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Objectifs 

POURQUOI RÉDUIRE LES 
DURÉES ? 

COMMENT LE FAIRE SANS 
RISQUES 

DANS QUELLES 
SITUATIONS NE PAS LE 

FAIRE 

LES LIMITES CONCLUSIONS 



Les antibiotiques :  
ils sont précieux, 
utilisons-les mieux ! 

Dr Laurent HOCQUELOUX 
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Semaine de la sécurité – 19 Novembre 2019 



Les ATB peuvent aussi être dangereux, 
comme tous les médicaments…  

A l’échelle individuelle : 

• Effets indésirables (allergie, 
toxicité hémato / hépato / 
rénale / autres) 

• Interactions médicamenteuses 
chez nos patients âgés et 
polypathologiques 

• Antibiorésistance 

A l’échelle communautaire 

• Antibiorésistance = un grand défi 
pour demain aujourd’hui… 

 



L’antibiorésistance : une des grandes menaces sanitaires mondiales 

O’Neil J.2016, économiste 

En France aujourd’hui : 

- 158 000 infections par an dues à 

des BMR dont 16 000 infections  

invasives, responsables de 12 500 

décès par an. 

- Grippe saisonnière : 4000 à 6000 

décès /an (inpes) 



L’antibiorésistance : le réchauffement climatique des docteurs 



Consommation des antibiotiques de 30 pays européens,  en ville, en 2013 
(en DDJ pour 1000 habitants) 



   En ville 

VILLE 

HÔPITAL 

ANIMAUX 



Que faire pour s’en sortir ? 



Supprimer les antibiothérapies inutiles !  

• Prospective 

• Observational 

• University hosp. (USA) 

• Audit of ATB use 

• 1941 days of ATB 

• 576 (30%) ‘unnecessary’ 

Hecker MT et al. Arch Intern Med 2003 



Le concept des « low hanging fruits » :  
certains objectifs sont plus faciles à atteindre que d’autres… 

Empêcher un docteur  
de prescrire des ATB 

Lui demander d’en prescrire  
moins longtemps 



« Among available strategies to reduce use, 
reductions in length of antimicrobial regimens 

are the safest and are likely to be the most 
palatable to practicing clinicians. » 

 

Rice LB. Clin Infect Dis 2008 



Advic E et al. Clin Infect Dis 2012 

Grâce aux conseils 
d’un référent en ATB 



Corrélations entre durées de traitement / 
émergence résistance 

Si traitement bêta-lactamine > 5 j dans les 30 j précédents,  

=> OR portage PSDP = 3.9 [1.4-11.2]  

      Guillemot D et al. JAMA 1998 



Stevens D et al. Clin Infect Dis 2011 



La nature est bien faite… 

1. Dans la majorité des cas les infections guérissent sans ATB 

2. Les premiers jours sont à risque dans les infections sévères : 
• Pas encore de réponse adaptée 

• « Débordement » des défenses (surtout si agent très virulent) 

3. Un traitement ATB en phase aiguë permet de déséquilibrer les 
rapports de force (en faveur de l’hôte) 

4. Toutefois un traitement ATB sans réponse efficace de l’hôte est 
purement suspensif… (ex. : neutropénique) 
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Propositions pour des 
antibiothérapies plus courtes 

Synthèse du travail du Groupe Recommandations de la SPILF – 2016 

 

NB. Pas des recommandations stricto sensu, plutôt des 

‘propositions’ basées sur une revue de la littérature  

 

I nfo- ant ibio N ° 7 3 :  mars 2017 

Lettre mensuelle d’information sur les antibiotiques accessible par abonnement gratuit sur ce lien 

Moins prescrire d'antibiotiques, c'est préserver leur efficacité 

Le bon usage des antibiotiques limite le développement des résistances et préserve l’efficacité des antibiotiques 

Propositions de la SPILF pour des antibiothérapies plus courtes 
Extrait d’un document rédigé par le Groupe Recommandations de la SPILF et basé sur la littérature récente. Il propose des durées d’antibiothérapie raccourcies pour 

les situations simples, en particulier en choisissant la borne basse de la fourchette lorsque des intervalles sont proposés dans les recommandations initiales. 

Document intégral, en PDF et en anglais, pour les abonnés à MMI : http://dx.doi.org/10.1016/j.medmal.2017.01.007  

Infections respiratoires hautes  

- 5 jours:  - Otite moyenne aiguë (OMA) de l’enfant à partir de l’âge de 2 
ans, non récidivantes, sans otorrhée 

 - Sinusite maxillaire de l’adulte 
- 6 jours: Angine à Streptocoque du groupe A traitée par amoxicilline 
- 10 jours: - OMA de l’enfant< 2 ans, ou récidivante, ou avec otorrhée 

- Sinusite maxillaire de l’enfant  
- Sinusite frontale 

Infections respiratoires basses. 

- 5 jours: - Exacerbations de BPCO 
- Pneumonies communautaires de l’enfant 

- 7 jours: Pneumonies communautaires de l’adulte.  
Une évolution clinique et/ou biologique favorable pourrait permettre de 
réduire la durée de traitement (3-5 jours), cependant les données de la 
littérature restent encore insuffisantes. Des études sont en cours. 

Bactériémies liées aux cathéters veineux centraux (BLC)  

- 5 jours: BLC à staphylocoque coagulase négative, après retrait du cathéter 
- 7 jours: BLC à streptocoques, entérocoques et BGN, après retrait du 
cathéter 
- 10 jours (+ verrou local antibiotique): BLC si cathéter laissé en place, SAUF 
S. aureus 
- 14 jours: BLC à S. aureus, après retrait du cathéter 
- 21 jours: thrombophlébite suppurée 
Si localisation 2naired ou endocardite infectieuse, la durée peut être modifiée 

Bactériémies primaires non compliquées. 

En l’absence d’endocardite infectieuse et de localisation secondaire 
- 5 jours: staphylocoques à coagulase négative, streptocoques oraux 
- 7 jours: entérobactéries, entérocoques 
- 10 jours: bacilles à Gram négatif non fermentants 
- 14 jours: S. aureus et S. lugdunensis. 

Endocardites infectieuses (hors chirurgie) et infections de stimulateurs 
implantables (pace-maker = PM) et défibrillateurs (DAI). 

- 1 semaine: - bactériémie non compliquée sur PM ou DAI explantés, sauf S. 
aureus 
- 2 semaines: 

- bactériémie non compliquée sur PM ou DAI explantés à S. aureus  

 - EI à streptocoque péni-S, si association Βlactamine + aminoside 
- 4 semaines:  
 - EI sur valve native non compliquée 
 - EI sur PM ou DAI explantés 
- 6 semaines:  
 - EI sur valve prothétique 
 - bactériémie sur PM ou DAI non explantables 
EI = endocardite infectieuse. Si localisation 2

naire
, la durée peut être modifiée 

Méningites bactériennes 

- 5 jours: - méningite à N. meningitidis 
- 7 jours: - méningite à H. influenzae ou à  S. pneumoniae 
- 14 jours: - méningite à S. agalactiae 
- 21 jours: - méningite à L. monocytogenes ou à BGN (hors H. influenzae) 

Infections de la peau et des tissus mous 

- 3 jours: infections cutanées superficielles (quand un antibiotique est 
indiqué) 
- 5 jours: traitement préemptif en cas de morsure par un animal 
- 7 jours: dermo-hypodermites bactériennes, dont érysipèle, infections de 
plaie et abcès cutanés étendus (surface de la lésion > 75 cm²). 

 

Infections intra-abdominales (IIA): 

- ≤  24 heures: - Perforation digestive opérée,  
- Appendicite opérée non perforée,  
- Cholécystite opérée dans les 24 heures, non compliquée 

- 3 jours: - Péritonite communautaire localisée opérée ou drainée* 
- Angiocholite drainée 
- Diarrhée aiguë nécessitant une antibiothérapie 

- 4 jours: Péritonite communautaire généralisée opérée ou drainée* 
- 5 jours: - Infection de liquide d’ascite, communautaire 

- Fièvre typhoïde (si azithromycine) 
8 jours: - Péritonites postopératoires si le traitement antibiotique 
probabiliste est actif sur les germes isolés en peropératoire 
- 10 jours: Infection à Clostridium difficile toxinogène 
* contrôle de la source de l’infection 

Infections urinaires 

- 1 jour (dose unique): cystite aiguë simple (fosfomycine trométamol) 
- 3 jours: cystite aiguë sur sonde urinaire 
- 5 jours: - cystite aiguë simple (pivmécillinam ou nitrofurantoïne) 
 - cystite aiguë à risque de complications ou associée aux soins 
(cotrimoxazole ou fluoroquinolone) 
- 7 jours: - cystite aiguë à risque de complications ou associée aux soins 
(antibiotique autre que cotrimoxazole ou fluoroquinolone) 
 - pyélonéphrite aiguë (fluoroquinolone ou bêta-lactamine 
injectable) 
- 10 jours: pyélonéphrite aiguë grave et/ou à risque de complication et/ou 
associée aux soins et/ou antibiotique autre que fluoroquinolone ou bêta-
lactamine injectable. 
- 14 jours: infection urinaire masculine (cotrimoxazole ou fluoroquinolone) 
communautaire ou associée aux soins 

Infections génitales hautes et infections sexuellement transmises. 

- Dose unique: urétrite et cervicite (ceftriaxone 500 mg IM + azithromycine 1 
g per os) 
- 10 jours: Infections génitales hautes non compliquées (alternative : 
ceftriaxone 500 mg IM dose unique + azithromycine per os 1g  2 prises à 7 
jours d’intervalle) 
- 14 jours : Infections génitales hautes compliquées (abcès tubo-ovariens, 
pelvi-péritonite) 

Infections ostéo-articulaires 

- 6 semaines: 
   - infections sur matériel prothétique ostéo-articulaire (la prise en charge  
des cas complexes est à discuter avec le centre de référence des infections 
ostéo-articulaires complexes) 
   - spondylodiscite (hors matériel d’ostéosynthèse) 
   - ostéo-arthrite sur pied diabétique sans prise en charge chirurgicale 

Neutropénie fébrile 

Durées à retenir: 
- 3 jours: si absence de documentation clinique et microbiologique 

- et absence de signes de gravité  
- et patient stable 
- et apyrexie depuis 48 heures 
- et surveillance de 48h en milieu hospitalier si persistance de la 

neutropénie (reprise immédiate de l’antibiothérapie si reprise de la fièvre) 
- 7 jours: si documentation microbiologique* 

- et apyrexie de plus de 4 jours 
- et éradication microbiologique 
- et résolution des signes cliniques d’infection 
* Durée à adapter au pathogène isolé et au foyer éventuel

 
 

Un service du journal Médecine et Maladies Infectieuses & de la SPILF (Société de Pathologie Infectieuse de Langue 
Française), membre de la Fédération Française d’Infectiologie. Rédigé par le Dr S. Alfandari.  

Sources d’information nationales sur l’utilisation des antibiotiques 
Recommandations sur les ATB: infectiologie.com. ATB rationnelle en soins primaires: antibioclic.com. ANSM : 
AMM des ATB, surveillance des effets indésirables. Site sur les ATB du Ministère de la Santé. Évaluation des 
pratiques : HAS - SPILF. Sites régionaux d’information sur les ATB : Lorraine - Nord Pas de Calais - Pays de la Loire 



Un peu d’Histoire : premiers traitements des 
pneumonies à pneumocoque par la pénicilline 

“It is plain from the reported cases that...many patients have recovered 
on less than 100,000 units given over a period of 2 to 3 days.”  

Keefer et al. JAMA 1943 (n=500) 

 

“In general, the results were satisfactory with doses of 10,000 units 
every four hours for 1.5 to 2 days.”  

Dawson et al. JAMA 1944 (n=100) 

 

Quelques chiffres sur les pneumopathies en France : 

- 600 000 cas / an 

- Inf. respiratoires basses = 25% des indications d’ATB à l’hôpital 

- Multiples études randomisées concordantes 
 



El Moussaoui R et al. British Med J 2006 

Contexte 

 Pays-Bas, 2000-2003, 9 CHU 

 PAC adultes, clinique + radiologique, hospitalisées 

 Exclusion 

 Immunodéprimés (VIH, neutropénie) 

 PAC sévères (PSI > 110, réa, détresse respi) 

 PNP atypiques, empyèmes, etc. 

 

Intervention 

 Amoxicilline i.v. 

 Si évolution favorable à 72 h (T < 38°C, relais PO) 

Randomisation (J3-J7) => placebo ou amoxicilline PO, 750 mg x 3/j 



El Moussaoui R et al. British Med J 2006 

Critère principal:  

guérison clinique J10  

sans traitement ajouté 

 

Non-infériorité démontrée 

 

          => quand une PAC va bien à J3, stop ATB ? 



LI JZ et al. Am J Med 2007 

Méta-analyse 

 Études randomisées 

 Monothérapies, PAC non sévères 

 FQ ou BL ou macrolides 

 

15 études, 2796 patients 

 

< 7 j au moins aussi bien que > 7 j 

 Guérison clinique 

 Mortalité 

 Eradication microbiologique 
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Infections respiratoires basses 

• 5 jours :  
– exacerbations de BPCO 

– pneumonies communautaire de l’enfant 

• 7 jours :  
– pneumonies communautaires (adultes).  

 

• Une évolution clinique et/ou biologique favorable pourrait permettre de réduire la 
durée de traitement (3-5 jours) 
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Infections respiratoires hautes 

• 5 jours :  
– OMA de l’enfant à partir de l’âge de 2 ans, non récidivantes, sans otorrhée 

– Sinusite maxillaire de l’adulte 

 

• 6 jours :  
– Angine à SGA (Amoxicilline) 

 

• 10 jours :  
– OMA de l’enfant de moins de 2 ans, ou récidivantes, ou avec otorrhée 

– Sinusite maxillaire de l’enfant  

– Sinusite frontale 

 



Chastre J et al. JAMA 2003 

PAVM, 51 réanimations 

 Documentation par prélèvements distaux 

 ATB initiale efficace 

 Immunodéprimés exclus 

 

Randomisation (J3) => ATB 8 j vs. 15 j 

 

Critères principaux (J28) 

 Décès  

 Récurrence documentée PAVM 

 

Etude non-infériorité (marge IC95 < 10%) 



Chastre J et al. JAMA 2003 



Chastre J et al. JAMA 2003 

NB:  

• En cas de récurrence PAVM, moins de bactérie MDR si traitement 

8 jours (42% vs. 62%, P=0.04) 

• Mais plus de récurrence en cas de BGN non fermentaires  

(P. aeruginosa, S. maltophila ou Acinetobacter sp.) 



Evolution J8-J15: 

 

Parfaitement 

superposable entre les 

2 bras 

 

=> À quoi servent les 

ATB ?? 



1 ère 

apparition 

Résistance R 

aujourd’hui 

Durée de 

traitement 

Sulfamides 1950 1958 30% 42 j 

Acide Nalidixique 1965 1974 20% 

Cotrimoxazole 1974 1979 15-30% 

Amoxicilline 1974 1977 35-45% 42 j 

     A-AC 1978 1983 20-25% 

Ceftriaxone 1981 1986 <2% 

Fluoroquinolones 1986 1992 2-7% 7 j 

Recommandations de traitement des 

pyélonéphrites (1950-2013) 

10-14 j 

- 2ème cause de prescription d’ATB en ville 
- 15% des prescriptions d’ATB à l’hôpital 



Kyriakidou KG et al. Clin Therap 2008 

 

Méta-analyse 

 Études randomisées 

 Pyélonéphrites non graves 

 FQ ou BL + aminosides 

 

4 études 

 

< 14 j aussi bien que > 14 j 

 



Sandberg T et al. Lancet 2011 

Contexte 

 Suède, 21 centres (2006-2008) 

 Femmes non enceintes 

 En externe ou hospitalisées 

 Exclusion 

 ECBU négatif 

 Résistance aux quinolones 

Intervention 

 Ciprofloxacine 500 mg x 2/j J1-J7 

 J8-J15, ciprofloxacine ou placebo 

 Critère principal  

= guérison clinique + bactério, 10-14 j post cipro 



Sandberg T et al. Lancet 2011 



PROSTASHORT: SCHEMA 
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Infections urinaires 

• 1 jour (dose unique) :  

– cystite aiguë simple (fosfomycine trometamol) 

• 5 jours 

– cystite aiguë simple 

– cystite aiguë à risque de complications ou associée aux soins (cotrimoxazole ou 
fluoroquinolones) 

• 7 jours 

– cystite aiguë à risque de complications ou associée aux soins (antibiotique autre que 
cotrimoxazole ou fluoroquinolones) 

– pyélonéphrite aiguë (fluoroquinolone ou béta-lactamine injectable) 

• 10 jours :  

– pyélonéphrite aiguë grave et/ou à risque de complication et/ou associée aux soins et/ou 
antiobiotique autre que fluoroquinolone ou béta-lactamine injectable. 

• 14 jours :  

– IU masculine (cotrimoxazole ou fluoroquinolone) communautaire ou associée aux soins  
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Infections peau et tissus mous 

• 3 jours : Infections cutanées superficielles (quand une antibiothérapie est 

indiquée) 

 

• 7 jours : Dermo-hypodermites bactériennes, incluant l’érysipèle, les 

infections de plaie et les abcès cutanés étendus (surface de la lésion > 75 cm²). 

Sous / juste après traitement ATB : ne  pas confondre la 

rougeur / œdème (en station debout) avec un échec des ATB… 



Havey TC et al. Crit Care 2011 

Clinical cure    Microbiological cure                            Mortality 
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Bactériémies « primaires » 

En l’absence d’endocardite infectieuse et de localisation secondaire 

•5 jours :  

– SCN*, streptocoques oraux* 

•7 jours :  

– entérobactéries, entérocoques 

•10 jours :  

– BGN non fermentants 

•14 jours :  

– S. aureus et S. lugdunensis 
 

*En dehors d’une contamination 
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Bactériémies liées aux cathéters centraux (BLC) 

• 5 jours :  

– BLC à Staph coag neg (SCN), après retrait du cathéter 

• 7 jours :  

– BLC à streptocoques, entérocoques et BGN, après retrait du 
cathéter 

• 10 jours (+ verrou local d’antibiotiques) :  

– BLC si cathéter laissé en place, SAUF S. aureus 

• 14 jours :  

– BLC à S. aureus, après retrait du cathéter 

• 21 jours :  

– Thrombose suppurée 
 - si localisation secondaire ou EI, la durée peut être modifiée  

- fongémies exclues 



Bernard L et al. Lancet 2014 

6-weeks group 12-weeks group 

Intention to treat analysis (N=176) (N=175) 

Recovery —n (%) 
160 (91%) 159 (91%) 

Recovery and alive  —n (%) 
156 (89%) 150 (86%) 

Recovery, alive, and no additional ATB (%)* 
142 (81%) 141 (81%) 



Treatment Duration Of Vertebral Osteomyelitis:  
6 Vs 12 Weeks Of Antibiotic Therapy 

A. Dinh, D. Mulleman, I. Ghout, B. Marchou, B. Issartel, V. Zeller, N. Belmatoug, M. Dupon, L. 
Bernard, and the DTS Study Group  

 

 

 

 

 

 

 

     Non-infériorité démontrée ! 
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Infections ostéoarticulaires 

• 6 semaines  

– Infections sur matériel prothétique ostéoarticulaire (la prise en charge des 

cas complexes est à discuter avec le centre de référence des infections 

ostéo-articulaires complexes) 

– Spondylodiscite (hors matériel d’ostéosynthèse) 

– Ostéoathrite sur pied diabétique sans prise en charge chirurgicale 



 

 Randomized, multicenter, open-label 

 
 Complicated intra-abdominal infections 

 + adequate source control 

 

 Control = ATB until 2 days without fever, leucocytosis, ileus (max 10 d) 

 Experimental = fixed duration of ATB, 4 days + 1 

 

 Primary outcome (composite) = SSI, recurrence, or death  

 

 

Sawyer RG et al. N Engl J Med 2015 



 

Median duration ATB  
 4 days (IQR 4-5) 

 8 days (IQR 5-10) 

 

Sawyer RG et al. N Engl J Med 2015 



Wenzel RP  et al. N Engl J Med 2015 
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Infections intra-abdominales 

• ≤  24 heures :  

– Perforation digestive opérée,  

– Appendicite opérée non perforée,  

– Cholécystite opérée dans les 24 heures, non compliquée 

• 3 jours :  

– Péritonite communautaire localisée opérée ou drainée* 

– Angiocholite drainée 

– Diarrhée aiguë nécessitant une antibiothérapie 

• 4 jours :  

– Péritonite communautaire généralisée opérée ou drainée* 

• 5 jours :  

– Infection de liquide d’ascite, communautaire 

– Fièvre typhoïde (Azithromycine) 

• 8 jours : 

– Péritonites postopératoires si le traitement antibiotique probabiliste est actif sur les germes isolés en 
peropératoire 

• 10 jours :  

– Infection à Clostridium difficile toxinogène 
* contrôle de la source de l’infection 



Peut-on raccourcir les durées de traitement 
des endocardites infectieuses ?  

 

Etude rétrospective de tous les patients opérés pour EI 
infectieuse 

 

• Auckland, Nouvelle Zélande, 1963-1999, n=506 

 

Quelle est la proportion de valves non stériles en fonction du 
moment de la chirurgie par rapport au traitement ATB ? 

Morris AJ et al. Clin Infect Dis 2003 



 

Retrospective study of all patients who underwent valve 
surgery with the diagnosis of IE  

• Auckland New Zealand, 1963-1999, n=506 

Morris AJ et al. Clin Infect Dis 2003 

Combien de temps pour stériliser des valves 
pour les EI chez l’homme ? 



Tuberculose: pas moins de 6 mois ! 

Cachaty et al. AAC 1992 
Véziris N et al. Presse Med 2006 



Méthodologie 
• Multicentrique Inde, non-infériorité, TB pulmonaires jamais traitées 

• 2HRZE/4HR vs. ‘court’, gatiflo (2HRZG/2HRG) ou moxiflo (2HRZM/2HRM) 

• Traitement 3/semaine (DOT) 

• Critère principal = composite (échec M12 post fin de traitement)  

 

Résultats 
• Essai interrompu prématurément après 416 patients inclus 

• Echec à M24:  

 15% (gatiflo), 10% (moxiflo) vs. 6% (standard, 6 mois), P<0.01 

Jahawar M et al. PLoS ONE 2013  



 

 

Est-ce que la durée d’ATB a un impact sur le risque 

d’émergence de résistances ? 

 

    Pas sûr du tout… 



Cinétique de l’impact des antibiotiques sur les résistances 

 
Inoculation of penicillinase-producing 
Serratia liquefaciens 

o Penicillinase-producing S. liquefaciens 

 Multi-susceptible E. coli 

Duval-Iflah Y, Infect Immun 1980 



Cinétique de l’impact des antibiotiques sur les résistances 

 

Duval-Iflah Y, Infect Immun 1980 

Inoculation of penicillinase-producing 
Serratia liquefaciens 

o Penicillinase-producing S. liquefaciens 

 Multi-susceptible E. coli 



Bernard J et al. Clin Microbiol Infect 2016 

Emergence précoce (< J3 lévofloxacine) d’entérobactéries FQ-R  

 



Armand-Lefebvre L et al. Antimicrob Agents Chemother 2013 



Armand-Lefebvre L et al. Antimicrob Agents Chemother 2013 



Limitations 

Sawyer RG et al. N Engl J Med 2015 



En conclusions 

1. Diminuer la durée de traitement des infections courantes est 
un des moyens les + simples pour réduire la consommation : 
• Efficacité (non-infériorité) démontrée dans plusieurs indications 

(PAC, pyélonéphrite, érysipèle, etc.) 

• Stratégie mieux acceptée que la non-prescription ! 

2. L’impact sur le risque d’émergence n’est pas évident… 

3. Mais beaucoup de bénéfices secondaires sont à la clef 
(individuels, économiques, écologiques…) 

 



Alors, faites-le (savoir) ! 



Des questions ? 



Infections PTH 

 

Etude randomisée multicentrique sans insu 
 400 patients inclus 
 Analyses intermédiaires => pas d’arrêt prématuré 
 Toutefois non-infériorité non démontrée  
 

 

 

 



Bernard L et al. Lancet 2014 


