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Taux de résistance aux antibiotiques chez les BGN 

responsables d’IN en réanimation, France, 2016 
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Enterobacteriaceae 

C3G : 28,4% (BLSE : 16,8% / AmpC : 11,6%) 

Carbapénèmes : 1,8% 
 

Pseudomonas aeruginosa 

Ceftazidime : 19,4% 

Imipénème/méropénème : 23,3% 
 

Acinetobacter baumannii 

Ceftazidime : 44,3% 

Imipénème/méropénème : 29,3%  



 

François Barbier, Thiago Lisboa, Saad Nseir. Intensive Care Med 2016; 42: 2066-2069 



Comment optimiser l’antibiothérapie probabiliste chez 

les patients de réanimation à risque de BGN-MR ? 

1. Dépistage systématique de la colonisation à BGN-MR 

2. Épidémiologie locale et épisodes épidémiques 

3. Nouveaux outils prédictifs et diagnostiques 

4. Nouveaux antibiotiques 
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Portage d’EBLSE à l’admission en réanimation, France 
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Importation d’EBLSE = pression de colonisation 

Masse & Nseir. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2017; 36: 797-805 

 

Taux moyen d’acquisition d’un portage d’EBLSE  au 

cours du séjour en réanimation (données européennes) : 

4% (IC 95%, 2%-6%) 

Detsis et al. Crit Care Med 2017; 45: 705-714 



 

Microbiote intestinal = principal réservoir de souches invasives d’EBLSE 

 

Portage intestinal = facteur de risque d’infection à EBLSE  



Population 

 

Patients colonisés, n 

 

Infection si 

portage, % 

Référence 

 

Multicentrique 

(OutcomeRéa) 

594 (4%, n = 16734) 

 

16% 

 

Barbier et al. JAC 2016 

 

Monocentrique 161 (3%, n = 5059) 23% Vodovar et al. Infection 2014 

Monocentrique 95 (25%, n = 383) 10% Razazi et al. ICM 2012 

Monocentrique 28 (5%, n = 524) 14% Jalalzaï et al. CMI 2017 

Monocentrique 

 

40 (7%, n = 587  

avec VAP) 

42% des 

VAP 

Bruyère et al. CCM 2016 

 

Infections à EBLSE acquises en réanimation :  

quelle fréquence chez les patients avec portage documenté? 

Données récentes, France 

 



 



 

Nb de jours de traitement pour 1000 jours-patient 

Classe 

d’antibiotiques 

Pas de 

colonisation 

Colonisation  

sans infection 

Infection 

 

p 

 

BL-IBL 220 103 123 <0,0001 

Fluoroquinolones 114 87 108 0,89 

Carbapénèmes 69 241 627 <0,0001 



 

Entérobactéries  AmpC déréprimée? 

Pseudomonas aeruginosa ceftazidime-R?  



 

6303 admitted patients 

Single ICU, 2009-2015 

843 ESBLE carriers (13%) 

111 ESBLE carriers with ICU-acquired 

pneumonia (VAP / non-VAP) (13%) 

48 ESBLE carriers with ESBLE 

pneumonia (43%) 

63 ESBLE carriers with  

non-ESBLE pneumonia (57%) 



 

Microorganisms responsible for ICU-acquired 

pneumonia in ESBLE carriers (n = 111) 

ESBL - 

(n=63) 

ESBL + 

(n=48) 

Enterobacteriaceae alone 17 (27%) 31 (65%) 

ESBL Enterobacter  spp and/or Klebsiella pneumoniae - 25 (52%) 

ESBL Escherichia coli - 4 (8%) 

Non-fermenting GNB and Enterobacteriaceae 6 (10%) 17 (35%) 

Polymicrobial with ESBL Enterobacter or  

K. pneumoniae and NF-GNB 

0 (0%) 

 

17 (35%) 

 

Polymicrobial with ESBL E. coli and NF-GNB 0 (0%) 0 (0%) 

NF-GNB alone 37 (59%) 0 (0%) 

Carbapenem-resistant NF-GNB  17 (27%) 6 (12%) 

Gram-positive bacteria  3 (5%) 0 (0%) 



 

Facteurs de risque de pneumonie nosocomiale à EBLSE 

chez les patients colonisés : 
 

Colonisation à Enterobacter spp ou Klebsiella pneumoniae BLSE 

[OR 10,96 (2,93-41,0)] 
 

SAPS II à l’admission en réanimation > 43 points : 

[OR 2,81 (1,16–6,79)] 
 

Traitement par amoxicilline-clavulanate > 2 jours en réanimation : 

[OR 0.24 (0,08–0,71)] 



Ventilator-associated condition (VAC) 
Increase in the level of PEEP  3 cmH2O AND/OR increase in FiO2  20% 

after a period of stability or improvement of oxygenation  2 calendar days 

Infection-related ventilator-associated complication (iVAC) 
VAC PLUS fever/hypothermia OR WBC  12000/mm3 or ≤ 4000/mm3 

AND start of a new antimicrobial for  4 days 

Possible VAP 
Purulent respiratory secretions 

OR positive culture of a respiratory 

sample (sputum, ETA, PDS, BAL) 

 

 

Chest X-ray not considered 

Probable VAP 
Purulent respiratory secretions AND 

positive culture of a respiratory sample 

(sputum, ETA, PDS, BAL) above the 

significance thresholds 

 

Chest X-ray not considered 
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A carbapenem exposure within the preceding 3 days was the sole 

independent predictor of ESBLE infection as the causative event of 

IVAC, with a protective effect (aOR 0.2, 95% CI 0.05-0.6, P < 0.01). 

No predicting role for : 

Episode rank 

Recent exposure to non-carbapenem antimicrobials 

(including BL-BLI, 3GC and fluoroquinolones) 

Colonization with ESBL-producing E. coli versus other ESBLE  

Imported versus ICU-acquired carriage 

Intensive Care Medicine 2018 (e-pub) 

318 ESBLE carriers / MV >2 days 

576 episodes of IVAC 



 

Incidence cumulée des infections à AHE acquises en réanimation chez 

les patients colonisés : 15% (pas de facteur prédictif identifié) 



 

Étude prospective, 10 réanimations, France, 2009 

1314 patients non porteurs de P. aeruginosa à l’admission 

Dépistage hebdomadaire : rectal, trachéal, oropharyngé 

201 patients (15,3%) avec acquisition d’un portage en réanimation 

16,9 acquisitions pour 1000 jours-patient (IC 95%, 14,6-19,2) 

87 porteurs (43,3%) avec infection à P. aeruginosa en réanimation 

6,9 infections pour 1000 jours-porteur (IC 95%, 5,5-8,3) 
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Étude prospective mono-centrique (Barcelone, 2012-2013), 414 patients 

Portage digestif de P. aeruginosa au cours du séjour : 43% (importé, 63%) 

Incidence cumulée des infections à P. aeruginosa à J14 : 

26% chez les porteurs versus 5% chez les non-porteurs (P <0.001) 
 

Souches de portage et d’infection : 

identiques (PFGE) dans 87% des cas 
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Single-ICU prospective study (Barcelona, 2012-2013), 414 patients 

Overall rate of P. aeruginosa carriage : 43% (imported carriage, 63%) 

Facteurs prédictifs d’infection à P. aeruginosa : 

Portage intestinal [HR 15,23 (6,9-33,7), P<0,001] 

Exposition aux pénicillines sans activité sur Pa [HR 2,15 (1,3-3,55), P=0,003] 

Exposition aux béta-lactamines anti-Pa [HR 0,39 (0,23-0,64), P<0,001] 



 

Ventilator-associated pneumonia due to Stenotrophomonas 

maltophilia: risk factors and outcome 
Merceron S., Ibn Saied W., Schwebel C., Le Monnier A., Garrouste-Orgeas M., Marcotte G., Ruckly S., 

Souweine B., Darmon M., De Montmollin E., Mourvillier B., Reignier J., Papazian L., Siami S., Azoulay É., 

Bédos J.-P., Timsit J.-F., OutcomeRea Study Group  

Annals of Intensive Care 2018, 8 (Suppl 1): F-37 

 PAVM-Sm : 6% des PAVM 

 

 Traitement empirique 

inadéquate : 44% (PAVM-Sm) vs 

30% (autres PAVM), P = 0,01 

 

 Principal facteur de risque de 

PAVM-Sm : exposition aux 

carbapénèmes dans les 7 jours 

précédents  



 

 14 études, 791 PAVM chez 688 patients 
 

 Performance globale : 

 Se 75% [65%-83%] 

 Sp 92% [85%-96%] 

 AUROC 0,90 [0,87-0,92] 
 

 AT ≥ 2/semaine versus 1/semaine : 

 Se 78% [73%-83%] vs 61% [52%-69%] 

 Sp 96% [94%-98%] vs 87% [82%-93%] 
 

 BGN-NF-MR : peu de données 
 

 Hétérogénéité des études 

Alternative aux aspirations trachéales de surveillance : 

suivi de la colonisation oropharyngée 
 

Garrouste-Orgeas et al. Am J Respir Crit Care Med 1997; 156: 1647-55 
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Relation entre risque d’infection à BMR et 

densité de colonisation intestinale (abondance relative) 
 

 Dans les IU communautaires à E. coli BLSE 

Ruppé et al. Antimicrob Agents Chemother 2013; 57: 4512-7 

 

 Chez les patients avec hémopathie maligne 

Woerther et al. J Med Microbiol 2015; 64: 676-681 

 

 Chez les patients avec allogreffe de MO 

Taur et al. Clin Infect Dis 2012; 55: 905-914 



 

« The sensitivity and negative predictive values of Direct AST were 100% for 

all antibiotics tested, except gentamicin (97.1% and 97.4%) and amikacin (88.9% 

and 96.4%), compared with Conventional AST.” 

Adaptation plus précoce d’un ttt initial inefficace : 11 % des patients 

Désescalade plus précoce (carbapénèmes +++) : 31%  des patients 

RCT en cours (NCT02897466) 



 

Détection rapide (< 2h) des souches productrices de BLSE à partir des cultures 

H12-H24, sans attendre l’antibiogramme (tests biochimiques/chromogéniques) 

BLSE ? 

 -  +  + -  +  + +  +  -   -  -  - 

Ex : Rapid NDP test 



 

The β-LACTA test detected ESBL-PE-GNB directly on 

bronchial aspirates positive for GNB on MGSE and/or growing 

with 104 CFU/mL with 100% sensitivity, specificity, and positive 

and negative predictive values. 

RCT en cours (NCT03147807) 



 

Opota et al. Clin Microbiol Infect 2015; 21: 313–322 

Comercially available systems for the identification of 

pathogens from positive blood cultures 



 

Usefulness of the multiplex-PCR Unyvero system to decrease 

broad-spectrum antibiotics consumption in patients with VAP 
Luyt C.-E., Bréchot N., Hékimian G., Aubry A., Lafeuille E., Schmidt M., Franchineau G., Besset S., 

Nieszkowska A., Bourcier S., Coutrot M., Combes A. 

Annals of Intensive Care 2018, 8 (Suppl 1): CO-25 

Unyvero « hospitalized pneumonia » (HPN) cartridge 



 

Usefulness of the multiplex-PCR Unyvero system to decrease 

broad-spectrum antibiotics consumption in patients with VAP 
Luyt C.-E., Bréchot N., Hékimian G., Aubry A., Lafeuille E., Schmidt M., Franchineau G., Besset S., 

Nieszkowska A., Bourcier S., Coutrot M., Combes A. 

Annals of Intensive Care 2018, 8 (Suppl 1): CO-25 

 Étude prospective mono-centrique 
 

 Suspicion de PAVM avec LBA positif à l’examen direct (n = 44 patients) 
 

 PAVM : P. aeruginosa 43%, entérobactéries 48%, polymicrobien 30% 
 

 Identification bactérienne : correcte dans 80% des cas (10% faux-

négatifs, 10% discordance avec culture conventionnelle) 
 

 Détection de la résistance : échec dans 43% des cas (défaut/excès), 

essentiellement dans les PAVM à P. aeruginosa  



 

Ceftolozane-tazobactam 

Ceftazidime-avibactam 

Céfidérocol 



 



Prédiction des infections à BGN-MR en réanimation 

- Take-home messages - 

 Épidémiologie locale (endémie / épidémie) 
 

 Dépistage qualitatif du portage rectal : excellente VPN mais VPP 

médiocre (P. aeruginosa > Enterobacteriaceae)  sur-consommation 

probabiliste de molécules à large spectre, notamment carbapénèmes 
 

 Dépistage qualitatif d’un portage oro-pharyngé (PAVM)? 
 

 Dépistage quantitatif du portage rectal (abondance relative)? 
 

 Nouveaux outils pour détecter rapidement la résistance dans les 

prélèvements cliniques : l’avenir de l’antibiotic stewardship en 

réanimation? 
 

 Études écologiques nécessaires (carbapénèmes vs alternatives) 


