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Cas clinique 1

• Homme, 70 ans, admis au SAU

• Symptômes :

• Signe urinaire : dysurie

• Syndrome infectieux : fièvre, frissons, tachycardie

• Syndrome inflammatoire (hyperleucocytose, CRP 340 mg/L, PCT 37 μg/L)

• Traitement probabiliste : imipénème

• ATCD souche productrice de BLSE, notion d’un voyage en Inde récent

Examens Bactériologiques:
ECBU

Hémocultures

Sepsis à point de départ urinaire
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Cas clinique 1

• β-lactamines

→ totoR

→ Carbapénémase de 

type NDM

→ BLSE

• ECBU :

Leucocytes :  1,3.105/mL

Hématies : 1,2.105/mL

Culture : E. coli > 107 UFC/mL

• Hémocultures : 

Positives à E. coli
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Cas clinique 1

• Autres ATB

→ Sensible:

→ Colistine

→ Gentamicine

→ Fosfomycine

• ECBU :

Leucocytes :  1,3.105/mL

Hématies : 1,2.105/mL

Culture : E. coli > 107 UFC/mL

• Hémocultures : 

Positives à E. coli
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Cas clinique 1
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Cas clinique 1
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Cas clinique 1

→ NDM: ATM S

→ BLSE: inhibée par 

avibactam et ac

clavulanique

→ Association ATM et 

inhibiteurs de β-

lactamase

ATM/CAZAVI : 0,094 mg/L

ATM/AMC : 0,38 mg/L
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Cas clinique 1
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Cas clinique 2

• Femme, 60 ans, admis en USIP

• ATCD :

• BPCO sévère 

• Symptômes :

• Décompensation de BPCO avec acidose respiratoire

• Syndromes infectieux : fièvre, frisson

• Syndrome inflammatoire : hyperleucocytose, CRP 200 mg/L

• Amoxicilline/acide clavulanique 1 semaine avant le début de l’hospitalisation pour 

expectorations purulentes.

Examens Bactériologiques:

Expectoration

Hémocultures

Pneumopathie infectieuse
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Cas clinique 2 • Expectoration :

S. maltophilia >108 UFC/mL

• Hémocultures :

Négatives

• β-lactamines

→ CAZ R

→ TCC R
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Cas clinique 2

• Autres ATB

→ Colistine S

→ FQ R

→ SXT R

• Expectoration :

S. maltophilia >108 UFC/mL

• Hémocultures :

Négatives
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Cas clinique 2

• S. maltophilia :

• β-lactamase L1 : metallo-enzyme chromosomique (carbapénémase classe B)

• β-lactamase L2 : enzyme de classe A hydrolysant l’ATM

• Association ATM / inhibiteur de β-lactamase

• CMI ATM/CAZAVI et ATM/AMC à 6 mg/L

• Traitement aztreonam (1g 3X/j) / amoxicilline-ac clavulanique (1g 3X/j) 15 jours

• Evolution favorable en 48h

Pneumopathie infectieuse
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 Evaluer de l’association aztréonam/inhibiteur de β-lactamases pour le traitement des 

infections à BGN producteurs de métallo-β-lactamases et résistants à l’aztréonam

 Acide clavulanique : inhibiteur classe A

 Tazobactam : inhibiteur classe A

 Avibactam : inhibiteur classes A, C et D
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Souches testées

• 56 Entérobactéries MBLs

• 26 Klebsiella pneumoniae

• 19 Escherichia coli

• 5 Enterobacter cloacae complex

• 4 Citrobacter freundii

• 1 Serratia marcescens

• 1 Salmonella enterica

• 5 Stenotrophomonas maltophilia multiR

• Toutes les souches sont I ou R à l’ATM (60% CMI > 256mg/L)

NDM
34%

OXA-48 like + 
NDM
21%

VIM
27%

IMP
12%

GIM-1
2%

TMB-1
4%



Suspension 
0,5 mcF

10 min 37 °C

Lecture CMI

• Comparaison des résultats avec ceux obtenus avec une gélose imprégnée avec les différents inhibiteurs

• Interprétation des résultats selon les recommandations EUCAST et CLSI
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16-24h

EUCAST CLSI

S ≤ R > S ≤ R >

Entérobactéries 1 4 4 16

S. maltophilia ND ND ND ND

P. aeruginosa 1 16 8 32
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Entérobactéries
Restauration de l’activité de l’ATM

Avibactam : 84%

Ac clavulanique : 42% 

Tazobactam : 17%

EUCAST
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Entérobactéries

ATM + AVI

ATM + CLAV

ATM + TZP

Pourcentage de souches sensibles

Restauration de l’activité de l’ATM
Avibactam : 84%

Ac clavulanique : 42% 

Tazobactam : 17%

EUCAST
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Pourcentage de souches sensibles

Restauration de l’activité de l’ATM

Avibactam: 87% (+3%)

Ac clavulanique: 56% (+14%) 

Tazobactam: 30% (+13%)

ATM + AVI

ATM + CLAV

ATM + TZP

Entérobactéries

CLSI
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S. maltophilia

ATM ATM + CZA ATM + C/T ATM + AMC

Stenotrophomonas

maltophilia

>256 2 128 2

>256 1,5 6 2

>256 4 >256 4

>256 1 8 2

>256 0,75 24 0,75

ATM ATM + CZA ATM + C/T ATM + AMC

Stenotrophomonas

maltophilia

>256 2 128 2

>256 1,5 6 2

>256 4 >256 4

>256 1 8 2

>256 0,75 24 0,75

EUCAST

CLSI
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Recensement
In vitro

• Forte activité synergique entre ATM et les inhibiteurs sur les souches

MBLs résistantes à l’ATM

• Avibactam > Ac clavulanique > tazobactam

Conclusions et perspectives
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Recensement

In vivo

• Efficacité in vivo démontrée sur les associations ATM/AVI et ATM/CLAV 

sur des entérobactéries, S. maltophilia et P. aeruginosa (case reports)

In vitro

• Forte activité synergique entre ATM et les inhibiteurs sur les souches

MBLs résistantes à l’ATM

• Avibactam > Ac clavulanique > tazobactam

Conclusions et perspectives
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Recensement

In vivo

• Efficacité in vivo démontrée sur les associations ATM/AVI et ATM/CLAV 

sur des entérobactéries, S. maltophilia et P. aeruginosa (case reports)

In vitro

• Forte activité synergique entre ATM et les inhibiteurs sur les souches

MBLs résistantes à l’ATM

• Avibactam > Ac clavulanique > tazobactam

Conclusions et perspectives

• Bonne alternative thérapeutique

• Privilégier ATM/CLAV (coût moindre)
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