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& Bacteriémies sur chambre
<" implantable : efflcacme ‘des verrous
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[Rationnel de I'étude

Le&ochambres implantables (ou Port-a-Cath =
P’AC) sont des dispositifs intraveineux centraux

Q,""’ de longue durée permettanﬂ administration

de nombreuses substanq;es dont les
chimiothérapies anti- gsé’ncereuses

e Elles sont des acce&vemeux précieux chez de°§
patients souvenﬁraglles et leur conservat&én

doit étre prlvufeglee a chaque fois que Qee’la est
possible &
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[Rationnel de I'étude

Lg,s"mfectlons sont une des complications
,@,‘ﬁlasmques survenant sur ce type de dispositif
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“e Elles peuvent étre précoces ou tardives.
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* Locales ou (et/ou) bac;:e@rlemlques

* Primitives ou secogﬁalres &
Q »\0\}

» Traitées par exéfese du matériel ou par vefrou
auXx antlblotmues associé a une &&o‘%
antlblotheraple systémique. s
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Rationnel de I'étude
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Lg,s"verrous semblent de plus en plus souvent

Utlllses mais leurs |nd|cat|on§ doivent étre
/\0 ?}
& encadrees. N

C.)
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* Leur constitution doit @{tre adaptée a la

bactérie isolée. &oo‘“*
b‘) e,"
* Malgre plu5|eurs«%nnees d’utilisation, leur,®
efficacité reste peu évaluée 6@“’"
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@P Stients et méthode

()

R

,Q@
. NQ&TS avons mis en place, fin 2012, un protocole
si’mple de traitement conservateur de
R & bactériémie sur PaC assoaantfsur une durée de
,@:5’“ 10 jours, une antlblotheragfé par voie systémique
ciblée (adaptée aux donmées de I'antibiogramme)
>

et un verrou antlblotlg‘Ue 3

@Q
— Ala vancomycmeQﬁour les bactériémies a CGP en\0
dehors de S. au\wus

— Ala gentamLsfne pour les bactériemiesa g
enterobag,terle S
>

C; Q
<8 N
s Sl
s
Q}
©



o Verrou Vancomycine (25 mg/ml)
AN
<
& =
L&
6;}-\ Changer le Gripper®
("4 A ThEET - ]
&N
(QQ’ .  J =
Q%
6\0 1 flacon de Vancomycine 500 mg +
ée, 10l &' EPPI
N T
)
(x}}
b\') {
© . T
Q Prélever Smi de la solution et
& compléter aver Smi d'EPPI '
X {total 10ml = 250 mg) &
4\0 — .\b
& ) &
T = X
) c,?} Prélever Bmi de la selutlon Q,c°
\Z reconstituée Q@
> L —— '\e‘! o
& (
P ¢
< . 0(\
o oS
(Qe b\)('
O &)
) L) = N\
=k 1 0(}} Si werrou(s) antérieur(s) déja en place : KQIQ
5i ler verrol | Ob s Aspirer le verrou précédent x<
Injecter entra 2 at & mide la Q‘\ & Rincer avec 5 ml de serum physiologigue ,\0
solution en fonction du volume oﬂe’ ® [pjecter entre 2 et S mil de la solution en 'Q,c’.
de |a lumlére du cathéter N ‘ fonction duvolurme de la lumiére du Q
A cathéter 'é’e
‘QI * _ —{
(\\\ .s\{':
() QL
& O
(}“" Y <0°
& Fermer le cathater 0"33
o\)(, Me pas rincer — Me pas Hépariner Y\
A ; N
> Me pas brancher de perfusion ‘S—’
65' Me pas utiliser & PAC X
R - » ©
Qs('i Renouveler cette opération tous les jours pendant 10 jours sans changer de Gripper®,



Verrou Gentamycine (5 mg/ml)

- Indkatlung.é@htemhactéries sensibles i la genta
N
X
o)
- Mude\\gﬁérataire :
& -
> |
Q,Q Changer le Gripper®
& | |
()
Q
L i —
1 flacon de Gentarmycine 40mg
soit 20mg J ml
| Prélever les 2mil
&
g &
N
Compléter avec Bl de Matlg
' 0,9% (total Bmi = 40
| <
XA .
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e . r - $
ki \)(’5} 'QQIQ
5 verrou(s) antérieur(s) déja en plece : [
Si ler verrou : Qb X
injecter entre 2 et 5 ml de la Q“ * "".iﬂmrie st b pré’:&deﬂt . )
waiutton en fonctlon de k ,(Qz = Rincer avec 5 ml de sérum physiologigue o
hurn e il eatidter x< * |njecter entre 2 et 5 mil de cette solutlon en
> fonction de la lumidre du cathéter >
&
ol — il Ay
(\\Q’ .s\{':
¢ ©
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< \}"o
6&0 Fermer le cathéter o)
\)(, Me pas rimcer — Me pas Hépariner Q\'
«0 Me pas brancher de perfuslon \’L
,3; Me pas utiliser le PAC \(5?”
Q B
N4 ©
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©Q; Renouveler cette opération tous les jours pendant 10 jours sans changer de Gripper®™.



Raé@tients et méthode
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* Etude r@‘frospectlve monocentrique, observationnelle
(nongomparative) sur une période de 5 ans [2013-
20&"7] incluant tous les patients porteurs de PaC ayant
@?esente une bactériémie.

| f\o‘i” * centre privé comportant un,«bserwce de
cancérologie et un serV|ce @heumologle a
orientation oncologiques”

Q
* Sélection des patients chg? qui la source retenue de
bactériémie était le PaC° &

* Diagnostic de bacteﬁ’emle sur PaC porté surun <«
différentiel de délai de pousse hémocultures sure,«*
PaC/hémocultygés sur veine périphérique supe‘rleur a2

(?/

heures & ,\oo"

. Identlflcatmn parmi les patients avec bagg@énemle/PaC

de ceux&traltes par le « protocole verrgd »
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Pathogéenes (n = 153)@.

Autres Autres

cgp  BGN
4%

5%

SCN (23)

Candida )
4% &

144 bactériémies chez des

patients porteurs de PaC

90 bactériémies.attribuables a
une infection primitive de PaC

&
Verrou PaC
[n’= 53]

Verrou Vancomycine

S. aureus (5! Entérocoque'(1) Entérobactéries (13) SCN (6)

(hors protO_Ct't:e) Streptocoque(1)
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Ablation Pac
[n=37]

Verrou Gentamicine
[n=23]
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)
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5. aureus (3)
X (hors protocole)
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Acinetobacter (1)



< Résultats
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* Apres LLI@SUIVI d’'un an', seulement 2 patients (2,2%) sur les
90 tra@fes par un verrou antibiotique ont présenté une
nou?/elle bactériémie considérée associée au PaC (a chaque
I@ls avec une souche différente de celle responsable de la

& ‘bactériémie initiale). &
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— Un patient ayant été traité par un \/;éTrou ala vancomycine pour
une bactériémie a SCN éreudlve@% E. faecalis a un mois.

— Un patient ayant été traité p Rfun verrou a la gentamlcme pour
une bactériémie a E. coli 9 cidive a SCN a 8 mois &

.\0'(\ ‘(.0
e>°é &
I Le suivi était malnterw un an pour les patients survivants et\‘bour
lesquels le PaC n avaqd?pas été enlevé avant. Sinon, il s'arrétgj

naturellement au de@es du patient ou a 'ablation du catheteg‘(vhors cause
bactériémique). @"

NB:s aglssant}‘He patients parfois a un stade avancbebae leur

maladleﬁ@geplamque beaucoup sont décédés daxis 'année suivant
la bactés®mie sur PaC, en rapport avec leur mgladie.
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Types d£ verrous proposes dans le
traltemeﬁt des infections de voie veineuse
< centrale de longue durée

<

<
N
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. Al@‘flblothues (avec ou sans heparlne)
o — Béta-lactamine (amoxicilline, cefa’zollne ceftazidime)

g Glycopeptides-lipopeptides (\t%ncomycme téicoplanine,

daptomycine) r@eﬁ

= Am|n05|des (gentamlcme amlkacme) ©

dalbavancine*) /\o

‘\AQ’ . {\.‘9

* Ethanol ? & %e)@
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. Taurolldm%s?‘ (données en préventif ++)5>
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THE LAI\]CET@«b>
Infectious Di e*ases

Volume 15, Issue 3, August 2[]18({_}&.@85 Bo4-563

&
@ @ h @ Treatment and secondary prophylaxis with ethanol lock
(';9 therapy for central line-associated bloodstream infection in
S
Q,\oé' paediatric cancer: a randomised, double-blind, controlled trial
Q}Q’ Jashua Walf, Tom G Connell, Kim | Allison Li Tang, julie Richardson, Kristen Branvm, Eloise Sorella, Jeffrey E Rubnitz, AdityaH Gawr, Hana Hakim,
0&' ¥in 5, Sora M Federico, Francoise Mechinawd, Rondall THayden, Pawl Monagle, Leon, g&n Nigel Cuntis, Patricia MFlynn
o &
N o8
& Interpretation Ethanol lock therapy did not prevent CLABSI E(aftment failure and it increased catheter occlusion.
> "
Routine ethanol lock therapy for ireatment or secondary pl@h}.rlam is not recommended in this population. S
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J WMed Microbicl. 2018 May 17. doi: 10.10%%jmm.0.00074%. [Epub ahead of print]

Can dalbavancinibe used as a cath%ter lock solution?

Diaz-Ruiz C', Alonso B2, Cercenado E?, Cruces R‘F@ Bouza E* Mufioz P224% Guembe M22.

@ Author information \\ee"’
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Abstract <
PURPOSE: The new I|pog|ycopegtﬁe dalbavancin has only been approved for acute bacterial skin and skin structure infections.
However, its alfernative use ag® catheter lock solution could facilitate the conservative management of catheter-related bloodstreap
infection. Our objective wq&‘fo assess the stability and activity of dalbavancin alone and in combination with heparin against met@&lllm-
resistant Staphylococgu# aureus (MRSA) and methicillin-resistant Staphylucogg?us epidermidis (MRSE) biofilms. We also comgsred the

results with those Dt:gt%med with vancomycin alone and in combination with mparm 6\\6

METH{}D-DL{}G‘Q,‘?UE used a 96-well plate in vitro model based on 24 Qﬁ"f}flms of MRSA and MRSE (ATCC 43300, AT@@ 35984 and
one clinical sﬂf*am of each). The biofilms were exposed to dalbavangﬁ (0.128 mg mi") and vancomycin (5 mg ml- 1}9@1& and in
combmalﬁém with heparin (60 IU). The median percentage reducné’ns in metabolic activity, biomass, bacterial IDQQ“ and cell viability for

0
each gc'hutmn were compared. b\»@ @@Q
K'

R@ULTS Dalbavancin combined with heparin signifi ca_r;uqﬂ reduced the median [interquartile range glmgﬁpercentaqe of metabolic
activity in MRSA biofilms compared with vancomycin 199 0% (70.4-02 2 9%) versus 35.0% (14.8-59. Eﬁ:} P=0.006]. For the remaining
variables studied, the combination was not mfermrﬂ? vancomycin for MRSA and MRSE.

@{é’

CONCLUSIONS: Dalbavancin proved to be actwé against MRSA and MRSE biofilms. The compation of dalbavancin with heparin is a

promising catheter lock solution that has trkebadvantage of locking the catheter at home fqﬁ\? days.
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Indications etgeontre-indications des verrous aux
& antibiotiques

Q}\Q/
. Indlcatlong?“ « Contre indications
— Cathétér veineux central de longue — Bactériémie compliguée
dug@e (> 14 jours) (chambres (thrombophlébite suppurée,
j@blantables +++) endocardite, ostéite, autre
—&QPaUent stables sur la plan clinique localisation infectieuse secondaire)
”\.
<> et hémodynamique — $ép5|s hémodynamique instable
5 s .7 . \
& — Bactériémies a SCN, BGN, ou ge Bactériémie persistante malgré 3
& enterocoque vanco-R _@\0 jours d’antibiothérapie adaptée
S 0
& — Bactériémie a S. aureus, P &
23 aeruginosa, Candida, &
N mycobactérie ET, aussi, BaC|IIu§>
ey Micrococcus, Cutubacterlum &1 on
Q V4
S est certain qu’il ne s’agit Q@"S d’une
& contamination Ae,°>
o — Cathéter de courte c{c‘rree (< 14
L jours) S
6{@?’ — Tunnellite, abggs, Présence de pus
O au niveau dlg@te d’insertion
q;/\o\} \d"
oY
P o
P
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Verrous auz@“antlblothues et bactériémie sur
chambre whplantable données de la littérature

Etudgs observationnelles avec des effectifs souvent

fa Lb’fes

«oPopuIatlons variables (hemodquVses patients sous

nutrition parentérale, cancere;ux)
Constitution des verrous va‘rlables
Duree totale de traltem«ént et du verrou quotidien &

,\'2/

(nombre d’ heures/J) viriable. &
Efficacite variant Qlé 18 a 100%, selon les etugés

Possibilité de rgﬁwre la durée du verrou a 3>Jours
pour les bac;é’rlemles a SCN. &

&
Une seulgs?é)tude randomisée [lendersgfal JAC 2005].
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b_\b‘ Patients with bagtersemiz and
,\O LTID n=174 J
Q,Q Mon=-CRBS1 paticnts
ej\ n=h3
N Pecven oF probatle
'\0\} CRESIn=111 K‘ &
. ‘?. — ne SN crilg 534
@Q' ¥ :ulrI led u—aﬁ,®
. ;,Qz Proven CRES] {=inclusion
\Z criteria fulfilled) n=H5 \\Q’
, \il aco i [u] [P
O’Iﬁél‘:jc.::fd LI";[“:?_]JE“L‘Q @Q
<" . 0(\
K
NL":;II'IIII}'\:J':"'I.' b\)
n=l (\0
@Q
AD Lock &
n=Zl 1\0
~ 190
<
<0 o
G &
Qéf::nales d'Infecticlogie, Nancy 0{69 11
&ca | 2015 ' Rijnders BJ. JAC. 2005 C,&
\." «0\)
Verrou a la vancomycu@‘é (CGP) et ceftazidime (BGN). NP

Q

v
Médiane de dureeqﬁ”admmlstratlon du verrou/jour : 20 heures (@ree minimale= 8h).

Antlblotherap@’a/stemlque par la voie veineuse centrale infe&de (PaC, n = 40).
Médiane de dlirée totale de traitement = 11 jours.
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Q&
'l‘:&lﬁl\e 1. Baseline characteristics of included patients
\\Q/
&QJ
QIQ?’ AB-lock Placebo
o n=22 n=2
Q&’\‘
&P Age 49 47
S Type of catheter” 20/2 20/4
L : : b
&Q Underlying disease 16/6 18/6
\,}@ Temperature (°C) 39.0 <& 389
<0 Infecting microorganism ,&\b
e‘ef" GP/GN 1§/& 18/6
& CNS X 5
\ strepltococci 2 2 1
S. aureus & 0 !
S. aureus 3
Corynebacterium spp. g & 1 1
Bacillus cereus (Q 1 0
E. coli or Klebsiella Sp&. 2 2
A gmb{zc terium 0 1
Stenot mphmm;ms.&q 0 1 QO
Serratia ,& 0 I R
)
Acinetobac M;O 1 1 2
<
Entero b{.{&éﬁ’r ] 0 _,Q-.,‘
N
S
@ \)cso
”Tma,l\@‘ implanted ports/tunnelled catheters. <0
b &
Haﬁnam—oncology!mher QY
/GN, Gram-positive/Gram-negative microorganisms: CNS, \(‘,}aﬁgulaqe-
Q*@’negame staphylococci
A
&



Efficacité.des verrous

&
&
P
&
_oﬁeEssai randomisé en aveugle: Maintien + ATB IV + verrou
b‘b()}\ * KT longue durée
@Q@ = Verrou vanco ou cefta vs placebo (+ ATB iv)
«OSS' = 85 bactériemies/KT en 30 mois dont 46 mch@'ﬁm analysables, 21 vs 23)
{ge,"" o Exclusions: inf polymicrobiennes, fu ngoﬁnfectlc-n précoce, tunnelite , KT
{Q}‘o?’ non dispo 8h/j \Se}"

* Endpoint:|pas de négativation deso,gﬁ ou rechute au méme germe
= A J180 (endpoint): (»;@"

o Verrou: 33% vs Placebo: E§/Em hazard ratio 0.55, P =0. 10)

o Rechutes: 14% vs 39 cb('(P 0,06) £ v ~1‘L""-q_._._......_ s
3 21 F ...........................
(3/21) plal)'l-Memr survival E o e SRS QO
o' analysis of time to Sw o
N /\o&' treatment failure B o | &
Rijnders JAC 2005, - vt &
G123 45467R910 12 14 16 15"@1:2
. e Fellow-up in weeks ‘Ko\ -
N4 O
<& &
o &S
S NP
N5 q,Q
<0 N
Ne) o8
Q¥ S
N ©
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Efficacité des verrous (méta-analyse)
Catheter salvaﬁomrithout antimicrobial lock is associated with a
. g . .
high(er) ratg@bf treatment failure and of recurrent bacteremia
(3

&
%)
Incidence of catheter replacement
Shudy or suhgroup Lock Sy=temnic antibiotics Vieight R R
e b ek L B M, Fxed (95% 00 M-H, fined 95901
142 Lock + systemic antibiotics .x2"
Messing e al [16], 19658 1 1 i ¥ 17 07 i 2
Dkanriesbwersg o al, [10], 2003 1 o4 1 15 28 06T DM )
Lee el al [12] 2006 2 16 6 11 150 012 002N TS
Ryncersat al [15), A0 i H 13 | 199 oaamcY 13
Featun o . [11] 2006 1 19 2 29 36 O7gR06, B0
Bergi el al. [, 2010 1 28 22 3 427 000023 .
Sublotal (95% O) 114 119 257 @19 (0.09,0.40) |
Tolal cvents 13 " L& Q
Heteragenaity 7 - P00 al - S jp o D217 F Q’b &
Tt for overall effect. 2= 444 (p < 0.00001) e o)
=& &
(Qe 10 (X \)
e aontrol S
& O
Tncigéhce of rel &
nc ce Ol relapse <
i relapse &
Suwdy o subwgroup Lok KQJQ Spdemic antibielics Vileight O O «0
WS& old events Told % M, Faceed 95% ) B, R, 95% 01 \{Qfa
— e e e /\0 [ (Qé
1.22 Lock + systemic antibiotics , @v
Fincerset & 19, 2000 \\Q, 3 H 9 | 459 0ZB(DDE 114) » X
Fortun el al [11], 2006 C 7 1m i m 132 1015 675 o
Subtotal (95% C) 1,5 a0 52 591 043{0.14.1.35 &
Total esedts { B3 12 (%)
Heteroguneily. =255, df. = 1 {p=026),1" = 20% «0\)
Tesd for overall R 2 = 1 454p = 0.15)
S N
\)‘9 o Qb
«0 et cont rol
D
,.1,6\' © O'Horo JC, Am J Nephrol. 2011
N
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medicina intensiva
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CONSENSUS STATEMENT 8

Diagnosis and treatment of catheter@elated @Cmmﬂ

bloodstream infection: Clinical glil@&?’elmes of the
Spanish Society of Infectious Dzséases and Clinical
Microbiology and (SEIMC) angﬁthe Spanish Society of

medicina
—In E.I‘ISI'W_E!

Spanish Society of Intensut% and Critical Care Medicine <o

and Coronary Units (SE;MTCYUC) < &
4‘2/ <&

F. Chaves?, J. Garnacho- n1:e~rr::b *, J.L. del Pozo (Coordinators)*, &©

Authors: E. Bouza® J@Capdewla M. de Cuetof, M.A. Dominguez®, /\oc’
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Iase-Negative
51500 0 LS

~.

Confirmed
CRBSI

e Caeteretane ——————__ |
Antimicrooi | Ty

[ — .

CoMsS (1)

Considar cathater nemoval T not dons)
i

I:.dr::‘tl'nlm}tllaj tharapy Tor & days (3)
ancormydin 15 tha first oplion {4)
Edhocandiograpiy = not mandatary {5}
Aemovwea calebar If 5. lugdmnensls B
Isniateg

lor 10-14

Wanoormyoin nl:l'rn-1nt-:||:l:l:\n el
l.l.‘-hmm-r'gt

Tor 8014

Emamw

BLE LS

StapyiOCOCrLs .

Ramovel of the catheter Is m
ArEmicrobial theregy for 14 days (B)
Choeciiin or cetazolin ams tha
eltemativas Tor MSSA

VENCOmycin or daptomycn ans tha
eltemativas Wnum.:ej
Echocard)

e
xS
&

EM e coccus Spp. | é‘

|«

@num of tha catheter s mandatory
ACArEmicrobial themsgy for 7-14 ja,rs

Ampicliin ks the drug of choice fo

susceptible strains (3

Vancomydin |5 the aernative for stralns

resistant o ampldiin (10}

Echocandography |5 mandsiory

& L

Y .
ho E

bacil -

\

REMove the cathesar (K not done) (2)
Antimicroolal therapy or at least 7 days
]
Anfimiconlal therapy must be chosen
besed on ine suscaplibiity reeuits

1]
u:.a1ne1ar rEtahEd-:ﬂ]

Arimicroblal Peaoy dor 7018y
Ammcrnal TILER 3
chosan based on the suscapthilly

rasyis

ALT for 10-14 days
Echocarciogeaphy s mol masndaiony
=

S

Candits sop.

Aemowal of e caheter s m

Antitungal Merapy for 14
frst nagative biood cufura

the

Echocardiogrephy ts mendatory

4./%;
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:90% ethanol and taurolidine locks might be used for the
conservative treatment of ER@Q However, there is no

evidence to advocate fnr l;hélr routine use (B-1).



Verrous aux antibiotiques en curatif

Q/

& Messages-clés

E@’aSSOC|at|on a I'AB systémique
°~&T3at|ents stables, sans 5|gnes Iocaug@d’lnfectlon

& Infections non liees a* S. aureus‘j‘P aeruginosa,
Candida* ou BMR/BHR &a\“

e Retirer le cathéter a J3 du&"—raltement si fievre ou &
bactériémie per5|stantgo S

* Faire des protocoles@mples <
* Durées plus court@‘S que 10 jours selon les sﬂua’g@ns ?
 Role des refer@;ﬁts (alerte Iabo/bacterlemle) b@

* Place de no&‘veaux antibiotiques a Iongue @eml -vie
(dalbavag‘elne .) a définir... colt unitaire "glevé mais
pharrrla%o économie globale a évaluer..
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