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• Antibiothérapie INAPPROPRIEE OU RETARDEE associée à
une surmortalité du choc septique

Leibovici L, J Intern Med 1998, Harbarth S. Am J Med 2003, 
Kumar A, Crit Care Med 2006

����Utilisation empirique d ’’’’ antibiothérapies à large spectre
recommandée (grade 1B)

Dellinger RP, Crit Care Med 2013

• La consommation excessive d ’’’’antibiotiques (à fortiori à 
large spectre) favorise l ’’’’émergence de resistances 
bactériennes

Singh N. Crit Care Med 2000, Leone M. Crit Care Med 2008
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• Antibiothérapie probabiliste INAPPROPRIEE OU RETARDEE
associée à une surmortalité du choc septique

Leibovici L, J Intern Med 1998, Harbarth S. Am J Med 2003, 
Kumar A, Crit Care Med 2006

����Utilisation empirique d ’’’’ antibiothérapies à large spectre
recommandée (grade 1B)

Dellinger RP, Crit Care Med 2013
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• Connaître écologie et profils de résistances locaux

• Optimiser dose et mode d’administration des antibiotiques

• Privilégier une durée d’antibiothérapie la plus courte possible

Masterton RG, Crit Care Clin 2011 et Int J Antimicrob Agents 2009

• ET DESESCALADER L ’’’’ANTIBIOTHERAPIE PROBABILISTE

Principes clé de l’antibiothérapie 
probabiliste



• Modifier une antibiothérapie empirique initiale efficace en fonction
des résultats microbiologiques et des données cliniques
disponibles:

Désescalade: what does it mean?

Silva BNG, Cochrane Database Syst Rev 2013
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• Une autre stratégie consiste à raccourcir la durée 
de traitement

Définition extrêmement large et non 
consensuelle



Définitions de la désescalade utilsées



• Définition absente (35%) ou très variable selon les études.
- Prise en compte de P. Aeruginosa Morel J. Crit Care Med 2010
- Spectre sur les BGN Khollef MH. Chest 2006 
- Laissé à la discrétion du médecin Mokart D, Int Care Med 2014
- Réalisé par le pharmacien Schlueter M. Infection 2010 

Notion de réduction du spectre



Exemple de classification

MH, Kollef, Chest 2006
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- Spectre sur les BGN Khollef MH. Chest 2006 
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- Réalisé par le pharmacien Schlueter M. Infection 2010 

• Délai de réalisation non précisé

• But de la désescalade est de limiter l’émergence de BMR 
mais seul le spectre des molécules est pris en compte 

Sullivan A. Lancet Infect Dis 2001, Donskey CJ. CID 2006

Notion de réduction du spectre



1. Les résultats des études sur la désescalade sont très hétérogènes.

• Le taux de désescalade au cours du traitement des HAP/VAP varie
de 22% à 78%.

�Interprétation des études sur la désescalade délicate

Conséquences de cette absence 
de définition



1. Les résultats des études sur la désescalade sont très hétérogènes.

• Le taux de désescalade au cours du traitement des HAP/VAP varie
de 22% à 78%.

�Interprétation des études sur la désescalade délicate

Conséquences de cette absence 
de définition

Leone M. et al, ICM 2014  

2. Nuit à la qualité des études sur le sujet.
1er étude randomisée désescalade vs maintien de l’antibiothérapie empirique 

�Définition arbitraire



• Favoriser la réalisation de futures études multicentriques

- Description plus rigoureuse de la fréquence de désescalade

- Evaluation réelle des effets de la désescalade sur l’outcome des
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• Favoriser la réalisation de futures études multicentriques

- Description plus rigoureuse de la fréquence de désescalade

- Evaluation réelle des effets de la désescalade sur l’outcome des
patients et sur l’écologie bactérienne.

• Favoriser la publication de recommandations concernant sa
réalisation

• Accroitre la compliance à cette mesure en la standardisant

Intérêts d ’une définition 
consensuelle de la désescalade



• Attribution d’un score à chaque antibiothérapie prescrite en
fonction de son spectre permettant:

- Comparaison du spectre de deux antibiothérapies
- Mesure de la désescalade antibiotique



• Attribution d’un score à chaque antibiothérapie prescrite en
fonction de son spectre permettant:

- Comparaison du spectre de deux antibiothérapies
- Mesure de la désescalade antibiotique

1. 24 experts interrogés suivant la méthode Delphi:
- Identification des micro-organismes et des antibiotiques d’intérêt
- Mise au point de règles permettant le « scoring » du spectre des

antibiothérapies



2. Estimation du spectre antimicrobien 
en fonction de:

- Données de susceptibilité du « National 
Veterans Affairs » (2008-2012)

- Données du Clinical Laboratory 
Standards Institute 

- Etiquetage des produits

- Données de la littérature

Calcul du 
« spectrum score »





3. 20 cas d’antibiothérapies large spectre secondairement 
modifiées

- Score calculé avant et après modification des ATB

- Jugement de la désescalade utilisant l’echelle de Likert 
en 7 points par les experts

Validation par case -vignette

• Rigoureux et méthodologiquement robuste 

MAIS

• Semble difficile à transposer à la pratique 
clinique quotidienne

• Prend seulement en compte le spectre 
antimicrobien  



Elaboration d ’une définition consensuelle de la 
désescalade antibiotique par la méthode Delphi

Weiss E, Zahar J-R., Timsit J-F., pour le groupe « Desecalade » SRLF 2014, soumis  

Méthodes

• Identification préalable de 28 experts du sujet: 11 réanimateurs, 
10 infectiologues et 7 microbiologistes

• Interrogation par 4 questionnaires successifs entre juillet et 
novembre 2013

• 70 % de réponses similaires nécessaires pour dégager un 
consensus



Pour 84 % des experts:

� Réduire le spectre de l’antibiothérapie

�Réduire les conséquences écologiques de l’antibiothérapie

� Réduction du potentiel sélectionnant

Définition consensuelle de la désescalade

Seuls 54 % des experts souhaitaient ajouter la réduction de la

durée de traitement à cette définition



• Interruption d ’’’’une des molécules du traitement probabiliste?

Molécule interrompue Désescalade
Proportion de 

réponses similaires

N’importe quelle molécule du 
traitement probabiliste 

OUI 92%

Aminoside OUI 85 %

Ciprofloxacine OUI 100 %

Vancomycine OUI 96 %

• Dans quel délai la 
désescalade doit-
elle survenir?

Avant J3

Avant J5

A n’importe 
quel moment 

42 % 38 %

19 %

Définition consensuelle de la désescalade



Groupe Molécule(s)
Proportion de 

réponses 
similaires (%)

Tour 
d’’’’obtention du 

consensus

6
Imipénème
Méropénème
Doripénème 

85 2

5 Ertapénème 81 3

4

Piperacilline/Tazobactam 
Ticarcilline/Acide clavulanique 
C4G
Ceftazidime 

71 4

3
Cefotaxime-Ceftriaxone 
Piperacilline-Ticarcilline 

81 3

2 Amoxicilline/Acide clavulanique 88 3

1 Amoxicilline 100 2

Classement des β-lactamines en fonction 
de leur potentiel sélectionnant
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Piperacilline/Tazobactam 
Ticarcilline/Acide clavulanique 
C4G
Ceftazidime 

71 4

3
Cefotaxime-Ceftriaxone 
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81 3

2 Amoxicilline/Acide clavulanique 88 3

1 Amoxicilline 100 2
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de leur potentiel sélectionnant



Groupe Molécule(s)
Proportion de 

réponses 
similaires (%)

Tour 
d’’’’obtention du 

consensus

6
Imipénème
Méropénème
Doripénème 

85 2

5 Ertapénème 81 3

4A

4B

C4G
Ceftazidime 

Piperacilline/Tazobactam 
Ticarcilline/Acide clavulanique

16 4

3
Cefotaxime-Ceftriaxone 
Pipéracilline-Ticarcilline 

81 3

2 Amoxicilline/Acide clavulanique 88 3

1 Amoxicilline 100 2

29% des experts souhaitaient départager 
les molécules du groupe 3

Rôle démontré des céphalosporines dans la 
sélection de BLSE

Ben-Ami et al., CID 2009, Kaier et al. JAC 2009



Groupe Molécule(s)
Proportion de 

réponses 
similaires (%)

Tour 
d’’’’obtention du 

consensus

6
Imipénème
Méropénème
Doripénème 

85 2

5 Ertapénème 81 3

4A

4B

Piperacilline/Tazobactam 
Ticarcilline/Acide clavulanique

C4G
Ceftazidime 

9 4

3
Cefotaxime-Ceftriaxone 
Pipéracilline-Ticarcilline 

81 3

2 Amoxicilline/Acide clavulanique 88 3

1 Amoxicilline 100 2

29% des experts souhaitaient 
départager les molécules du groupe 3

Effet des uréido-carboxypénicillines/inhibiteurs de  
betalactamase sur la flore anaérobie des microbiote s

Sullivan et al. Lancet Inf Dis 2001, Perez et al. AAC 2011



Groupe Molécule(s)
Proportion de 

réponses 
similaires (%)

Tour 
d’’’’obtention du 

consensus

6
Imipénème
Méropénème
Doripénème 

85 2

5 Ertapénème 81 3

4A

4B

Piperacilline/Tazobactam 
Ticarcilline/Acide clavulanique
C4G

Ceftazidime 

5 4

3
Cefotaxime-Ceftriaxone 
Pipéracilline-Ticarcilline 

81 3

2 Amoxicilline/Acide clavulanique 88 3

1 Amoxicilline 100 2

29% des experts souhaitaient 
départager les molécules du groupe 3

Spectre moindre de la Ceftazidime sur les 
entérobactéries



• Une définition consensuelle de la désescalade doit être
rapidement obtenue

• Prendre en compte les conséquences écologiques sur les
flores et pas seulement le spectre antimicrobien

• Perception de la désescalade variable suivant les pays et
dépend de l’épidémiologie de la résistance
���� Consensus international

• Consensus très difficile à obtenir parmi les experts car les
données actuelles sur les effets écologiques propres à
chaque molécule sont limitées

Conclusions
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