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Points forts

+ Absence d'indication des fluoroquinolones (FQ) dans le traitement
des cystites.

« Restrictions d'utilisation des FQ dans les autres types d'infections
urinaires et dans les infections respiratoires basses.

« Place privilégiée des FQ associées a d’autres antibiotiques ou non,
dans certaines infections complexes, dont les infections
ostéoarticulaires a staphylocoques et a bacilles a Gram négatif,
compte tenu notamment de leur bonne concentration tissulaire et
de leur excellente biodisponibilité orale.



Introduction & Enjeux

Résistances en hausse*
(N. gonorrhoeae >65%,
Campylobacter ~60%)

Effets indésirables
graves sous-estimés

Surconsommation -
Impact sur le - Réduire l'usage

microbiote et sélection inapproprié
de résistances

Objectifs Actualisation - Cibler les indications
2025: validées

- Renforcer la
surveillance (El,
interactions)
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Mécanisme d’action des FQ

[Pénétration dans les bactéries via porines/lipides]
[Inhibition ADN gyrase (Gram-)] [Inhibition Topoisomérase IV (Gram+)]

Blocage réplication ADN
N/

Effet bactéricide rapide (concentration-dépendant)

* Résistances:
- Mutations gyrA (ADN gyrase) ou parC (Topoisomérase |V)
- Pompes a efflux (Gram-)
- Imperméabilité (porines altérées)




Spectre d’activité des FQ
—> Gram+ et atypiques

Clprofloxacme Lévofloxacine | Moxifloxacine | Delafloxacine

Staphylococcus

spp.
Streptococcus v v v
spp.
S. pneumoniae v v v
Mycoplasma v v v v

spp.



Spectre d’activité des FQ
—2>Gram- et autres

m Ciprofloxacine | Lévofloxacine | Moxifloxacine | Delafloxacine

Enterobacterales

P. aeruginosa v
Haemophilus v v v
spp.

Anaérobies Vv Vv



Pharmacocinétique des FQ
Données clés

w Biodisponibilité | T’ (h) Adaptation nécessaire
rénale

Ciprofloxacine  60-80% 50-60% Insuffisance rénale
Lévofloxacine 95-99% 6-8 85% Insuffisance rénale
(CICr <50)
Moxifloxacine  91-92% 12 19% Aucune (sauf QT long)
Delafloxacine 59% 9-15 50-64% CICr <30 mL/min

(contre-indiquée)



PM(Da) | Biodisponibilité (%) | T1/2 (h) Liaison Elimination | Elimination
a8 | i E—
(% forme (% forme
ichameie) | inchanpie)
anl‘hn:i! EE) &0 80 4.5 20-30 50-60 3040
Levofloxacine 361 95 99 6-8 3040 85 =10
Ofloxacine 361 8595 68 10-25 85 95 5
Moxifloxacine 4MN 91-92 12 4050 19 25
Delafloxacine 635 . o i IV:9443 83,7 IV:64,5 IV:284
PO:15447 PO:50 PO: 47,7




Données disponibles de diffusion : ratio organe/sérum en situation

d’infection et/ou (en |"absence d"inflammation)

LCS Os cortical | Os spongieux Humeur Humeur Rein Prostate Poumon
aqueuse vitrée

92% 16—-31% 42% (2-30%) (7—-30 %) =200% | =100% > 200%

(24—43 %)

(71%) 40% 50-85% — (30 %) =200% | =100% = 200%
Articulation/
synoviale : 89 %

(62 %) 6—17% - - - =200% | =100% > 200%

T1-94%(46%) | 73% 3% (44 %) (10—40 %) =200% | =100% = 200%
Articulation/

synoviale : 100 %




Facteurs influencant la pharmacocinétique des

fluoroquinolones selon les modeles bayésiens de pharmaco-
cinétique des populations chez [’adulte.

Facteurs Facteurs sans
influencant la PK influence
Ciprofloxacine Poids (masse mai- Age, CRP, IPP

gre), Clcr, rifampi-
cine, fonction

hépatique
Levofloxacine nge, Cler CRP, poids,
rifampicine
Moxifloxacine Cler
Delafloxacine Cler Fonction

hépatique




Objectifs de pharmacocinétique/pharmacody-
namie des différentes fluoroquinolones.

Cmax/CMI AUC/CMI
(fraction libre) (fraction libre)
Ciprofloxacine - > 125
( > 250 si infection
grave a BGN)
Levofloxacine/ 12 87—-100
ofloxacine
Moxifloxacine 10 > 100

Delafloxacine

24—-64




Il est recommandé de réaliser un suivi thérapeutique pharmacologique
(STP) des FQ afin d’estimer leur efficacité (idéalement en calculant
I’AUC/ CMI, a défaut Pic/CMI) et leur toxicité.

Le STP est utile pour certains patients et/ou dans des situations
complexes :

Conditions susceptibles de faire varier la

pharmacocinétique :

einsuffisance rénale, Infection grave
ehépatique,

eobésité ;

Site de diffusion complexe : os, ceil, liquide
cérébrospinal.




Effets
indésirables

)

Néphrotoxicité: Crystallurie (ciprofloxacine,
déshydratation)




|:| Principaux facteurs de risques d’effets indésirables graves avec les fluoroquinolones.

Facteurs de risques | Type d’effet indésirable grave dont le risque est majoré
Caracteristiques du patient
Age > 60 ans - tendinopathie/rupture tendineuse ;
- convulsions ;
- effets indésirables psychiatriques.
Altération de la fonction rénale - tendinopathie/rupture tendineuse ;
- convulsions ;
- allongement du QT.
Epilepsie, antécédent de convulsions - convulsions

lévofloxacine et ofloxacine contre-indiqués

Allongement congenital/acquis du QT, antécedents de trou-
bles du rythme cliniquement significatifs, trouble
électrolytique non corrige (hypokaliemie, hypo-
magnésémie, hyponatrémie)

- allongement du QT, torsades de pointe
moxifloxacine contre indiquee

Anévrisme aortigue connu, antécedent de dissection aor-
tique, troubles du tissu conjonctif

- rupture d’anévrisme et dissection aortique.

Diabete - hypoglycémie.
Déficit en glucose-6-phosphate déshydrogenase - hemolyse.
Myasthenie - poussee de myasthénie.

Caracteristiques du traitement

Posologie élevée ou non adaptée a la fonction rénale

- convulsions ;
- effets indésirables psychiatriques ;
- allongement du QT, torsades de pointe (+++ moxifloxacine).

Durée longue du traitement ou dose cumulée élevée

- tendinopathie/rupture tendineuse ;
- neuropathie.

Medicaments associes

Corticothérapie (surtout si systémique ou prolongée)

- tendinopathie/rupture tendineuse (risque x 20) ;
- rupture d’anévrisme, dissection aortique, atteinte valvu-
laire aortique ou mitrale.

Medicaments torsadogenes, hypokaliémiants ou
bradycardisants

- allongement du QT, torsades de pointe.
moxifloxacine contre indiquée

Medicaments abaissant le seuil epileptogene, anti-inflamma-
toires non steroidiens

- convulsions.




Interactions Pharmacocinétiques

" Toutes les FQ AVK : augmentation de I’INR. Controler ’INR.
Topiques digestifs, sucralfate, calcium, sel de fer, Décaler la prise de 2 h.
didanosine : diminution de |’absorption.
Mycophénolate : diminution de la concentration
résiduelle en début de traitement.
Ciprofloxacine Tizanidine : augmentation de sa concentration. Association contre indiquée
Méthotrexate, zolpidem, agomélatine : augmenta- Association déconseillée.
tion de leur concentration.
Ciclosporine, phénytoine, sidénafil, duloxétine, Association possible mais avec diminu-
ropirinole, clozapine, olanzapine, theophylline, tion de posologie
lidocaine : augmentation de leur concentration. du médicament associé et surveillance
particuliere.
Probénécide : augmentation de la concentration de
ciprofloxacine.
Lévofloxacine Méthotrexate, ciclosporine : augmentation de leur Association possible mais avec adapta-
concentration. tion de posologie
et surveillance particuliere.
Ofloxacine Méthotrexate, glibenclamide, furosemide, Association possible mais avec adapta-

probénécide, cimeétidine : augmentation de leur
concentration.

tion de posologie
et surveillance particuliere.



Interactions Pharmacodynamiques

Risque d’allongement du QT

Moxifloxacine

Médicaments connus pour allonger le QT : antiaryth-
miques de classe |A ou llI, antipsychotiques, anti-
dépresseurs tricycliques, certains antimicrobiens
(saquinavir, érythromycine IV, pentamidine, antipa-
ludiques particulierement halofantrine), certains
antihistaminiques (hydoxyzine, astémizole, mizolas-
tine).

Association contre indiquee.

Médicaments pouvant provoquer une hypokaliémie
(diurétiques de [’anse ou thiazidiques,
amphotéricine B, laxatifs et lavements a fortes
doses, corticoides.

Médicaments pouvant induire une bradycardie clini-
quement significative.

Association avec prudence sous sur-
veillance de la kaliémie
et de la fréquence cardiaque.

Ciprofloxacine,
Lévofloxacine,
Ofloxacine

Médicaments connus pour allonger le QT : antiaryth-
miques de classe IA ou llI, antipsychotiques, anti-
dépresseurs tricycliques, certains antimicrobiens
(saquinavir, érythromycine IV, pentamidine, antipa-
ludiques particulierement halofantrine), certains
antihistaminiques (hydoxyzine, astémizole, mizolas-
tine).

Association possible mais surveillance
duQT.

Médicaments pouvant provoquer une hypokaliémie
(diurétiques de |’anse ou thiazidiques,
amphotéricine B, laxatifs et lavements a fortes
doses, corticoides.

Médicaments pouvant induire une bradycardie clini-
quement significative.

Association avec prudence sous sur-
veillance de la kaliémie et de la
fréquence cardiaque.

Risque de convulsion

Toutes les FQ

Médicaments abaissant le seuil épileptogene : tra-
madol, antidépresseurs (imipraminiques, IRS), neu-

roleptiques (phénothiazines et butyrophénones),
meéfloquine, chloroquine, bupropion.

Association possible mais risque a
prendre en compte.

Risque de tendinopathie et rupture tendineuse

Toutes les FQ

Glucococorticoides (en dehors de ["hydrocortisone),
en particulier
par voie systemiaue et si duree proloncee.

Association possible mais risque a
prendre en compte.



Quand prescrire une FQ ?
(Principales indications validées)

e Pyélonéphrite simple: Ciprofloxacine/Lévofloxacine
(1ere intention si pas d’exposition récente)

e Prostatite:
Ciprofloxacine/Lévofloxacine

(bonne diffusion prostatique)

- a staphylocoque (association FQ + rifampicine +++)

- a Gram-: Lévofloxacine (relais oral aprés B-
lactamine 1V)

e Tuberculose multirésistante: Moxifloxacine (en
association)




Quand éviter
les FQ ? (Non-
indications)

: e Infections
y _CySt'te respiratoires
simple: hautes et
Fosfomycine- basses:
trometamol, Amoxicilline

pivmecillinam (+ acide
clavulanique)

e (Grossesse:
Eviter (sauf si
pas d’autres
alternatives)




Cas clinique
n°l:
Pyélonéphrite
chez une
femme de 35
ans

Contexte:

e Patiente sans antécédent, pas
d’allergie

e Pyélonéphrite simple, E. coli
sensible aux FQ

e Pas d’exposition aux FQ dans
les 6 derniers mois

Question: Prescrivez-
vous une FQ ?




PYELONEPHRITES, INFECTIONS URINAIRES MASCULI-
NES, ORCHI- EPIDIDYMITES (HORS IST)

Traitement probabiliste :

e les FQ sont le traitement de 1" intention des
PNA simples, des IUM et des orchi-épididymites
quand elles sont sans facteur de risque d’IST,
prises en charge en ambulatoire et en I’absence

d’exposition aux FQ dans les six derniers mois ;

e les FQ peuvent etre utilisees pour les PNA a
risque de complications en cas de contre-indica-
tion aux betalactamines, en I’absence de signe
de gravite, et si le taux local de résistance aux
FQ est inférieur a 10 % et en I’absence d’exposi-
tion aux FQ dans les six derniers mois et en I’ab-
sence de geste urologique dans les six derniers
mois.

Traitement documenté :

e les FQ sont 'un des traitements de relais des
PNA en cas de résistance ou de contre-indica-
tion a I'amoxicilline et a I"amoxicilline/acide
clavulanique et au cotrimoxazole ;

e les FQ sont indiquées pour le traitement de
relais des IUM et des orchi-épididymites.




Cas clinique
n°2: Toux
productive
chez un
homme de
70 ans sous
corticoides

Contexte:

. -, sous prednisone 20 mg/j
e Radiographie: pneumonie aigue
Communautaire

e Pas de criteres de gravité

e Pas d’hospitalisation dans I'année,
ni de traitement antibiotique au
cours du dernier mois.

e Allergie a la pénicilline*

Question: Quel antibiotique ?




DEFINITION D'UN PAC GRAVE
%

Au moins un des critéres majeurs suivants :

+ Choc septique nécessitant des amines
« Détresse respiratoire nécessitant le recours a la ventilation
mécanique

ou
Au moins 3 des critéres mineurs suivants :

Fréquence respiratoire > ou = 30 cycles/minute

Pa02/FI02 < ou = 250 [estimation FIO2 : FI02 = 0,21 + 0,03 x
débit 02 (L/min)]

Infiltrats multi-lobaires (au moins 2 lobes atteints)
Confusion-désorientation

Leucopénie (leucocytes < 4000 éléments/ml), hors contexte
de chimiothérapie

Thrombocytopénie (plaquettes < 100 000 éléments/ml)
Hypothermie (t° < 36°C)

Hypotension artérielle nécessitant une expansion volémique




COMORBIDITES ET FACTEURS ANAMNESTIQUES A
CONSIDERER DANS LE CHOIX D'UNE
ANTIBIOTHERAPIE PROBABILISTE POUR UNE PAC

Anamnése :
« Hospitalisation dans les 6 mois
«+ Antibiothérapie dans le mois précédent

Terrain et comorbidités :
Ethylisme chronique
Troubles de la déglutition
Maladie neurologique grave avec risque de fausses routes
(AVC, Parkinson, démence, SEP...)
Néoplasie active
Immunodépression (corticothérapie > 10 mg/], autres
traitements immunosuppresseur, asplénie, agranulocytose,
infection & VIH avec CD4 < 200/mm’, déficit immunitaire
primitif...)
Insuffisance respiratoire chronique
Insuffisance cardiaque congestive
Insuffisance hépatique
Insuffisance rénale chronique (DFG < 60 mL/min)




PATIENT AVEC COMORBIDITE

Sans facteur de risque d'infection a P. aeruginosa

D\/AHU}[ICILLIHE-ACIDE CLAVULANIQUE

[1g X 3, PO] est le traitement probabiliste de premier choix.

En cas dallergie immédiate (méme grave) ou en cas d'allergie
retardée non grave a la pénicilline, la ceftriaxone [1g par jour,
par voie [V, IM ou SC] peut étre utilisée.

En cas dallergie avérée a I'ensemble des bétalactamines ou
d'allergie retardée grave 3 la pénicilline, la lévofloxacine [500
mg par jour, par voie orale si possible] est une option.

Les céphalosporines orales n'ont aucune indication dans le
traitement des PAC.




PNEUMONIE COMMUNAUTAIRE
PROBABILISTE

e Les FQ n’ont pas d’indication en 1" intention ;
* Pneumonies non graves : la levofloxacine peut

etre utilisée en cas d’allergie avérée et grave aux
penicillines et cephalosporines et contre-indica-
tion a la pristinamycine ;

* Pneumonie grave : la levofloxacine peut etre
utilisée en cas d’allergie avérée et grave aux
penicillines et cephalosporines.




LEGIONELLOSE

e les FQ (lévofloxacine, moxifloxacine) ne sont pas
recommandées en 1™ intention dans les formes
non graves ;

e les FQ (lévofloxacine, moxifloxacine) sont possi-
bles dans les formes modérées en cas de contre-
indication aux macrolides ;

e les FQ (lévofloxacine, moxifloxacine) en mono-
thérapie peuvent etre envisagées dans les formes
graves (hospitalisation en service de soins inten-
sifs ou de reanimation) et pour les formes du
patient immunodéprimeé.

PNEUMONIES A MYCOPLASMA PNEUMONIAE ET CHLA-
MYDIA PNEUMONIAE

Les FQ ne sont indiquées qu’en cas de contre-indica-
tion aux macrolides et aux cyclines.

PNEUMONIES A P. AERUGINOSA PNEUMONIES A STENOTROPHOMONAS MALTOPHILIA

e Les FQ (ciprofloxacine, lévofloxacine) peuvent , . . . :
étre utilisées en cas d’allergie avérée et grave | ® Une FQ (lévofloxacine) ne peut etre utilisee qu’en

aux pénicillines et aux céphalosporines ; association avec une autre molécule active ;
* Les FQ (ciprofloxacine, lévofloxacine) peuvent | e une FQ (lévofloxacine) ne doit pas étre utilisée en
EAICI|i5cesENGE Ak Gial: monothérapie, méme en relais per os.




EXACERBATION AIGUE DE BRONCHOPNEUMOPATHIE
OBSTRUCTIVE

e les FQ ne sont pas indiquées en 1" intention ;
e la levofloxacine peut etre utilisee en dernier
recours en cas d’allergie averée et grave aux

pénicillines et aux céphalosporines, et de contre-
indication aux macrolides et a la doxycycline ;

e un avis spécialise est requis dans le «cas
d’antecedent connu de colonisation a P. aerugi-
nosa ou de mise en évidence de P. aeruginosa

dans les expectorations.




SINUSITE AIGUE

e les FQ n’ont pas d’indication dans les sinusites
aigues maxillaires ;

e les FQ (lévofloxacine, moxifloxacine) peuvent
etre utilisées en cas d’allergie avérée et grave
aux pénicillines et aux céphalosporines dans les
sinusites frontales, ethmoidales et sphénoidales.

OTITE EXTERNE

Les FQ n’ont pas d’indication en traitement local.

OTITE MALIGNE EXTERNE

* les FQ (ciprofloxacine, lévofloxacine) sont recom-
mandées en 1" intention pour le traitement oral
des otites malignes externes a BGN ou a staphylo-
coque ;
les FQ (ciprofloxacine, lévofloxacine) peuvent
étre indiquées apres antibiogramme en cas d’al-
lergie avérée et grave aux pénicillines et aux
céphalosporines.

ANGINE

Les FQ n’ont pas d’indication.




Cas clinique
n°3: Cystite
chez une
femme
enceinte

e (Contexte:
- 2éme trimestre de grossesse

- Cystite « vraie », E. coli
résistant a I'amoxicilline et au
cotrimoxazole.

- Traitée en probabiliste par
Fosfomycine-Trométamol (1 dose)

* Question: Que prescrivez-vous ?

* Réponse: rien de plus (puisque pas
de résistance a la fosfo et
amélioration clinique)

NB : 2¢™e choix en probabiliste =
Pivmécillinam




-» Traitement probabiliste, a débuter sans attendre le résultat de I'antibiogramme
1" intention fosfomycine-trométamol : 3 g en prise unique

2°¢ intention pivmécillinam : 400 mg 2 fois par jour pendant 7 jours

-» En cas d’échec ou de résistance :

1" intention amoxicilline : 1 g 3 fois par jour pendant 7 jours

2°¢ intention triméthoprime : 300 mg par jour pendant 7 jours, a éviter avant 10 se-
maines d’'ameénorrhée

3¢ intention nitrofurantoine* : 100 mg 3 fois par jour pendant 7 jours

4°¢ intention cotrimoxazole : 800 mg/160 mg 2 fois par jour pendant 7 jours, a éviter
avant 10 semaines d’'aménorrhée

amoxicilline + acide clavulanique : 1 g 3 fois par jour pendant 7 jours

*Nitrofurantoine : contre-indication en cas d'insuffisance rénale avec un débit de filtration glomérulaire < 45 ml/min,
ou de traitements itératifs -




CYSTITES

* en dehors des cystites gravidiques, les FQ n’ont
aucune indication, que ce soit en curatif ou en
prophylaxie des cystites récidivantes ;

La ciprofloxacine peut étre utilisée en dernier recours
dans le cadre d’un traitement documenté d’une cystite
gravidique, en cas d’échec clinique ou de résistance au
traitement probabiliste [fosfomycine-trométamol
(monodose) ou pivmecillinam], ou, sur les données de
I'antibiogramme, de résistance a 'amoxicilline, au
triméthoprime, a la nitrofurantoine, au cotrimoxazole,
a I'amoxicilline-acide clavulanique ou au céfixime.




PYI?LONEPHR]TES, INFECTIONS URINAIRES MASCULI-
NES, ORCHI- EPIDIDYMITES (HORS IST)

Traitement probabiliste :

e les FQ sont le traitement de intention des
PNA simples, des IUM et des orchi-épididymites
quand elles sont sans facteur de risque d’IST,

prises en charge en ambulatoire et en I’absence

d’exposition aux FQ dans les six derniers mois ;
les FQ peuvent etre utilisées pour les PNA a
risque de complications en cas de contre-indica-
tion aux betalactamines, en I’absence de signe
de gravite, et si le taux local de résistance aux
FQ est inférieur a 10 % et en I’absence d’exposi-
tion aux FQ dans les six derniers mois et en [’ab-
sence de geste urologique dans les six derniers
mois.

raitement documenté :

e les FQ sont ’un des traitements de relais des
PNA en cas de résistance ou de contre-indica-
tion a I’amoxicilline et a I’amoxicilline/acide
clavulanique et au cotrimoxazole ;

* les FQ sont indiquées pour le traitement de
relais des IUM et des orchi-épididymites.

1re




BCGites

e les FQ ne sont pas indiquées pour la prévention de
la survenue des BCGites ;

e les FQ peuvent etre utilisées pour le traitement
curatif des BCGites graves, uniquement chez un
patient allergique ou intolérant au traitement
antituberculeux en association, et sur avis
spécialisé.




Cas clinique n°4: Infection a
Mycoplasma genitalium
résistant aux macrolides

Contexte:

- Homme de 30 ans, urétrite persistante apres échec
de I'azithromycine

- PCR positive pour Mycoplasma genitalium avec
résistance aux macrolides

Question: Quel traitement proposez-vous ?

Réponse: Moxifloxacine 400 mg/j pendant 7 jours




Cas clinique n°4: Infection a
Mycoplasma genitalium
résistant aux macrolides

Contexte:

- Homme de 30 ans, urétrite persistante apres échec
de I'azithromycine

- PCR positive pour Mycoplasma genitalium avec
résistance aux macrolides

Question: Quel traitement proposez-vous ?

Réponse: Moxifloxacine 400 mg/j pendant 7 jours




IST

* infections a|Gonocoque| : la ciprofloxacine est

indiquee en dernier recours pour les infections

T ——._ e —
non compliquees, documentees et sensibles a la
ciprofloxacine avec une CMI inférieure a 0,06 mg/
L;

¢ infections d Mycoplasma genitaﬁu : la moxiflo-

xacine est indiquee en 1 lntentmn pour les

infections com pliquées et en 2° intention pour les

infections non compliquées apres echec d’un trai-
tement par macrolides ou résistance ;

¢ infections a| Haemophilus ducreyi|: la ciprofloxa-
cine est indiquee en dernier recours en cas de
contre-indication aux cephalosporines et aux
macrolides ;

e|les FQ n’ont pas d’indication pour le traitement

des autres IST.




IGH

e les FQ (ofloxacine associée au metronidazole,
levofloxacine associée au métronidazole, moxiflo-
xacine) peuvent etre utilisees en traitement pro-
babiliste d’une IGH non compliquée en cas de

contre-indication aux cephalosporines et en ’ab-
sence d’exposition dans les six derniers mois ;

les FQ (ofloxacine associée au metronidazole,
levofloxacine associée au métronidazole, moxiflo-
xacine) peuvent etre utilisées en relais oral d’une
IGH compliquée en cas de contre-indication a la
doxycycline.




Cas clinique n°5: Diarrhée
fébrile au retour d’un voyage
en Afrigue subtropicale

Contexte:

- Homme de 50 ans, diarrhée fébrile apparue le
lendemain de son retour du Cameroun

- PCR selles positive pour Salmonella spp

Question: Quel traitement proposez-vous ?

Réponse: Azithromycine 1 000 mg en dose unique ou
500 mg 2 fois par jour pour 24 h; ou 500 mg,1 fois par

jour pendant 3 jours *




DIARRHEES AIGUES BACTERIENNES

e les FQ ne sont pas indiquées dans le traitement

probabiliste ;
e la ciprofloxacine peut etre utilisée pour le traite-

ment des diarrhees documentees a Campylobac-
ter, Salmonella et Shigella en cas de contre-
indication aux macrolides ;

* |a ciprofloxacine peut etre utilisée en traitement
de relais d’une fievre typhoide si la CMI est
inferieure a 0,06 mg/L.




INFECTION SPONTANEE DU LIQUIDE D’ASCITE (ISA)
CHEZ LE PATIENT CIRRHOTIQUE

* les FQ ne sont pas indiquées dans le traitement
d’une ISA ;

* les FQ ne sont pas indiquées dans la prévention
des ISA au décours d’une hémorragie digestive ;

e la norfloxacine (ou a défaut la ciprofloxacine)
peut etre utilisée dans la prévention primaire de
la survenue d’une ISA ;

* la norfloxacine (ou a défaut la ciprofloxacine) est
indiquée en 1" intention dans la prévention
secondaire de la récidive d’ISA.

INFECTIONS DU PERITOINE, ABCES SIGMOIDIENS,
ABCES HEPATIQUES

e les FQ (ciprofloxacine et lévofloxacine toutes
deux en association avec du métronidazole, moxi-
floxacine) peuvent etre utilisées en traitement
probabiliste ou sur documentation microbiolo-
gique en cas de contre-indication aux
betalactamines (résistance, allergie) ;

e les FQ (ciprofloxacine, lévofloxacine, moxifloxa-
cine) peuvent étre utilisées en relais per os d’un
traitement d’abces hépatique documente.




INFECTIONS BILIAIRES

Les FQ (ciprofloxacine, lévofloxacine et moxifloxa-
cine) peuvent etre utilisées en traitement probabi-
liste ou sur documentation microbiologique en cas

de contre-indication aux betalactamines (resistance,
allergie).

INFECTIONS A HELICOBACTER PYLORI

La levofloxacine est recommandée pour le traite-
ment d’éradication dans le cas d’une infection

documentée avec identification d’une souche

résistante a la clarithromycine et sensible a la

levofloxacine.




Cas clinique n°6: DHBNN

* (Contexte:

- Femme de 60 ans, dermo-hypodermite non
nécrosante (type « érysipéle ») de jambe

- Allergie grave avérée a la pénicilline et aux CIIIG.

* Question: Quel traitement proposez-vous ?

e Réponse: Pristinamycine ou Clindamycine




INFECTIONS DE LA PEAU ET DES TISSUS MOUS (IPTM)

les FQ ne sont pas recommandées dans les IPTM
courantes ;

e la levofloxacine et la ciprofloxacine sont des
alternatives ou des antibiotiques de relais possi-
bles dans le traitement des IPTM a BGN dans le

cadre des infections de plaie de pied du patient
diabétique ;

la delafloxacine peut etre proposée, apres avis
infectiologique, comme alternative dans le traite-
ment d’IPTM graves, plurimicrobiennes docu-
mentees (incluant du SARM), en cas
d’impossibilité de prescrire les antibiotiques habi-

1r1.=.-

tuellement recommandeés en intention.




Cas clinique
n°7:
Endocardite
a bactérie
du groupe
HACEK

Contexte:

- Femme de 70 ans, fébricule (température
comprise entre 37,5° et 38° depuis 10
jours

- Etat hémodynamique correct.
- Maladie mitrale connue

- Hémocultures :4/5 + a Haemophilus
parainfluenzae, S aux ClIG et aux
guinolones

- Echocardiographie : végétation sur la valve
mitrale

Question : Quel traitement proposez-vous en
premiere ligne et en relais (si I'état est stabilisé)

Réponse: 1ére ligne : Ceftriaxone, relais :
Ciprofloxacine PO (ou poursuite Ceftriaxon




ENDOCARDITES

¢ les FQ peuvent étre utilisées en relais oral du trai-
tement des endocardites a staphylocoques, strep-
tocoques et entérocoques stabilisées sous
traitement IV ;

¢ les FQ sont indiquées en 2° intention dans le trai-
tement des endocardites a BGN (bactéries du
groupe HACEK et hors groupe HACEK) ;

e les FQ sont indiquées en 1™ intention dans les
endocardites a Mycoplasma et Legionella.

INFECTIONS DE PROTHESES VASCULAIRES

e les FQ ne sont pas recommandées dans le traite-
ment probabiliste ;

e les FQ sont indiquées en 1™ intention en relais
oral des infections a :
"~ Enterobacterales en monothérapie,

- Staphylocoques ou P. aeruginosa, en
bithérapie.




Cas clinique

n°8:
Infection de
PTH a SAMS

Contexte: Homme de 75 ans. Pose de PTH il y a 2
mois. Cicatrisation anormalement lente. Persistance
de douleur, actuellement plus intense avec apparition
d’un écoulement. CRP jamais normalisée et en
hausse au dernier bilan.

Il y a un mois un traitement par Pyostacine en
raison de l'apparition d’un placard inflammatoire
en périphérie de la cicatrice. Traitement arrété il y
a quinze jours.

Pas de fievre. Echographie de hanchee demandée
par le MG : petite collection sous-cutanée, non
ponctionnée par le radiologue.

Consultation avec le chirurgien - décision de
changement de PTH en un tempes.

Prélévements perop + a SAMS, uniquement
amoxi-R.
Antibiothérapie probabiliste per-post-op par
Vancomycine + Tazocilline
Question : Antibiothérapie de relais ?
Réponse: Lévofloxacine + Rifampicine




INFECTIONS OSTEOARTICULAIRES

¢ les FQ sont recommandées en 1"¢ intention pour
le traitement oral des infections ostéoarticulaires,
avec et sans matériel, a BGN (hors P. aeruginosa)
ou a staphylocoque (en association avec un autre
antibiotique, préférentiellement la rifampicine) ;

¢ les FQ sont recommandées en 1™ intention pour
le traitement oral  de relais des infections &
a P. aeruginosa.
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" Autres indications des FQ
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NEUTROPENIE FEBRILE

e les FQ peuvent etre discutées comme traite-
ment prophylactique dans les neutropénies
post-chimiothérapie chez les patients a haut

risque et en cas de neutropenie prolongee
(plus de sept jours) ;

¢ |es FQ sont recommandeées en association a [’amo-
xicilline-clavulanique en traitement curatif d’une
neutropeénie febrile a faible risque prise en charge
en ambulatoire.




TUBERCULOSE

e les FQ (lévofloxacine, moxifloxacine) ne sont pas
recommandées dans le traitement de premiere
ligne d’une tuberculose sensible, y compris pour
les tuberculoses neuroméningées ;
les FQ (lévofloxacine, moxifloxacine) peuvent
étre utilisées en cas d’intolérance grave aux trai-
tements de premiere ligne, notamment en cas
d’hépatotoxicite ;
les FQ (lévofloxacine, moxifloxacine) font partie
du traitement de référence de la tuberculose
multi résistante.

MYCOBACTERIES NON TUBERCULEUSES

e la moxifloxacine peut étre utilisée en 2€ intention
en cas de contre-indication aux traitements de
premiere ligne ;

* la moxifloxacine est recommandee en 1™ inten-
tion pour le traitement des infections a M. xenopi
au meme titre que I’azithromycine ou la clarithro-
mycine en association a la rifampicine et a
I’éthambutol.




MENINGITES

e traitement : les FQ ne sont indiquées qu’en cas
d’allergie grave aux betalactamines et apres avis
spécialisé ;

e prophylaxie des infections invasives a N. meningi-
tidis : la ciprofloxacine n’est indiquée qu’en cas
de contre-indication a la rifampicine.

ABCES CEREBRAUX

e les FQ ne sont pas indiquées dans le traitement
probabiliste ;

e les FQ peuvent étre utilisées en cas d’infection
documentée a bactérie sensible, et plus particu-
lierement en cas d’identification de staphylo-
coque, d’Enterobacterales résistants aux C3G et
de Nocardia.




INFECTIONS OCULAIRES

¢ les FQ ne sont pas indiquées dans le traitement
des infections des structures extra-orbitaires et
superficielles (groupe 1 : blépharite, canalicu-
lite, dacryocystite, cellulite orbitaire, conjonc-
tivite), a I’exception de la conjonctivite a

inclusion a Chlamydia trachomatis sérotypes D-
K ou la lévofloxacine est une alternative a la
doxycycline orale ;

les FQ (lévofloxacine, moxifloxacine) peuvent
etre utilisees en cas d’endophtalmie documentée
a bactérie sensible en prenant en compte la
balance beénéfice-risque d’une majoration de
posologie dans le but d’une optimisation PK/PD.




ANTIBIOPROPHYLAXIE CHIRURGICALE

¢ la moxifloxacine peut etre utilisée pour |’antibio-
prophylaxie de la chirurgie de cataracte en cas

d’allergie aux betalactamines ;

* |a ciprofloxacine peut etre utilisee pour |’antibio-
prophylaxie d’une biopsie de prostate par voie
transrectale en cas d’allergie a la fosfomycine/
trometamol.




CHARBON, PESTE, TULAREMIE

Les FQ sont recommandées en traitement prophylac-
tique post-exposition ainsi qu’en traitement curatif.

RICKETTSIOSES, BRUCELLOSE, COXIELLOSES, MALA-
DIE DE LYME

* les FQ ne sont pas recommandées pour le traite-
ment des rickettsioses et de la maladie de Lyme ;

e les FQ peuvent étre utilisées en troisieme ligne
pour le traitement d’une brucellose ou d’une
coxiellose en cas de contre-indication aux
autres alternatives.




Alternatives aux FQ: Que prescrire a la place ?

Fosfomycine-
trométamol (3 g, dose
unique...?)

e Pyélonéphrite
simple: Ceftriaxone (1
g IV, puis relais oral)

¢ Sinusite : amoxicilline
(+ acide clavulanique)
..CIIG ou CllIG orale




1. Vérifier
I’indication

2. Contre-
indications:
grossesse, <18

o ex: X Cystite
simple

R6Ie du ans, QT long
pharmacien:
Conseils et
o o 3. Interactions: L
Vlgllance Corticoides (x20 4. Conseiller:

Hydratation,
éviter le soleil,
surveiller les El

risque de
tendinite), AVK,
antiarythmiques




Messages clés a transmettre aux patients




Les 5 regles d’or des fluoroquinolones

1. Indications 2. Durée la plus 3. Surveillance des
restreintes: courte: 7-10 jours El: Arrét immédiat
Uniquement si pas max (sauf en cas de
d’alternative exceptions) symptomes

4. Populations a 5. Information du
risque: Eviter chez |a il patient: Hydratation,
femme enceinte, <18 éviter le soleil,

ans, QT long... signaler les El




Conclusion & Ressources

Pour les médecins:
- Prescrire les FQ uniquement

Si nécessaire

- Adapter la molécule en
fonction du germe et des
antécédents

- Informer le patient des
signes d’alerte

Pour les pharmaciens:

- Vérifier I'indication et les
contre-indications

- Conseiller sur les
interactions et les El

- Signaler les El graves au
CRPV

Ressources:

- Texte complet: Infectious
Diseases Now 55 (2025)
105062 ou MMI Formation
Volume 4, Issue 3, September
2025, Pages 229-257

- ANSM: Recommandations
de bon usage des FQ

- EMA: Avis sur les FQ
- CRPV: Déclaration des El



https://www.sciencedirect.com/journal/medecine-et-maladies-infectieuses-formation/vol/4/issue/3

Allergies aux Béta-lactamines : recommandations
pour la pratique clinique

a 10.1016/5.cmi1.2026.02.011.)" publiees en fevrier 20
(https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/41707748/
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