>CMI [T (%24h) >CMI]



DEUX GRANDES FAMILLES DDEUX GRANDES FAMILLES D’’ANTIBIOTIQUESANTIBIOTIQUES

•• ConcentrationConcentration--ddéépendantspendants
•• Pic Pic éélevlevéé >>> CMI>>> CMI

AminosidesAminosides
ImidazolImidazolééss
FluoroquinolonesFluoroquinolones
TTéélithromycinelithromycine

•• TempsTemps--ddéépendantspendants
•• Concentration le plus possible > CMI / 24hConcentration le plus possible > CMI / 24h
•• Soit 3Soit 3--4 administrations / j4 administrations / j

ββlactamineslactamines sauf sauf CeftriaxoneCeftriaxone, , 
PristinamycinePristinamycine, , VancoVanco

•• Soit demi vie longue : 1 Soit demi vie longue : 1 àà 2 / j2 / j
Macrolides, Macrolides, CeftriaxoneCeftriaxone, , TeicoplanineTeicoplanine

Cmax/CMI
ASC 24h/CMI
Cmax

T (% 24h) > CMI



LE TEMPSLE TEMPS

•• Mise en route du traitementMise en route du traitement
•• ddéélai entre diagnostic (clinique ou lai entre diagnostic (clinique ou bactbactéériorio) et 1) et 1èèrere injectioninjection

•• ppééjoratif si retardjoratif si retardéé
•• critcritèère de qualitre de qualitéé : ex <4h pour pneumonies: ex <4h pour pneumonies

•• DurDuréée du traitemente du traitement
•• Infections communautairesInfections communautaires

•• de + en + courtede + en + courte
•• respect des confrespect des conféérences de consensusrences de consensus
•• en gen géénnééral, 10 jours maximumral, 10 jours maximum

•• Infections nosocomialesInfections nosocomiales
•• mal codifimal codifiééee

•• Savoir attendreSavoir attendre
•• LL’’effet sur la tempeffet sur la tempéérature, les signes cliniques (et radiologiques) rature, les signes cliniques (et radiologiques) 

nn’’est pas immest pas imméédiatdiat



QUELLE DUREE DE TRAITEMENT ?QUELLE DUREE DE TRAITEMENT ?

•• souvent empiriquesouvent empirique

•• variable selon localisation, germe et terrainvariable selon localisation, germe et terrain

•• ll’’association association àà un aminoside est brun aminoside est brèève (ve (33 àà 5 j )5 j )
sauf exceptions ( sauf exceptions ( mucomuco –– pyocyanique pyocyanique –– EI )EI )

•• interruption brutale sans dose dinterruption brutale sans dose déégressivegressive

•• il faut ril faut rééelle justification pour prolonger un Tt elle justification pour prolonger un Tt > > 10 j10 j

•• quelques indications de quelques indications de «« dose uniquedose unique »»
•• cystite simple de la femme jeune non enceintecystite simple de la femme jeune non enceinte
•• ururééthritethrite, , aniteanite gonococciquegonococcique
•• syphilis primaire et secondaire syphilis primaire et secondaire 



SURVEILLANCE SURVEILLANCE –– REEVALUATION DU TRAITEMENTREEVALUATION DU TRAITEMENT

•• H 48H 48--72 : TOUJOURS72 : TOUJOURS
•• premipremièère idre idéée sur le sur l’’efficacitefficacitéé
•• retour des examens retour des examens bactbactéériorio. et antibiogrammes. et antibiogrammes
•• ddéésescalade (spectre, associationsescalade (spectre, association--monothmonothéérapie, corapie, coûût)t)

•• Tous les jours, se poser les 2 questionsTous les jours, se poser les 2 questions
•• cette antibiothcette antibiothéérapie est rapie est -- elle efficace ?elle efficace ?

•• si non, changementsi non, changement
•• cette antibiothcette antibiothéérapie est rapie est -- elle encore utile ? elle encore utile ? 

•• si non, arrêtsi non, arrêt

•• Dosage sDosage séérique des aminosides et rique des aminosides et glycopeptidesglycopeptides
( efficacit( efficacitéé / toxicit/ toxicitéé ))



Hyperthermie persistant ou
réapparaissant sous ATB

• non bactérienne   virus - mycose - parasite

• non infectieuse  MTE - K - collagénose ...

• complications thrombophlébite - colite pseudomembraneuse

• échec du Tt → cause microbiologique
- erreur sur germe en cause
- association germes
- mutants R
- surinfection

→ cause pharmacologique
( posologie, observance, interactions, absorption, diffusion...)

→ autres (foyer clos, CE, cure de la PE...)



FIEVRE QUI PERSISTE OU REAPPARAIT SOUS ATBFIEVRE QUI PERSISTE OU REAPPARAIT SOUS ATB

Causes dCauses d’é’échec chec àà 72 h ou de rechute72 h ou de rechute

•• liliéées au patient : observance, vomissements, diarrhes au patient : observance, vomissements, diarrhééee……

•• liliéées au germe : R, effet inoculum, ses au germe : R, effet inoculum, séélection R, adhlection R, adhéérence au rence au 
matmatéériel riel éétrangertranger……

•• liliéées es àà ll’’antibiothantibiothéérapie : sousrapie : sous--dosage, mauvaise diffusion au site dosage, mauvaise diffusion au site 
infectieux, infectieux, pbpb de biodisponibilitde biodisponibilitéé, antagonisme, candidose, antagonisme, candidose……



effet recherché coût -
bénéfice
sur l’infection effet sur écologie bact

collectivité

PREVENTION RESISTANCE

BON USAGE
ATB

Retarder apparition et extension  R
Préserver activité des ATB le plus possible

Intérêt
individuel Intérêt

collectif



CONCLUSION

• Utilisation justifiée et rationnelle prenant en compte 
l’impact sur l’écosystème

• Génie « adaptatif et évolutif» des bactéries

• Ce qui est neuf et cher n’est pas forcément meilleur



CONCLUSION             autres mesures

• réduire la consommation globale ATB

• reconnaître situations où on peut se passer d’ATB

• pas de sous-dosage ni de Tt trop long

• réduire le risque nosocomial
- hygiène

- procédures invasives

cinétique différente acquisition R / découverte nouveaux composés

la seule recherche de molécules nouvelles ne suffira pas 


