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• CMI : concentration minimale à 
laquelle la croissance bactérienne est 
inhibée.

• Concentration critique :
–  Valeur de CMI  à laquelle on pose la 

limite entre une souche R, I et  S.
–  Tient compte des concentrations atb 

qui sont atteintes à doses standard 
– Spécifique de chaque association 

bactérie/ATB
– Etablie par différents organismes SFM, 

EUCAST, CLSI… 
– Mis à jour tous les ans. 

CMI, Concentration critique



Anciennes catégorisations (avant 2018)

S

I

R

Sensible
Forte probabilité de succès thérapeutique

Intermédiaire 
• Utilisation possible à forte posologie
• Utilisation possible (à dose standard) si  bonne diffusion au  site de l’infection
• Incertitude sur l’efficacité thérapeutique
• Incertitude technique (zone grise) destinée à prévenir les erreurs de catégorisation

Résistant
Forte probabilité d’échec thérapeutique



Anciennes catégorisations (avant 2018)

Pour la majorité des cliniciens : 

I = incertitude donc très rarement 
utilisé, uniquement dans les 
situations d’impasse.
 
« S à forte exposition » ou « forte 
posologie » : notion largement 
ignorée.



S Sensible à posologie standard
Forte probabilité de succès thérapeutique à posologie standard

I
« I » = Sensible à forte exposition
Forte probabilité de succès thérapeutique grâce à une forte exposition à la 
molécule : forte posologie ou concentration de la molécule importante au site 
de l’infection

R Résistant
Forte probabilité d’échec thérapeutique même à forte exposition

En septembre 2018, le CASFM/EUCAST recommande 
d’utiliser « Les nouvelles catégorisations »



Nouvelles catégorisations (mai 2022)

S

SFP

R

Sensible à posologie standard
Forte probabilité de succès thérapeutique à posologie standard

Sensible à forte posologie
Forte probabilité de succès thérapeutique grâce à une forte exposition à la molécule : 
forte posologie ou concentration de la molécule  importante au site de l’infection

Résistant
Forte probabilité d’échec thérapeutique même à forte exposition



Efficacité de l’antibiotique si : 

• Utilisation de fortes posologies 
(majoration dose unitaire, 
augmentation du nombre de prises, 
modification voie d’administration 
i.v. vs orale …)

• Utilisation de la posologie standard, 
mais diffusion naturellement 
importante de la molécule utilisée 
sur le site infectieux (ex: ß-
lactamines dans les urines)

Les notions d’incertitude sont désormais gérées de 
façon indépendante de la catégorisation clinique 

(notamment via la « ZIT »)

Nouvelles catégorisations



Zone d’Incertitude Technique

• Lorsque la valeur critique coupe la distribution de la population sauvage

• Lorsque la valeur critique coupe une population résistante ou lorsque les 

distributions de CMI ou de diamètres d’inhibition des populations sauvages 

et résistantes sont contiguës voire partiellement superposées

• Lorsqu’il existe des problèmes de lecture inévitables

= Area of Technical Uncertainty (ATU) de l’EUCAST



Zone d’Incertitude Technique

Que rendre ? 

- Dans un premier temps, signaler au clinicien que le résultat se situe en ZIT

- Puis choisir l’une ou l’autre des alternatives en fonction du contexte (hémoculture ou urine, 

nombre d’autres antibiotiques restant actifs, place de l’antibiotique concerné dans l’arsenal 

thérapeutique, sévérité de la pathologie, dialogue bactério-clinique…) :

 • Répéter le test si erreur possible

 • Utiliser un test alternatif (CMI, test génotypique) si pertinent

 • Inclure la ZIT dans le rapport

 => le dialogue clinico-biologique



ECOFF = 0,5 mg/L

CC cliniques = 1 et 4

CC PK/PD = 4 et 8 

consultables sur le site de 
l’EUCAST 
(https://mic.eucast.org).

Détermination des concentrations critiques ?



Détermination des concentrations critiques : approche 
bactériologique 

www.eucast.org/newsiandr/

=> Cut-Off épidémiologique  ECOFF



Détermination des concentrations critiques : approche 
clinique 

=> valeurs de CMI seuil au-delà desquelles l’échec clinique est probable.

Andes, Clin Microbiol Infect 2005

Analyse de 5 études 
publiées



Concentrations critiques PK/PD ?

Première étape : déterminer la cible d’efficacité PK/PD, rôle des modèles animaux 



• PK de population

• Simulation de Monte-Carlo

• Pour chaque CMI et pour une 
posologie donnée, la probabilité 
d’être en adéquation avec les 
prérequis PK/PD

• PTA (probability of target 
attainment) > 90%

Concentrations critiques PK/PD ?

Deuxième étape : corréler la PK à la cible d’efficacité 



Concentrations critiques PK/PD (avant 2018)



Concentrations critiques PK/PD (nouvelles catégorisations)



Escherichia coli Ancienne Catégorisation Nouvelle Catégorisation

Amoxicilline R R

Amoxicilline-ac.clavulanique (cystite) R R

Amoxicilline-ac.clavulanique (hors cystite) R R

Céfotaxime I SFP

Imipénème S S

Ciprofloxacine S S

Triméthoprime-sulfaméthoxazole S S

… … …

Exemple d’Escherichia coli



Les couples antibiotique/bactérie
« a forte posologie » obligatoire



Pseudomonas aeruginosa Catégorisation en 2019 Catégorisation en 2021 Catégorisation en 2022

Ticarcilline S * I SFP

Ticarcilline-ac.clavulanique S * I SFP

Pipéracilline S * I SFP

Pipéracilline-tazobactam S * I SFP

Ceftazidime S * I SFP

Céfépime S * I SFP

Aztréonam S * I SFP

Imipénème S * I SFP

Méropénème S * S S

…

Ceftolozane-tazobactam S * S S

Ceftazidime-avibactam S * S S

* CA-SFM 2019 : concentrations critiques valables uniquement 
pour des fortes posologies

Cas particulier du Pseudomonas aeruginosa



Risque de mésusage des antibiotiques ? 

rendu :  I



Risque de mésusage des antibiotiques ? 

Ourghanlian et al. soumis

rendu :  SFP



Risque de mésusage des antibiotiques ? 

Etude rétrospective avant/après la mise en place 
des nouvelles catégorisations à Lausanne

Infections à P aeruginosa sensible aux béta 
lactamines 

Among the 264 patients included, 40 (15.2%) 
received meropenem, 3.4% (5/148) before 
EUCAST update versus 30.2% (35/116) after 
(p < 0.001)



Risque de mésusage des antibiotiques ? 

Munting et al. Antimicrobial Resistance & Infection Control 2022

Etude rétrospective 3 périodes : avant/après la mise en 
place des nouvelles catégorisations/après masquage du 
méropénème si Pyo sensible à au moins CAZ, FEP ou PTZ

Infections à P aeruginosa sensible aux béta lactamines 



Posologie standard ? Forte posologie ? 



Posologie standard ? Forte posologie ? 



Posologie standard ? Forte posologie ? 



Posologie standard ? Forte posologie ? 

Adapté à la pratique française ? 
27



Posologie standard ? Forte posologie ? 

Modalités d’administration ? 
28



Groupe de travail fortes posologies 



Groupe de travail fortes posologies 

30



• Adaptées aux pratiques réelles des prescriptions d’antibiotiques en France. 

• Patients adultes de poids normal (non obèse), hors contexte d’insuffisance rénale ou hépatique. 

• Ne s’appliquent pas à certaines situations cliniques particulières pour lesquelles des posologies plus 
élevées peuvent être nécessaires : choc septique, neutropénie, endocardite infectieuse, infection du 
système nerveux central, infection ostéo-articulaire, infection sur matériel prothétique...

• Des posologies plus élevées et/ou des durées de perfusions plus longues pour les antibiotiques « 
temps dépendant » (β-lactamines par exemple) peuvent également permettre d’obtenir les cibles 
PK/PD d’efficacité, mais le risque de toxicité doit être pris en compte.

• Pour certains antibiotiques, des schémas posologiques en administration continue sont proposés, dans 
ces cas la durée de stabilité maximale de la molécule est indiquée à titre informatif. Cependant  la 
stabilité des antibiotiques dépend de leurs concentrations, du solvant utilisé et de la température 
extérieure, les durées de perfusion sont donc à adapter à ces éléments.

Groupe de travail fortes posologies : objectifs 



Breakpoint PK/PD = 8/16 
mg/L

Posologies standards
4g q6h 30min (Eucast)
8g CI

Fortes posologies
4g q6h 3h (Eucast)
≥ 12g CI

Exemple de la pipéracilline-tazobactam

D’après S. Goutelle



Exemple de la pipéracilline-tazobactam
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Céphalosporines anti pyo 

34



 Pour les bactérios : ne plus rendre aux cliniciens la lettre I

=> Favoriser l’utilisation des molécules sensibles à forte posologies (en particulier dans 
les situations ou elles sont rendues systématiquement SFP)

Utilisation du nouveau tableau CA-SFM -SPILF –SFPT : posologies et modalités 
d’administration. (Attention aux situations particulières, pas un guide thérapeutique)

Appropriation et communication aux prescripteurs : à intégrer dans les 
recommandations thérapeutiques locales 

Conclusion 



 Le rêve des infectiologues : utiliser un rendu de l’antibiogramme plus précis pour 
personnaliser l’antibiothérapie ? 

 Le cauchemar des non spécialistes ? Accès à l’information, suivre les recos, 
formations +++

Alors, rêve ou cauchemar ? 



« Vous rendez le résultat de l’antibiogramme d’une hémoculture positive la veille à P aeruginosa chez un patient 

de 65 ans hospitalisé en chirurgie digestive avec un tableau de collection intra abdominale post opératoire dans 

les suites d’une DPC. L’interne de chirurgie vous appelle pour un conseil sur le choix de l’antibiothérapie. »

Que pouvez-vous lui conseiller ?

a – il est préférable d’utiliser le méropénème car 

cette molécule sera plus efficace que les autre béta 

lactamines dans cette situation

b – en cas d’utilisation de la ceftazidime, une 

posologie standard est suffisante grâce à la bonne 

diffusion péritonéale de cet antibiotique

c – la tazocilline devra être utilisée à une forte 

posologie dans cette situation

d – l’administration en perfusion continue de la 

ceftazidime peut permettre d’atteindre les cibles 

d’efficacité

Question 1



L’ancienne catégorisation clinique « Intermédiaire » 

a – Correspond maintenant à une zone incertitude technique 

b – Peut continuer à être rendue « I » sans risque aux cliniciens

c – Correspond maintenant à « sensible à forte posologie »

d – Peut maintenant être rendue dans les comptes rendus destinés 

aux cliniciens « SFP » ou « F »

Question 2
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