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Une bactérieversatile 
et adaptative

ÅUn des plus grands génomesbactériens

ÅVoiesde régulationscomplexes

ÅColonisationpermanenteet transitoire

ÅEnvironnement

peau

digestif

Pharynx

Hydro
tellurique

Ventilation 
KT - Clim
/ƛǊŎǳƛǘ ŘΩŜŀǳ

Weigandet al, PNAS 2012



Pathogènerespiratoire
opportunistenécessitantun 
deficit de ƭΩƛƳƳǳƴƛǘŞinnée

Cutanées

Urinaires

Oculaires

Respiratoires
Aiguë : PAVM,exacerbations

Chronique : Bronchite

Auriculaires

Ostéo-articulaire

Cathéter

Cérébro-méningés

Bassetti, et al, 2018, Faure et al, 2018, Jenny et al 2019

Infections  respiratoires

aiguës et chroniques

Pseudomonas, Pilly2020

3e LAS

2e VAP

Relation hôte pathogène
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P. aeruginosa : 1er BGN impliquédans les VAP et HCAP dans le monde

BGN
ÅP. aeruginosa 19 %
Å E. coli 17 %
Å Klebsiella spp. 10 %
Å Enterobacter spp. 7 %

Vincent et al,  JAMA 2009

EPIC II 2009 (Monde)

QuartinBMC Infect Dis 2013

1184 patients 

analyse post-ƘƻŎ ŘΩǳƴ 
ERC international

1ère BGN pneumonies:
- liéesaux soins

(HCAP)
- acquisesà
ƭΩƘƻǎǇƛǘŀƭ(HAP)

- acquisessous VM 
(VAP)



Pneumoniesnosocomialesreanimation : DonnéesFrance / Europe 

S.	aureus	12%

P.	aeruginosa	19,4	%

Entérobactéries39,8%	
(BLSE	5,8%)

E.	coli	9,5%

K.	pneumoniae	7,5%

divers	entérobactéries
(dont E.	cloacae 6,3%)

Réa-RAISIN 2015 (France)

REA-Raisin 2015 ςSanté Publique France 2017 Koulenti Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2017



PAVM à
P. aeruginosa  :

Incidence et 
délaide 
survenue

Le principal facteur de risque
PAVM à P. aeruginosa=
Colonisation préalable 

Facteur de risque de colonisation : 
- ATBthérapiepréalable
- Durée de ventilation

Kollef Crit Care Med 2014
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Hydrolyse enzymatique du « P. aeruginosades bois»

Classe A Classe B Classe C Classe D

Sérine-ɓ-lactamases Métallo-ɓ-lactamases Céphalosporinases Oxacillinases

Chromosomique

Pénicillinases

PIB-1 (Pa)

AmpC

AmpC (Pa) 

Expression variable

Plasm idique étroit

TEM AmpC plasmidique OXA spectre étroit

OXA-50 (Pa)

Expression variable

R®sistancenaturelle ¨plusieurs beta-lactamines + Pompe ¨ efflux:

ÅAmoxicilline et ¨lôamoxiclav(Augmentin) 

ÅC1G et C2G

ÅC3G (ceftriaxone et c®fotaxime)

ÅErtap®n̄me



Classe A Classe B Classe C Classe D

Sérine-ɓ-lactamases Métallo-ɓ-lactamases Céphalosporinases Oxacillinases

Chromosomique
Pénicillinases

PIB-1 (Pa)

AmpC

AmpC (Pa)

Plasm idique étroit
TEM AmpC plasmidique OXA spectre étroit

OXA-50 (Pa)

Hydrolyse enzymatique du « P. aeruginosades bois»

{Ct

SFP

SFP

SFP

SFP

SFP

SFP

SFP

{Ct



Ambler RP. The structure of beta-lactamases. Philos Trans R Soc LondSerB Biol Sci. 1980;289:321ς31.https://doi.org/10.1098/rstb.1980.0049.

Classe A Classe B Classe C Classe D

S®rine-ɓ-lactamases M®tallo-ɓ-lactamases C®phalosporinases Oxacillinases

Chromosomique

P®nicillinases

PIB-1 (Pa)

AmpC

AmpC (Pa)

AmpC déréprimé

(AmpR)

Plasmidique

étroit
TEM, PER, SHV AmpC plasmidique OXA spectre®troit

OXA-50 (Pa)

large
BLSE : TEM, SHV,  

CTX-M
ESAC

OXA-BLSE

OXA-1 OXA-2

Carba
Carbapenemase

KPC ++ 
Carbapénèmases :

VIM, IMP, NDM-1
Carbapénèmases :

OXA-48, OXA-23

Hyperproduction dôAmpC= 
ÅAffecte la plupart des BL (et les CarbaPsi HProduite)

ÅC4G (c®f®pime) th®oriquementplus stable ¨ AmpC
ÅHyperproduction ampC= m®canismele plus fr®quent

Hyper production OxacillinaseOXA-50
Ceftazidime-S mais c®f®pime-R

BLSE = rare
<5% VIM / NDM / é

Hydrolysent toutes les BL sauf lôaztr®onam. 
Hydrolysent aussi Cefta+AVIet CEFTO/TAZ

Résistance par Association de mécanismes ŘΩƘȅŘǊƻƭȅǎŜ ŜƴȊȅƳŀǘƛǉǳŜ 
acquises  : « Pseudomonas des villes» : Résistance multimodale

https://doi.org/10.1098/rstb.1980.0049


Pa : 
Résistance 

acquises par 
hydrolyse 

enzymatique

{Ct SFP {Ct {Ct SFP

{Ct

SFP

SFP{Ct

SFP

{Ct

{Ctκw

SFP/R

{Ctκw

SFP/R

SFP/R

{Ctκw SFP/R {Ctκw {Ctκw

SFP/R

{Ctκw

SFP/R

SFP/R{Ctκw



IV: Pseudomonas aeruginosa : Résistance multimodale

Résistance aux Carbapénèmes = Non enzymatique dans 90% des cas

Ç Bactéries à

Gram

négatif

P. aeruginosa

ClasseA Classe B Classe C Classe D

S®rine-ɓ-lactamasesMétallo-ɓ-

lactamases

Céphalosporinases Oxacillinases

Chromosomiques Pénicillinases AmpC

Ånon inductible

Å inductible

Ådéréprimée

Plasmidiques TEM,SHV AmpC plasmidique OXA spectre étroit

BLSE : BLSE:OXA-BLSE

Carbapénèmases :

KPC, GES

Carbapénèmases :

++ VIM ++

Carbapénémases :

OXA-48

Mécanismes Efflux 
+++

Mutation
Porine OprD+

Carbapénémase classe B

BLSE < 5%

Source GERPA 2015

5-10%



Pseudomonas aeruginosa : Résistance multimodale non enzymatique
Non enzymatique : Mutation de la Porine oprD = Intérêt Imipénème -Rélébactam ++

Alt erat ion/ perte
porine(s)

El iminat ion
par	efflux

Altérat ion
PLP	cible Inact ivat ion

par	hydrolyse

-̡lactamines

Membrane	externe (BGN)

Peptidoglycane

Membrane	interne

PompeŁefflux

-̡lactamase

Gŝnede	
rŞsistance

Cytoplasme

PLP	cible

M odificat ion
enzymat ique

ATB

Enzyme
mdoficatrice

(aminosides)

acetyltransferases 
nucleotidyltransferases

ribosylmethylation (AG)

Lipide A du LPS (colistine)
DNA gyrase (FQ)
topoisomerase IV (FQ)

OprD- (R-Imipénème)

Perte porine OprDҐ R®sistanceaux CarbaP(ImiP)

Å fr®quent-10% des souches 
Å Diminution de la concentration disponible ImiP

Å Diminution entr®e lôimip®n̄me+ hydrolyse par AmpC
= int®r°t Imip®n¯me+R®lebactam

Smith JR et al, 2020

Adapté de SherrardLJ et al, Lancet 2014

Source CNR Pseudomonas ςRapport 2022

https:// www.cnr-resistance-antibiotiques.fr/ressources/pages/CNR_bilan_2022.pdf



P. aeruginosa
Multirésistance

ŘΩŀǇǊŝǎ {ƘŜǊǊŀǊŘ [W Ŝǘ ŀƭΣ [ŀƴŎŜǘ нлмп

Alt erat ion/ perte
porine(s)

Eliminat ion
par	efflux

Altérat ion
PLP	cible Inact ivat ion

par	hydrolyse

-̡lactamines

Membrane	externe (BGN)

Peptidoglycane

Membrane	interne

PompeŁefflux

-̡lactamase

Gŝnede	
rŞsistance

Cytoplasme

PLP	cible

M odificat ion
enzymat ique

ATB

Enzyme
mdoficatrice

(aminosides)

acetyltransferases 
nucleotidyltransferases

ribosylmethylation (AG)

Lipide A du LPS (colistine)
DNA gyrase (FQ)
topoisomerase IV (FQ)

OprD- (R-Imipénème)

Alt erat ion/ perte
porine(s)

El iminat ion
par	efflux

Altérat ion
PLP	cible Inact ivat ion

par	hydrolyse

-̡lactamines

Membrane	externe (BGN)

Peptidoglycane

Membrane	interne

PompeŁefflux

-̡lactamase

Gŝnede	
rŞsistance

Cytoplasme

PLP	cible

M odificat ion
enzymat ique

ATB

Enzyme
mdoficatrice

(aminosides)

acetyltransferases 
nucleotidyltransferases

ribosylmethylation (AG)

Lipide A du LPS (colistine)
DNA gyrase (FQ)
topoisomerase IV (FQ)

OprD- (R-Imipénème)

Céfépime

CarbaP

/ŞŦŞǇƛƳŜ

Aztreonam
Meropenem

Expression de base + 
Surexpression des syst̄mes
dôefflux

1.MexAB-OprM
SiSurexpression
Å Merop®n¯me
Å Aztreonam
Å Avibactam++

aƻŘƛŦƛŞ ŘΩŀǇǊŝǎ  SherrardLJ et al, Lancet 2014
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Multirésistance
P. aeruginosa 

estresponsable
ŘΩǳƴŜ

surmortalité

Souches MDR

Surmortalité globale (< j30)

OR ajusté  : 1.40 (1.01ς1.94) p= 0.04

tŜƷŀ/ Ŝǘ ŀƭΣ /ƭƛƴ LƴŦŜŎǘ 5ƛǎΦ нлмр CŜōмрΤслόпύΥрофπпу



Difficult to 
treat (DTR) 

P. aeruginosa

Ґ wŜǎƛǎǘŀƴŎŜ ǘƻ ŀƭƭ ŦƛǊǎǘπƭƛƴŜ ŀƎŜƴǘǎ
πŀƭƭ π̡ƭŀŎǘŀƳǎΣ ƛƴŎƭǳŘƛƴƎ
ŎŀǊōŀǇŜƴŜƳǎ

πŦƭǳƻǊƻǉǳƛƴƻƭƻƴŜǎ
ESACCar-R

ß-lactamines
- Pipéracilline± tazo R

- Aztréonam R

- Ceftazidime R

- Céfépime R

- Imipénème-CilastatineR

- Méropénème R

ß-lactamines + Inhibiteur

- Pipéracilline+ Tazo R

Aminosides
- Tobramycine S

- Amikacine R

Fluoroquinolones
- Ciprofloxacine R

- lévofloxacine R

!ǳǘǊŜǎ
π/ƻƭƛǎǘƛƴŜ {

Kadri et al, CID, 2018



aǳƭǘƛǊŞǎƛǎǘŀƴŎŜ
tΦ ŀŜǊǳƎƛƴƻǎŀ 

Ŝǎǘ
ǊŜǎǇƻƴǎŀōƭŜ
ŘΩǳƴŜ

ǎǳǊƳƻǊǘŀƭƛǘŞ

NathwaniAntimicrobResist Infect Control 2014

[ΩŜƴƧŜǳ= traitementdes 
infections sévèresàP. 
aeruginosa

23 études de 2000 à 2013 
infections à P. aeruginosa
- 7,881 Sensibles
- 1653 Résistants
- 559 MDR
Mortalité toutescauses
- 34% IC95% (27% - 41%) : Résistants
- 22% (95% CI 14% - 29%) : Sensibles
- > 2-fold increased risk of mortality with MDR P. aeruginosa 

(relative risk (RR) 2.34, 95% CI 1.53 - 3.57) 
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9ƴƧŜǳҐ 
ŀŘŞǉǳŀǘƛƻƴŘŜ 
ƭΩŀƴǘƛōƛƻǘƘŞǊŀǇƛŜ
όǇǊƻōŀōƛƭƛǎǘŜύ 
ƛƴƛǘƛŀƭŜŘŀƴǎ ƭŜǎ 
ƛƴŦŜŎǘƛƻƴǎ ǎŞǾŝǊŜǎ
ŁtΦ ŀŜǊǳƎƛƴƻǎŀ

Pneumopath ies 

Intra-abdo  

Peau-tissus mou  

Urinaires  

KT 

Bactériémies 

appropriée  
inappropriée  

Survie (%) 

Å choc septique
Å cohorterétrospective
Å Nord-américaine
Å n= 5715

YǳƳŀǊ ! Ŝǘ ŀƭΣ /ƘŜǎǘΦ нллф bƻǾΤмосόрύΥмнотπмнпу

Inadéquation et P. aeruginosa
OR x10



Enjeu= 
adéquationde 
ƭΩŀƴǘƛōƛƻǘƘŞǊŀǇƛŜ
(probabiliste) 
initialedans les 
infections sévères
àP. aeruginosa

Å choc septique
Å 2008-2012
Å n= 254

Vazquez-GuillameCrit Care Med 2014

Ce qui compte dans les infections sévères = 
!b¢L.Lh¢I9w!tL9 !ttwhtwL99 Χ 



Enjeu= 
adéquationde 
ƭΩŀƴǘƛōƛƻǘƘŞǊŀǇƛŜ
initialedans les 
infections sévères
àP. aeruginosa

183 épisodes de VAP à P. aeruginosa

/Ŝ ǉǳƛ ŎƻƳǇǘŜ Řŀƴǎ ƭŜǎ ƛƴŦŜŎǘƛƻƴǎ ǎŞǾŝǊŜǎ Ґ 
!b¢L.Lh¢I9w!tL9 !ttwhtwL99 Χ 

Χ ǉǳŜ ŎŜ ǎƻƛǘ Ŝƴ Ƴƻƴƻ ƻǳ ōƛǘƘŞǊŀǇƛŜ

Garnacho-Monteroet al, CritCare Med 2007

¢ǘŦƛƴŀƭ Survivants
n=106

Décédés
n=77

APACHE II 18.7 19.8

Choc septique 38 (35.8) 52 (67.5)

Monothérapie 22 (19.9) 12 (15.6)

Association 84 (81.1) 60 (84.4)



DonnéesREA-RAISIN

SANTE PUBLIQUE FRANCE / Surveillance des infections nosocomiales en réanimation adulte.  
Réseau REA-Raisin, France. Résultats 2016 / p. 34 

 

 
I TABLEAU 35 I   

Indicateurs de résistance aux antibiotiques (2016) 

Micro-organisme Indicateur n nô % 

Staphylococcus aureus (1 531) Oxacilline 1 512 230 15,2 
 Glycopeptides 1 460 8 0,5 
 PanR  probable 1 484 1 0,1 
  confirmé  4 0,3 

Enterococcus faecalis      (405) Ampicilline 382 45 11,8 
 Glycopeptides (ERG) 379 6 1,6 
 PanR  probable 379 3 0,8 
  confirmé  0 0,0 

Enterococcus faecium   (166) Ampicilline 159 107 67,3 
 Glycopeptides (ERG) 162 5 3,1 
 PanR  probable 158 0 0,0 
  confirmé  1 0,6 

Entérobactéries          (5 342) Amoxicilline/acide clavulanique 5 187 3 206 61,8 
 Céphalosporine 3e génération 5 183 1 472 28,4 
 Carbapénème 5 107 93 1,8 
 BLSE 5 342 895 16,8 
 PanR  probable 5 125 21 0,4 
  confirmé  20 0,4 

Pseudomonas aeruginosa  (2 233) Pipéracilline/tazobactam 2 187 619 28,3 
 Ceftazidime 2 191 426 19,4 
 Carbapénème 2 169 505 23,3 
 Colistine 1 510 40 2,6 
 PanR  probable 2 158 27 1,3 
  confirmé  7 0,3 

Acinetobacter baumannii    (146) Ceftazidime 140 62 44,3 
 Carbapénème 140 41 29,3 
 Colistine 97 2 2,1 
 PanR  probable 144 2 1,4 
  confirmé  1 0,7 

Candida  (649) Fluconazole 465 48 10,3 
 Candida albicans  283 8 2,8 
 Candida glabrata  50 22 44,0 
 Candida krusei  10 6 60,0 
 Candida parapsilosis  35 4 11,4 
 Candida tropicalis  32 3 9,4 
 Candida autres  55 5 9,1 

 

Rappel : Les souches intermédiaires "I" sont assimilées à des profils "R" dans la surveillance. 

SANTE PUBLIQUE FRANCE / Surveillance des infections nosocomiales en réanimation adulte.  
Réseau REA-Raisin, France. Résultats 2016 / p. 34 

 

 
I TABLEAU 35 I   

Indicateurs de résistance aux antibiotiques (2016) 

Micro-organisme Indicateur n nô % 

Staphylococcus aureus (1 531) Oxacilline 1 512 230 15,2 
 Glycopeptides 1 460 8 0,5 
 PanR  probable 1 484 1 0,1 
  confirmé  4 0,3 

Enterococcus faecalis      (405) Ampicilline 382 45 11,8 
 Glycopeptides (ERG) 379 6 1,6 
 PanR  probable 379 3 0,8 
  confirmé  0 0,0 

Enterococcus faecium   (166) Ampicilline 159 107 67,3 
 Glycopeptides (ERG) 162 5 3,1 
 PanR  probable 158 0 0,0 
  confirmé  1 0,6 

Entérobactéries          (5 342) Amoxicilline/acide clavulanique 5 187 3 206 61,8 
 Céphalosporine 3e génération 5 183 1 472 28,4 
 Carbapénème 5 107 93 1,8 
 BLSE 5 342 895 16,8 
 PanR  probable 5 125 21 0,4 
  confirmé  20 0,4 

Pseudomonas aeruginosa  (2 233) Pipéracilline/tazobactam 2 187 619 28,3 
 Ceftazidime 2 191 426 19,4 
 Carbapénème 2 169 505 23,3 
 Colistine 1 510 40 2,6 
 PanR  probable 2 158 27 1,3 
  confirmé  7 0,3 

Acinetobacter baumannii    (146) Ceftazidime 140 62 44,3 
 Carbapénème 140 41 29,3 
 Colistine 97 2 2,1 
 PanR  probable 144 2 1,4 
  confirmé  1 0,7 

Candida  (649) Fluconazole 465 48 10,3 
 Candida albicans  283 8 2,8 
 Candida glabrata  50 22 44,0 
 Candida krusei  10 6 60,0 
 Candida parapsilosis  35 4 11,4 
 Candida tropicalis  32 3 9,4 
 Candida autres  55 5 9,1 

 

Rappel : Les souches intermédiaires "I" sont assimilées à des profils "R" dans la surveillance. 

ÅḐ30 % non-
multisensibles

Å 1 chance sur 2 de 
perdre le pari entre 
CAZ et IMP

ÅḐ7% multirésistantes

Réseau REA-Raisin, France. Résultats 2016. Saint-Maurice : Santé publique France, 2018



Résistancesdans les 
établissementsde santé
2019-2020 enFrance

Données santé publique France



Parier sans Perdre
= Tricher

DƻƻŘƭŜǘYW Ŝǘ ŀƭΣ !ƴǘƛƳƛŎǊƻō!ƎŜƴǘǎ /ƘŜƳƻǘƘŜǊΦ нлмт bƻǾннΤсмόмнύΦ ǇƛƛΥ Ŝлморлπмт

ÂMonotherapy 

Â+ CIP

Â+ TOB

Elargir le spectre pour gagner le pari microbiologique
Dans les infections sévères à P. aeruginosa



Associations vs. 
P. aeruginosa : 
Amélioration de 
la survie .. Que 
dans les 
infections graves

Liang CurrInfect Dis Rep 2015



Quand faire 
des 

combinaisons 
?

ÅLe patient?

- La gravité(inadaptation initiale)

- DoncçaŘŜǇŜƴŘ Χ 

ÅLe pathogène?

- BMR / TDR

- CMI élevée

- Inoculum Important/Source Control



Yŀƭƛƭ /ƭƛƴ LƴŦŜŎǘ 5ƛǎ нлмс

USA : Pneumonienosocomialeou PAVM (IDSA 2016)

Toujours utilisée une B-lactamine anti-
Pseudomonas

Bithérapie anti Pyo initiale si : 
- FdrMDR
- Résistance >10%
- Choc septique



France : Pneumonienosocomialeou PAVM 

http://sfar.org/pneumonies-associees-aux-soins-de-reanimation/
Leone AnaesthCrit Care Pain Med 2018

R3.2 ςIl faut traiter par monothérapieen probabiliste les pneumonies associées 
aux soins du patient immunocompétentsous ventilation mécanique, 

en dehors de la présence de
1. facteurs de risque de bactéries multirésistantes*
2. facteurs de risque élevé de mortalité (choc septique, défaillances 
ŘΩƻǊƎŀƴŜǎύ

GRADE 1+, ACCORD FORT 

FdR
Å ŀƴǘƛōƛƻǘƘŞǊŀǇƛŜ Řŀƴǎ ƭŜǎ фл ƧƻǳǊǎ ǇǊŞŎŞŘŀƴǘ ƭΩŞǇƛǎƻŘŜ ŘŜ ǇƴŜǳƳƻƴƛŜ
Å ƘƻǎǇƛǘŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ŘŜ Ǉƭǳǎ ŘŜ р ƧƻǳǊǎ ǇǊŞŎŞŘŀƴǘ ƭΩŞǇƛǎƻŘŜ ŘŜ ǇƴŜǳƳƻƴƛŜ
Å ǎŞŀƴŎŜ ŘΩŞǇǳǊŀǘƛƻƴ ŜȄǘǊŀπǊŞƴŀƭŜ ƭƻǊǎ Řǳ ŘƛŀƎƴƻǎǘƛŎ ŘŜ ǇƴŜǳƳƻƴƛŜ
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PAVM à P. aeruginosa : 7 versus 14 jours
Mêmeoutcome maisplus de récidives
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Chastre et al, 2023, JAMA



PAVM àP. aeruginosa 7 vs 14 ?

Bouglé et al, Intensive Care Med. 2022

Åb Ґ мус ǇŀǘƛŜƴǘǎ
ÅƛƴŦŞǊƛƻǊƛǘŞ ƴƻƴ ǇǊƻǳǾŞŜ aŀƛǎ 
ŦŀƛōƭŜ ǇǳƛǎǎŀƴŎŜ ŘΩŞǘǳŘŜ

5ŀǘŀǎ Υ
π tƻǇ IŞǘŞǊƻƎŝƴŜǎ ΦΦ
π tƻǎƻƭƻƎƛŜǎ Κ
π .ƛǘƘŞǊŀǇƛŜǎ ΦΦ
π !¢. ŀŘŀǇǘŞŜ ƛƴƛǘƛŀƭŜ Κ
π ҈ a5w Κ 
π !¢. ƛƴŀŘŀǇǘŞŜǎ мл҈
π 5ǳǊŞŜ ŜƴǘǊŜ ŀǊǊşǘ !¢. Ŝǘ 
ŜȄǘǳōŀǘƛƻƴ

20 ans après Chastre et al



CCL 7 vs 14 jours?

R3.5 ςIl ne faut pas prolonger plus de 7 jours la durée du traitement 
antibiotique pour les pneumonies associées aux soins, y compris pour les 
pneumonies à bacille à Gram négatif non fermentant 

en dehors de certaines situations 
(immunodépression, empyème, pneumonie nécrosante ou abcédée) 

Dw!59 мπΣ !//hw5 Chw¢ 

http://sfar.org/pneumonies-associees-aux-soins-de-reanimation/
Leone Anaesth Crit Care Pain Med 2018

1. Contrôle de la source +++ : Sinon résistance, mauvaise évolution, récidive

2. Considérer ou Reverser le déficit immunitaire inné (Neutropénie, Barotraumatisme, etc) 
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/ƻƳƳŜƴǘ άƧŜέ pourraissuggérerde  traiter les infections respiratoiresàP. 
aeruginosa ? Quelquespoints de réflexionΧ

PAVM ou HAP probableP. aeruginosa

!ōǎŜƴŎŜ CŘwŘŜ ƳǳƭǘƛπǊŞǎƛǎǘŀƴŎŜ

Bêta-lactamineάǎƻŎƭŜέ
CAZ/FEP/PIP-TAZ

(doses et modalitésadaptéesPK/PD réa
Microbiologielocale)

+/-
Si choc septiqueou ImmunoDeprimé

Amikacine(25-30mg/Kg)

FdRde multi-résistance*
*non-spécifiquesà P. aeruginosa!

communaux Entérobactéries
ColonisationrécenteATBgPaMDR

Antibiogramme: BL Socle ςR

Meropénème
+

Amikacine(25-30mg/Kg)

BL-socle-S

Nouvelles BL/BLI : perfusion continue-Forte dose

PrivilégierTOL/TAZ
Å CMI basse: arrêt OU courtebithérapie
Å CMI élevée: considérerpoursuitebithérapie?

5ƛǎŎǳǘŜǊ мп ƧƻǳǊǎ ǎƛ
Å 5ŞŦƛŎƛǘ ƛƴƴŞκƳǳǉǳŜǳȄ ǊŜǎǇƛǊŀǘƻƛǊŜ

Å bŜǳǘǊƻǇŞƴƛǉǳŜ
Å tŀǎ ŎƻƴǘǊƾƭŜ ǎƻǳǊŎŜ όŀōŎŝǎΣ ƴŞŎǊƻǎŜύ
Å 9Ǿƻƭǳǘƛƻƴ κ 9Ȅǘǳōŀǘƛƻƴ  Κ

Nouvelles BL/BLI
contre P. aeruginosa :TOL/TAZ > CAZ/AVI

LD 2g/1g + Perfusion continue
+

Amikacine

« BL-Socle-S»
« BL-Socle-R»



Bithérapie ou Monothérapie ?

Source control ?
Quel Immunodéprimé? 

Neutropénie/alteration barrière
épithéliale

Evolution - extubation?

Si Facteurs de risque MDR 
Bithérapie initiale

Garnachoet al, 2007

т ƻǳ мп ƧƻǳǊǎ Κ

14 jours si  
1. Immunodéprimé
2. Pleuro-Pneumonie
3. Abcès ..

Décès

Récurrence

7 jours 14 jours

Chastreet al, 2003

ATB
Adaptée

Poursuivrela bithérapie?
SoucheMDR / DTR / XDR  

et resistance induite?

т ƧƻǳǊǎ ŀǳ ǇǊƛȄ ŘŜ ǊŞŎƛŘƛǾŜ



Bactériémieà Pseudomonas aeruginosa : 7 vs 14 jours
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v. Cefiderocol

9. Comment je traite mon infection à Pseudomonas



Optimisation̡ -lactamines: perfusions prolongéeset continues

1. Eviterla selection des souches/mutants résistants(CMI elevées) 

2. Optimiserla diffusion   

3. Volume distribution augmenté(Neutropénie, Réa, Brûlés, etc.)

perfusions prolongées
AUGMENTATION   T > CMI

perfusions continues après charge
AUGMENTATION   T > CMI

ŀŘƳƛƴƛǎǘǊŀǘƛƻƴǎ ǇƭǳǊƛǉǳƻǘƛŘƛŜƴƴŜǎ
!¦Da9b¢!¢Lhb   ¢ Ҕ /aL

Cmax

Crés

CMIT>	CMI

TΩ	>	CMI

Cmax

Crés

CMIT>	CMI

TΩ	>	CMI

Cmax

Crés

CMIT>	CMI

TΩ	>	CMI

[ATB] [ATB] [ATB]

t t t

FSMR C{aw FSMR



Optimisation̡ -lactamine: 
Cefépimeperfusion prolongée/continue versus perfusion intermittente

Bauer AAC 2013

Infections à P. aeruginosa

Å2 g sur 4h / 8h 
vs

Å2g sur 30ô /8h

La perfusion prolongée était associée à 
V Diminution mortalité (20% vs 3%; p=0.03). 
V Diminution DMS -3.5 jours


