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Liens d’intérêt: conseils 
scientifiques (2019-2024) 

 Pfizer
 Advanz
 Gilead
 Basiléa
 Shionogi
 Simon Kuscher



Tri sélectif 

1. Première publication en 2024 (ou présentation congrès)

2. D’intérêt pour réanimateurs

3. Complémentaire avec le programme du jour



Au menu

• Grippe aviaire H5N1

• Endocardites

• Encéphalites

• Tuberculose

• Divers



Garg S et al. New Engl J Med 2024

Reste du Monde
 >900 cas humains depuis 1997
 ‘Highly pathogenic’ (>50% létalité)
 >90% des cas = contact étroit oiseaux
 Transmission inter-humaine très rare

Epidémie US 2024
 n=46 (45 contacts étroits animaux)
 Pas de transmission inter-humaine
 50% contact ‘vaches laitières’ 
 Pas de forme grave (conjonctivite)



Jassem A et al. New Engl J Med 2024



Ison MG et al. New Engl J Med 2024

Be prepared !
 Diagnostic fiable
 Vaccins efficaces
 Oseltamivir, amantadine, baloxavir actifs



https://www.sfm-microbiologie.org/



Au menu

• Grippe aviaire H5N1

• Endocardites

• Encéphalites

• Tuberculose

• Divers



Delgado V et al. Eur Heart J 2023

Strady C et al. Infect Dis Now 2025

De Simone D et al. Circulation 2025 (in press)



‘hot topics’

1. Critères de Duke aux oubliettes ?
2. Prélèvement 3 paires d’hémocultures en 1 fois
3. Amoxicilline-céfazoline en traitement empirique des 

EI aiguës sévères
4. Daptomycine (en association)= 1ère ligne pour les 

SARM ou SERM
5. Relais per os pour les EI en forme à J10



Delgado V et al. Eur Heart J 2023

Fowler VG et al. Clin Infect Dis 2023



Goehringer F et al. (submitted)





⇒Prélèvement de 3 paires d’hémocultures en 1 fois
+ performant, permet de débuter les ATB + tôt
- cher, - douloureux pour les patients, - de boulot pour les infirmières…

Strady C et al. Infect Dis Now 2025 



Lamy B et al. Front Microbiol 2016

   10 ml  : 20 - 25 %

    Sensibilité  20 mL : 65 -70 %
       40 mL : 80 – 90 %
        60 mL : 96 – 98 %



Merien A et al. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2023



Pre-intervention 
period

Post-intervention 
period P value

Number of patients 8 584 25 977
Number of patients with at least one 
pair of blood cultures sampled 624 (7.27%) 1 080 (4.2%) <0.0001
Appropriateness of blood cultures 
sampling per hospital stay

No 491 (78.7%) 336 (31.1%)
Yes 133 (21.3%) 744 (68.9%) <0.0001

Solitary blood culture *
No 229 (36.7%) 978 (90.6%)

Yes 395 (63.3%) 102 (9.4%) <0.0001
Appropriate volume for each bottle 

No
Yes

231 (37.0%)
393 (63.0%)

185 (17.1%)
895 (82.9%) <0.0001

Supplementary Material VI  Patient characteristics and appropriateness of blood cultures before 
(first months of 2021 as a reference) and after the intervention

Merien A et al. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2023



Traitements empiriques des EI
 Contexte 

Cibles: 
1. staphylocoques (35%)
2. streptocoques (35%)
3. entérocoques (10%)
4. divers (15%)
5. EI non documentées (5%)

Selton-Suty C et al. Clin Infect Dis 2012



Traitements empiriques: recos Europe 2015

 Rationnel
 Staphylococcus aureus = ennemi public #1 (prévalence, pronostic)
 Traitement optimal bactériémie S. aureus méti-S = péni M (ou céfazoline)

Habib G et al. Eur Heart J 2015



AEPEI 2025: traitement empirique

Si évolution rapide, traitement rapide 
 SAMS = ennemi public n°1 => céfazoline ou péni M
 Ennemis 2 et 3: streptocoques & entérocoques
 Combinaison amoxicilline + céfazoline

Strady C et al. Infect Dis Now 2025 



Mainardi JL et al. Antimicrob Agents Chemother 1995



Peiffer-Smadja N et al. J Antimicrob Chemother 2019



Dapto plutôt que vanco en 1ère ligne 
pour les EI à SARM ou SCNMR

1. Efficacités équivalentes si bien utilisées
2. Daptomycine + simple et mieux tolérée

 Dosages ‘optionnels’
 Pas besoin de dose de charge
 Surveillance bio 1/semaine (CPK, éosino)

3. Sans négliger les contraintes de la daptomycine
 Fortes doses (10 mg/kg x 1/j)
 Association tant que patient bactériémique 
 (+ betalactamine ou fosfomycine)

Delgado V et al. Eur Heart J 2023 Strady C et al. Infect Dis Now 2025 



Delgado V et al. Eur Heart J 2023
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 Cohorte Française, Encéphalites ‘infectieuses’, 2016-19 (n=494)
 France Métropolitaine, adultes
Moindre proportion de cas sans étiologie (48% en 2007 => 34% en 2016-19)
 Emergence des encéphalites à tiques (#3)
 Traitement empirique reste aciclovir + amoxicilline

Le Maréchal M et al. Clin Infect Dis 2022



Encéphalites à tiques (TBE)
Même saisonalité que Lyme, même vecteur (Ixodes)
Mais transmission très rapide (minutes)
 Biphasique (prodromes = sd grippal 7 j => accalmie => signes neuros)
 Diagnostic = sérologie sang + LCS
 Si neuro: méningite 50%, encéphalite 40% encéphaloradiculomyélite 10%
 Si encéphalite, séquelles 25-50%
 Vaccin efficace

Botelho-Nevers E et al. Emerg Infect Dis 2019



https://www.santepubliquefrance.fr

Encéphalites à tiques: maladie émergente en France



Encéphalites HSV & VZV: pas la même chose !

Encéphalites HSV (n=132) vs VZV (n=65) vs autres infections (n=297)
 encéphalites VZV + agées (75 vs 65 ans) et + IDP (23% vs 10%) 
 mais moins graves que HSV à l’admission, avec un meilleur pronostic
 impact aciclovir précoce moins net pour VZV

Poussier L et al. Clin Microbiol Infect 2024



Encéphalites HSV & VZV: pas la même chose !

Poussier L et al. Clin Microbiol Infect 2024



Traitement empirique 
par doxycycline ?

Selon contexte (contage, 
caractéristiques)
- Double dose (200 mg x 2/j)

- Anticiper sur paramètres 
d’évaluation de la réponse

- Exemple: J7, sur l’amélioration 
clinique +/- CRP ?

- Se donner les moyens du 
diagnostic, même rétrospectif 
(sérologies #2, etc.)

Le Maréchal M et al. Clin Infect Dis 2022



Un patient qui se promène dans le couloir avec le sourire n’est pas forcément guéri !

1. Dépistage actif des séquelles (40% des encéphalites), évolutives
2. Organisation de leur traitement (consultation neuropsychologue)
3. Préparation de l’entourage (changement de personnalité, handicap…)

Kvam KK et al. J Clin Neurol 2024



Fillâtre P et al. Clin Microbiol Infect 2024

3 messages

1. Processus évolutif, même après 6 mois
2. Pas vraiment prévisible
3. Tous peuvent bénéficier d’un suivi !
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CAS DÉCLARÉS DE TUBERCULOSE MALADIE, 
FRANCE METROPOLITAINE, 1972-2021
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Année de déclaration

Nombre de cas et taux de déclaration de tuberculose, France métropolitaine, 1972-2021 
(source: DO tuberculose; données de population: ELP, Insee)

Nombre de cas Taux pour 100 000
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CAS DÉCLARÉS DE TUBERCULOSE MALADIE 
(NOMBRE DE CAS ET TAUX), FRANCE, 2000-2023



Contexte: recos TB en France

• dernières recos Françaises = 2003 
• ‘on n’est pas sérieux quand on a 20 ans !’

• glissements progressifs => discordances pneumos/infectieux

• mise à jour co-portée par SPLF & SPILF

• coup d’envoi = octobre 2023 / livraison en 2025

• changements attendus
o diagnostics modernes

o traitements plus courts

o isolement ?



ADER Florence, ANDREJAK Claire, BENNIS Youssef, BLANC François Xavier,  BOURGARIT Anne, BOUSSOUAR 
Samia, CORVOL Harriet,  DE CASTRO Nathalie, DELACOURT Christophe, EL HAJJAM Mostafa FILATTRE Pierre, 

FRAISSE Philippe, GOSSET Marine, GUGLIELMETTI Lorenzo, JACHYM Mathilde, KEÏTA-PERSE Olivia, KERJOUAN 
Mallorie, KERNEIS Solen, LE PIMPEC BARTHES Françoise, MAITRE Thomas MAZENQ Julie, MANAOUIL Cécile, 

MECHAI Frédéric, PREVOST Blandine, TATTEVIN Pierre, TETART Macha VEZIRIS Nicolas WICKY Marie.

Recommandations « TUBERCULOSE »
Co-portées par la SPLF et la SPILF



Diagnostic 

• Confirmation de l’absence d’indication des IGRA 

pour le diagnostic de TB maladie chez l’adulte

• Deux prélèvements ‘respiratoires’ suffisent

• Pas de valeur ajoutée si jours différents

• PCR sur un des prélèvements si suspicion forte

• Tubages gastriques: intérêt ‘douteux’

• Privilégier LBA si bilan initial non conclusif



Dorman SE et al. New Engl J Med 2021

 Etude randomisée internationale

 TB pulmonaire documentée multi-sensible
Contrôle (6 mois) = RHZE2 puis RH4
Bras Rifapentine (Rfp) 4 mois = RfpHZE2 puis RfpH2
Bras Rifapentine + Moxifloxacine 4 mois = RfpHZM2 puis RfpHM2

 Critère principal
Guérison sans TB à M12



Dorman SE et al. New Engl J Med 2021

Traitement TB pulmonaire 4 mois possible avec Rifapentine & Moxifloxacine



Commentaires

1. Rifapentine non disponible dans la plupart des pays 

en 2025, malgré plaidoyers

2. Faut-il vraiment proposer 4 mois de fluoroquinolones 

pour une TB multi-sensible, pour une reduction de 

durée d’INH/RMP d’1/3 ?
• ‘reserve’ pour les TB MDR

• émergence autres bactéries FQ-R

• EIG

3. Avis représentants patients = Feu ! (cas sélectionnés)





Turkova A et al. New Engl J Med 2022

Chez les enfants avec TB pulmonaire limitée non bacillifère sans 
caverne, 4 mois suffisent !



Commentaires

TB pauci-bacillaire => OK pour traitements courts avec 

molecules usuelles, mais bien respecter les critères:
1. TB multi-sensible (pas de FDR resistance)

2. Pulmonaire, un seul lobe, non bacillifère, sans caverne

3. Evolution rapidement favorable

Et s’assurer de l’observance…



Traitement de la TB MDR ‘et plus’
1. Rappel: changement des definitions OMS (2021) 

o MDR (multi-résistante) = résistance à isoniazide & rifampicine

o Pré-XDR & XDR (ultra-résistante) = MDR ‘aggravées’

• Pré-XDR: MDR + Résistance à toutes les quinolones

• XDR: pré-XDR + Résistance à bédaquiline et/ou linézolide

2. Message principal des recos 2025 = ‘avis d’experts’ 
• Expérience (CNR Myrma) & multi-disciplinarité (RCP)

3. Si vous voulez tout savoir…
• 6 mois BPaLM pour MDR (bédaquiline, prétomanide, linézolide, moxifloxacine)

• 6 mois BPaL pour pré-XDR (bédaquiline, prétomanide, linézolide)



http://www.msfaccess.org
Ma et al. Lancet 2010;375:2100

L’importance des plaidoyers et des 
partenariats public/privé 



Nouveautés TB extra-pulmonaire

Gros efforts de recherche sur la TB 
neuro-méningée !

 (30-50% décès en 2025)



Heemskerk AD et al. N Engl J Med 2016 

• Traitement TB neuro-
méningée intensifié
– Total 9 mois
– 2RHZE/7RH
– Dexamethasone => S8
– Bras ‘intensifié’ => S8

• RMP 15 mg/kg/j
• Lévoflo 20 mg/kg/j



Un groupe avec intérêt: 
TB INH-R / RMP-S ?



Cresswell F et al. Clin Infect Dis 2021 

• Traitement TB neuro-
méningée + intensifié
– RHZE standard
– Avec RMP iv 20 mg/kg
– Avec RMP oral 35 

mg/kg
Etude pilote (n=61)
PK + tolérance



Cresswell F et al. Clin Infect Dis 2021 

RMP 20 mg/kg IV si TB grave ?



Armange L et al. Eur Clin Microbiol Infect Dis 2023



Armange L et al. Eur Clin Microbiol Infect Dis 2023



Armange L et al. Eur Clin Microbiol Infect Dis 2023

Aucune flambée de TB sous infliximab (n=24)
=> ‘Propositions’

 Infliximab pour TB neuro-méningées cortico-résistantes ou cortico-dépendantes

 5 mg/kg à S0, S2 et S6, puis 
 surveillance armée
 ou ‘maintenance’ (5 mg/kg toutes les 8 semaines) ?



Neuro-TB: messages

Gold standard 2025

 Traitement prolongé (9-12 mois), monitoring PK, CTC systématiques

Perspectives

 Traitements intensifiés (RMP fortes doses, FQ, linézolide, aspirine ?)
(INTENSE-TBM: Intensified tuberculosis treatment to reduce the high mortality of tuberculous 
meningitis in HIV- infected and uninfected patients) 

 Anti-TNF précoces pour TB neuro-méningées (+/- CTC) ?
(TIMPANI: Tnf Inhibitors to reduce Mortality in HIV-1 infected PAtients with tuberculosis 
meNIngitis: a phase II, multicenter, randomized clinical trial) 



Shah M et al. Clin Infect Dis  2024



Shah M et al. Clin Infect Dis  2024



Commentaires

Malheureusement, nos recos ‘TB’ se sont téléscopées avec 

les recos SFHH sur la prevention de la transmission 

respiratoire des infections en general, avec
1. Approche très théorique

2. Principe de précautions avec objectif ‘risque zero’

3. Peu de prise en compte du rapport bénéfices/risques

=> Statu quo pour les recos isolement TB (14 j de 

traitement au moins à l’hôpital)
http://www.sfhh.org
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Thompson GR et al. Lancet Infect Dis 2024

Une échinocandine à longue durée d’action (1/semaine)
 
 Etude randomisée internationale double aveugle

 Rezafungine IV 1/semaine (400 mg J0 puis 200 mg/semaine)
 Caspofungine IV 1/j (70 mg J0 puis 50 mg/j)

 Infections invasives à Candida sp. 
 73% candidémie
 C. albicans (43%), C. glabrata (25%), C. tropicalis (17%), C. parapsilosis (14%) 
 

 Critère principal = Mortalité à J30



Thompson GR et al. Lancet Infect Dis 2024



Thompson GR et al. Lancet Infect Dis 2024



Thompson GR et al. Lancet Infect Dis 2024

Rezafungine  

1ère échinocandine LP 
(1/semaine)

Délai d’action + rapide ?



Gupta V et al. Clin Infect Dis 2024

• Femmes pré-ménopausées, IU récidivantes (n=174) 



Gupta V et al. Clin Infect Dis 2024



Gupta V et al. Clin Infect Dis 2024



Gupta V et al. Clin Infect Dis 2024



Les 10 messages à ramener à la maison:
1. Vigilance sur les grippes graves sans comorbidité (AH5N1 aviaire)

2. Trois paires d’hémoc, prélèvement unique si suspicion endocardite

3. Amoxicilline + cefazoline en traitement empirique endocardite grave

4. Daptomycine en association = 1ère ligne pour EI SARM/SERM

5. Emergence des encéphalites à tiques (#3 en France)

6. Encéphalites HSV # VZV (plus graves, urgence aciclovir)

7. Suivi systématique et structure des encéphalites

8. Deux prélèvements respi. pour suspicion TB (même jour)

9. LBA rapide si prélevements non invasifs négatifs (la fin des tubages ?)

10. Traitements TB MDR/pré-XDR = 6 mois per os
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