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* Quelle est |la part actuelle des entérobacteries
multi-résistantes parmi les bactéries multi-
resistantes?

— Dans le monde

— En France
— En region PACA

* Pouvons nous prédire la résistance?

* Pouvons-nous maitriser le déeveloppement des
resistances?

» Existe-t'il des risques ecologiques a l'utilisation
de I'ertapéeneme?
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Préevalence des E coli résistants aux
céphalosporine de 3'*™me génération
(d’apres le réseau EARSS)




Evolution 2003-2007 de l'incidence pour 1000 JH de
I'isolement des E.coli BLSE dans 227 hopitaux francais
(réseau C-CLIN and RAISIN)
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Micro-organismes impliqués dans les infections
acquises en Réanimation
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Pas seulement en intra-hospitalier....

Laupland et al, J inf 2008
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Prévalence de 1.1% en France en 2006, 67% E. coli, forte proportion de
BLSE CTX-M
Enquéte ONERBA



* Quelle est |la part actuelle des entérobacteries
multi-résistantes parmi les bactéeries multi-
resistantes sont-elles reellement un probleme?
— Dans le monde
— En France
— En region PACA

* Pouvons nous prédire la résistance?

* Pouvons-nous maitriser le développement des
resistances?

« Existe-t'il des risques écologiques a
I'introduction de I'ertapeneme ouvons-nous
maitriser le développement des résistances?



Comment identifier les porteurs ?

Le portage lié aux soins
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Rodriguez-Bano et al, Cl/in Microbiol Infect 2007



FAR d’acquisition de EBLSE

Pitout et al, Lancet Inf Dis 2008



Est-ce que vous prescririez une carbapénéme en traitement
empirique chez un patient présentant un sepsis sévere
d’origine urinaire qui n’a pas de contact avec I’hopital et
revient d’un voyage d’un mois en Thailande ?

e Non

e |ndéterminé

° OUI




Facteurs de risque d’infection a
E coli BLSE communautaire
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* Quelle est |la part actuelle des entérobacteries
multi-résistantes parmi les bactéeries multi-
resistantes sont-elles reellement un probleme?
— Dans le monde
— En France
— En region PACA

* Pouvons nous prédire la résistance?

* Pouvons-nous maitriser le développement des
resistances?

« Existe-t'il des risques écologiques a
I'introduction de I'ertapeneme ouvons-nous
maitriser le développement des résistances?



Est-ce que les mesures d’isolement contact seules sont
efficaces pour limiter la diffusion des entérobactéries BLSE?

e Non

e |ndéterminé

° OUI




Maitrise du risque liee aux EBLSE
Place de 'Hygiene des mains?
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Mise en place de mesure
d'isolement et décolonisation
digestive

Hépital Bichat, Lucet et al. CID 1999



Maitrise d’'une éepidemie a E coli et K
pneumoniae BLSE, restriction des C3G

Lee et al, J Antimicrob Chemother 2007



* Quelle est |la part actuelle des entérobacteries
multi-résistantes parmi les bactéeries multi-
resistantes sont-elles reellement un probleme?
— Dans le monde
— En France
— En region PACA

* Pouvons nous prédire la résistance?

* Pouvons-nous maitriser le développement des
resistances?

+ Existe-t'il des risques ecologiques a l'utilisation
de l'ertapéneme?



Emergence de reésistance des
entérobacteries a I'ertapeneme

-Emergence résistance a I'ertapeneme in
VIVO
- Surtout pour Klebsiella sp. (95 souches)
et Enterobacter sp. (76 souches)
- Diminution de l'efficacité de I'imipéneme
et du doripeneme sur les souches
hautement resistantes a I'ertapéneme
Woodford et al, Int J Ant Agents, 2007

-Emergence reésistance a I'ertapeéneme durant le

traitement au moins pour Klebsiella sp. (Eliott et al,
CID, 2006) et E. coli (Lartigue et al., EID, 2007)



Résistance du Pseudomonas
aeroginosa a l'imipeneme
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Ertapenem: spectre antimicrobien
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OASIS

Plan:Etudes prospectives multicentriques randomisées en
ouvert

Patients :Adultes hospitalisés pour une infection intra-
abdominales necessitant une chirurgie

Traitement: OASIS I: Ertapénéme 1 g une fois par jour
versus pipéracilline/tazobactam 3,375 g toutes les 6 heures
ou 4,5 g toutes les 8 heures

OASIS II: Ertapéneme 1 g une fois par jour versus
ceftriaxone 2 g en 1 ou 2 doses par jour plus métronidazole
30 mg/kg par jour répartis en 2 a 4 doses

OASIS = Optimizing Intra-Abdominal Surgery with INVANZ Studies.
Adapté de Dela Pena AS, et al. J Gastrointest Surg. 2006;10(4):567-574



Est-ce que l'utilisation de '’ertapéneme peut diminuer le
risque d’émergence d’entérobactéries BLSE par rapport
aux autres peénicillines a large spectre ?

e Non

e |ndéterminé

° OUI




Faible émergence de bactéries
résistantes et de EBLSE
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Adapté de DiNubile MJ, et al. Eur J Clin Microbiol Infect Dis. 2005;24:443—449.
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Faible emergence de bactéries

resistantes a I'ertapéneme et de EBLSE
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Risque faible d’émergence de
souches de P. aeruginosa resistantes
a I'imipéeneme

% de patients porteurs de souches de P. aeruginosa
résistantes a I'imipéneme a I’arrét du traitement

Pipéracilline/ | ceftriaxone et
Ertapénéme tazobactam métronidazole

OASIS | 0,0 % (0/152) 0,6 % (1/153)
OASIS Il 1,0 % (2/196) 0,0 % (0/193)

Adapté de Friedland I, et al. Poster présenté a : 13éme ECCMID ; 10-13 mai 2003 ; Glasgow, Royaume-Uni. Poster 789 ; Friedland I, et al.
Poster présenté a : 3éme ACCP ; 16—19 octobre 200 3; San Margherita, ltalie. Poster 57.




Etude de sensibilité des pathogenes
Gram négatif apres 4 ans de referencement de
I'ertapeneme

Plan : Etude de surveillance in vitro

Cadre : Ohio State University Medical Center,
Columbus, Ohio, Etats-Unis (770 lits)

Méthodes : Suivi de |la sensibilité des bacilles a
Gram négatif

Goff DA et al., J Infect 2008



L'utilisation d’ertapéneme n’a pas entraine
de resistance a I'imipéneme

o L gLl B P § Goff DA et al., J Infect 2008



Conclusions

 Les Entérobactéries sécrétrices de BLSE
ont diffusé hors hopital

 |dentifier les patients porteurs ou infectes
reste difficile

» Toutefois il est important d’'identifier les
patients qui nécessiteront un antibiotique a
large spectre



Conclusions

* Plusieurs etudes indépendantes ont
montre que l'ertapéneme exercait une
pression de selection minime sur les
enterobacteries et le pyocyanique

* Reste a préciser sa place dans votre
arsenal thérapeutique
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