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Contexte epldemlologlque au CHUPPA

&IVIR en REANIMATION
(densﬂ\e%‘d incidence / 1000 jours patients)
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Tres peu de SARM, ABRI et EPC anecdothues pas d’ERV-mais..
.incidence tres élevée d’E-BLSE! (4 a 5 fois plus qu’en metropole)




E-BLSE : répartition par especes (%)
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Protocoles d’antibiothérapie en Réanimation
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Q Pas d’utilisatigp?%mpirique de CARBAPENEMES
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— Suspicion d’ ITU nosocgmlale cefoxitine + 1 dose any%?acme
— Péritonite tertiaire : QéfOXltlne +/- Métronidazole &
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O Antibiothérapie defd\i"lltlve des bactériémies a E- §1’.SE
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— Cefoxitine si TATBgramme le permet
(au lieu de lI'imipéneme, précédemment utilisé)
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e — Suspicion d’infection de K'E:2 cefoxmne + 1 dose amlkacLﬁe



Evolution de la consommation de carbapénemes

(e DDJ / 1000 JH)
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Obj%_ctifs de I'étude
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] PrmC|paI eva(iaaer I'efficacité clinique et microbiologique de |la
I céfoxitine dans;he traitement des bactériémies a E-BLSE

b
> Mortallteé a J3 et J30 (liée au sepsis et toutes causes confondues)
> Rec(jaautes / sélection de mutants R FOX &“b

Q‘.«

4 Se@‘ondalre évaluer I'impact de IgﬁtMl de la souche a la cefoxmn‘é

gsvur I'efficacité du traitement ;\\0(50 %Q@b"’
I©Q§y aeQ\ozP ‘z?'.\o\}@
» Criteres d’.nclu5|omsf*“des patients : &&6*"
= Patients adultesJaospltallses en Reanlmatlon&ﬁ/ledlcale de
janvier 2015 a»“decembre 2016 o

. Bacterlemle a E-BLSE sensible a la céfoxitine (CMI< 8 mg/L)
= Antibiothérapie définitive par céfoxitine




Résultats : Population étudiee
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Nombre de pait“\izents inclus : 27
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68% hormnes (n=19) ; 32% femmes (n#8)
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Ag%?noyen 57ans(19-84) &
ré@ \0

N IGS Il : Indice de Gravité &h*nphﬁe

Comorbidités : &

& &
* 60% patients (n = 1@6':) ont 1 ou plusieurs comorblgﬂes
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e pourla plupgql_sf: diabéte, IRC et HTA
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(calculé avec 17 pa\g\a*metres
cliniques et blglbglques)
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Bactériémies : caractéristiques
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 Choc septique : 52 %\(zh 14)

* 96% nosocomlales@'

* Portes d’ entr%e urmalre (30%), KT (26%), pulmonaire (15%) ...
e 100% sough%s = K. pneumoniae BLSE &

e CMI mgﬁenne FOX = 4 mg/L (E-test®, CASFM- §U°CAST 2016)
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Antibiothéra Bie
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() Traitement prob@bhste
i = FOX pour 78‘% patients (n=21)
= Autre beta lactamine pour 6 patients dont 1 seule etait efficace

= 40% patients (n:s»il) recevaient des ATB en paraﬂele pour des
omfchons@@fa ni M, vanco, amox, FQ, MTZ)

= ATB inefficaces sur la souche de la bactériémie

(|m|géneme) Q\b
. ii,«ﬁTB probabilistes inefficaces : 1 degés parmi ces patients. &
d Iﬂ%\ltement définitif : Q@e@"ﬁ @b@é‘
,©q~\a> = FOX a dose standard 2g x 4/} & i $ &o\}@&*?
= Durée: 7 jours eﬁ/\o& @«e.c,@@"
J Antibiothérapies p@mﬂleles {o,\oé’&o




l_ Résultats cliniques et microbiologiques a J3 et J30 _j

2 déces liés au

choc septique
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7 décés entre 2 changern,e"l'\ts 15 patients
J3 et J30 (sans - dATB '@95/16 guéris sous
lienavecle (E. q\d'acae BLSE | FOX a i30
(F - sepsis) | AMP/TZP) (56%)
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Efficacité cliniqgue et microbiologique a J3 et J30
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Evolution clinique a J3 (n=27)
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o Mortalité toutes causes @&““ Pt 2 changemahits 15 patients |
confondues : 33% (n=9/27) _ | 13et)30 (sans - dATB %3‘5/16 guéris sous
> Correspond apprommatwemént a lienavecle (E. q@acae BLSE | FOXa 30
la mortalité attendue pour&‘effectlf | sepsis) | AMP/TZP) _)I (56%)
(score IGS Il moyen = 47)© - — < - — ’
»Score IGS Il plus élevé chez patients
décédés (tendance, p = 0,08)




l_ Efficacité clinigue et microbiologique a J3 et J30 J
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Evolution clinique a J3 (n=27)
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© Mortalité attribuabl g g [ )
ortalite attribuable au <& | 7 déces entre 2 c'hangem,e"l'\ts 15 patients
sepsis : 7,4 % (n = 2/27) \\;3&0\ J3 et J30 (sans - dATB @95/16 guéris sous
>Scores IGS 11 :31 et 57 ¢ lienavecle | (£ cjoucae BLSE HOLEUED
1 0,
> Déces aprés 48h de FOX d‘ L (] J AMP/TZP) O (56%)
\. y
»1 avait recu une ATB prgbablllste o —
inefficace pendant 24h avant la FOX




l_ Efficacité cliniqgue et microbiologique a J3 et J30 J

2 déces liés au
- choc septique
&

& dERS] PO e N
© Guérison, sans rechute, 2 13@2’ 7 déces entre 2 c'hangem,e"nts 15 patients
apres traitement par FOX : 5&% J3 et J30 (sans ~ dATB é:’f‘S/J6 guéris sous
n=15/27 &° lien avec le (E. cloticae BLSE | FOX a J30
( ) &  sepsis) @Iqli/IP/TZP) (56%)

» 15 patients guéris dont ZH‘47A) L 2 = '_) - -
étaient en choc septhue




Efficacité cliniqgue et microbiologique a J3 et J30
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Evolution clinique a J3 (n=27)
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O Efficacité microbiologique : | 7 geces entre 2 c'hangen'l,é‘nts 15 patients |
> 1 rechute de bactériémie : \\?8‘0\ J3 et J30 (sans - dATB %3‘5/5 guéris sous
e Retard ATB 5j, 6g/j, rechute a p‘h lien avec le | (E. q\d’acae BLSE | FOX a i30
* Méme phénotype et CMI (Z@%g/L) | sepsis) ! 9MP/TZP) _)' (56%)
* Evolution favorable sous WNIP \. _/ \ - N v,

» 2 sélections de K. pneumoniae R a

la FOX : ECBU 4 J10 et PDP & J28
(colonisations, non traitées) %




I_ Efficacité cliniqgue et microbiologique a J3 et J30 J
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9 Impact de la CMI de la FOX ,p,%
» 2 déces liés au choc septhu,e
CMI = 3 mg/L dans les 2 caﬁ

>1 rechute : CMI=4 m@"l_

» Pas de conclusion possible
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7 décés entre 2 c'hangem,é‘l'\ts 15 patients
J3 et J30 (sans - dATB %3‘5/16 guéris sous
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Céphamycines et bactériémies a E-BLSE : revue de littérature (1) ‘
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Cefoxitin as a carbapenef*n sparing * 33 patients dont 16
antibiotic for mfectlonsqeaused by bactériémies
extended- -spectrum, Beta-lactamase- * 6 échecs microbios dont 2
producing Escheg\fbhla coli and | sélections de K.p. R FOX
Klebsiella pnemqnonlae s FOX = alternative aux &
Kernéis et @.F Inf dis 2015 k.@?“b pénémes mais plutot chez 4@\\96‘9

&" v_\\q}\f E. coli @@“Qé
Treatt;ﬁent of ESBL-producing @{ﬁ . 27 patients @of
KI@ESleIIa pneumoniae bacteraemia Q&oo@ + 20 traités par lMP% 7
&V’th carbapenems or flomoxef: a Q\o*’_ traités par FXF, <
retrospectlve study and Iaboratorg;» e Pasde dlffergh e
analysis of the isolates | Gge»" signifi catgﬂe
Lee et al., J Ant Chem, 2006&‘"’ &

e- e

Cefmetazole for bactexsémla caused . 6&bat|ents
by ESBL-producing * 43 traités par pénémes vs
enterobacteriaceae comparing with 26 traités par CMZ
carbapenems * Pas de différence
Fukuchi et al., BMC Inf Dis, 2016 significative




Céphamycines et bactériémies a E-BLSE : revue de littérature (2)
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Comparative effectlvene§s of
flomoxef versus carb@{)enems in the

treatment of bacter@émla due to P=0.16
ESBL- ESCherICQJﬂ coli or Klebsiella , n'm - |
= L4
pneumoniae with emphasis on & !
minimum mh’lbltory concentration of A1 P=013 - Q@é@\“"
flomoxef@é retrospective study & | - &
Lee el;sél Int J Ant Agents, 2015 s 30 e
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«O&Q} “HE = ‘ éﬁf
Q\'ef" % c.){\g-;"f TNITY
. & 104 &
* 389 patients &é’\“i’ S
e 257 traités par penemgs ‘dg"’
vs 132 traités par F)&If" . 1 oe o o
e CMI FXF < 1 mg/ls*pas de greup goop  group group
différence significative FLOMIC € 1 mgl. FLOMIC 2.8 mg/L
e CMIFXF>1 mg/L: mortalité 2




Conclusions et perspectives
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¢ Résultats prelksﬁmalres inclusions en cours
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. Cefomtme bonne alternative aux carfapénemes
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— &9% évolution favorable a J3 ¢

<9

«— 56% guérison a J30 (dont I@&mome en choc septhue}b° g
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* Avenir: comparalson patlents traités par FOX vss\epatlents
traités par |m|peneme (période 2013-14)
» Recueil et a@alyse des données en cours
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