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Antibiothérapie probabiliste : importance du bon choix

Etude rétrospective
5715 patients
Antibiothérapie appropriée
dans 80% des cas
Mortalité globale 43,7%

Kumar 2009 Chest

Antibiothérapie probabiliste inappropriée
= 

Facteur de risque de mortalité
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Antibiothérapie probabiliste : critères de choix

Exemple : pyélonéphrite aiguë

Entérobactéries
- E. coli
- Klebsiella spp.

> 90% Bétalactamine
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PNA sans signe de gravité (H)
® C3G

PNA + sepsis
® C3G + AMK

PNA + choc + FR BLSE
® Carbapénème + AMK
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S. aureus – BGN
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Exemple : pneumopathie communautaire

Patient jeune
Pas de signe de gravité

Patient âgé
Pas de signe de gravité Signes de gravité Contexte post-grippal

pneumocoque

Intracellulaires - Legionella
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amoxicilline
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macrolide

C3G

macrolide

anti-staph anti-toxinique

(clindamycine, linézolide)

VIH ® pneumocystose

Neutropénique, IRCO ® Pseudomonas (aspergillose ?)
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- Distribution usuelles des souches 
- Prise en compte des paramètres PK
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Antibiothérapie ciblée : critères de choix 

Pathogène identifié – ATB de référence

ATB de référence = le + efficace à moins large spectre

Sensibilité réelle : ATBg et CMI

Paramètres patient

Diffusion au site infecté

sang

Tissus infecté
Barrière sang/tissus

Composition tissus (ex : lipophilie)
Efflux 

Concentration
Liaison protéique

Taille 
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Rythme d’administration
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Cmax = pic

ASC/CMI

T>CMI

Goncalves-Pereira 2011 Crit Care
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Expansion volémique
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Hyperdébit cardiaque
Hyperclairance
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Phase initiale (24-48h)
Risque de sous-dosages

Posologies élevées

Phase tardive (> 48h)
Risque de toxicité

Adaptation posologique
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Fluoroquinolones
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Paramètre d’efficacité : Cmax (taux pic)
Objectif : Cmax > 8-10 CMI

Le plus souvent : 1 seule administration par jour

Taux résiduel = toxicité = rythme d’administration

Cmin = résiduel

Vitesse de perfusion
Timing du dosage

Ex : aminosides
30 min après la fin de perf.

?

?

?
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Antibiotiques « temps-dépendants »
Béta-lactamines (pénicillines, céphalosporines, carbapénèmes)

Paramètre d’efficacité : T > CMI
Objectif : 50-100% T > CMI

Optimisation 
- Perfusion prolongée (4h versus 1h)
- Perfusion continue … avec dose de charge !

T>CMI



Suivi et dommages collatéraux

Efficacité

Clinique +++
Microbiologique

Marqueurs ? 

Evolutivité de l’infection ?

Antibiothérapie adaptée ?

- Porte d’entrée 
identifiée et traitée ?

- Localisations 
secondaires identifiées 
et traitées ?

- EI éliminée ?

- Antibiogramme
- Posologie
- Diffusion au site infecté
- Rythme 

d’administration

Tolérance

ATB = 1e classe médicamenteuse 
responsable d’effets secondaires

5-35%

Allergie
Insuffisance rénale
Cytolyse hépatique

Troubles neurologiques

Certains plus spécifiques
- Hématologique (linézolide)
- Pneumopathie EO (daptomycine)
- Rhabdomyolyse (daptomycine)

Monitoring clinique et biologique ++
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Dommages collatéraux

Impact sur le microbiote
10 bactéries pour chaque cellule humaine
surtout intestinal (2 kg de bactéries !!)

ATB

We’re Only 10% Human
http://welladjusted.co/blog/2013/08/07/
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1. Impact sur les fonctions physiologiques du microbiote
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Echec clinique – Rechute
Colonisation/infection à BMR (C. difficile)

Diffusion environnementale



Une thérapeutique complexe …

Porte d’entrée
Pathogène impliqué

FR résistance
Liés au patient
Écologie locale

Gravité

SPECTRE

MONITORING – REEVALUATION – OPTIMISATION


