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Antibiothérapie

adaptée

AMX TIC PIP CF

CAZ AMC CTX MA

MOX ATM IPM FOX

FOS TET TZP CXM

Antibiogramme

J0 J1 J2

Antibiothérapie

probabiliste 

corrigée par identification

Culture

de 18h à 48h 

Identification par 
spectrométrie de 

masse 

Examen direct 

après coloration 

de GRAM

• cocci, bacille…

• Gram +, Gram –

Antibiothérapie 

probabiliste

Schéma classique du diagnostic microbiologique



Contexte d’augmentation de l’antibio-résistance

2008-2012

Resistance

Antibiotiques



Double enjeu

• Mise en route plus rapide d’un traitement adéquat 

� diminution des échecs de traitement

• Désescalade plus rapide d’un antibiotique à large 

spectre vers un antibiotique à spectre plus étroit 

� diminution de la consommation et de la  

pression de sélection par les antibiotiques

à large spectre

Pourquoi diagnostiquer plus vite la résistance …



Qu’est ce qu’on a sous la main ….



● Principe : 

clivage d'une céphalosporine chromogénique (jaune � rouge) 

en présence d’une enzyme hydrolysant les C3G (BLSE ou 

céphalosporinase hyperproduite) 

● Test réalisable sur colonies bactériennes (J1) :

- sensibilité de 96% pour E. coli et K. pneumoniae

- Mais, sensibilité de 67% chez Entérobactéries

du groupe 3 hyperproductrices de céphalosporinase

Renvoisé et al, J. Clin Microb., 2013

Test colorimétrique : β-LACTA™ test (Biorad)

Prédiction de la résistance aux C3G 



Gallah, J. Clin. Microb. 2014, Amzalag et al, Lond. Inf. 2016, 
Prod'hom G, New Microbes New Infect. 2015, Amzalag, RICAI 2016 

● Urines

- Culots urinaires avec EB productrices de BLSE (Sens 94-96% Spé 

100%) mais lecture à 30 minutes

● Hémoculture

- Hémocultures positives à BGN (Sens 75% Spé 100%) 

- Mauvaise prédiction de la résistance aux C3G par hyperproduction 

de céphalosporinase chromosomique (Sensibilité de 33 à 50%)

Test colorimétrique : β-LACTA™ test (Biorad)

Prédiction de la résistance aux C3G 

Test réalisable directement sur prélèvement 



3/4 heures

37°C

Identification

β-lacta test

β-LACTA™ test (Biorad)

hémocultures – culture rapide

Dépret F et al, J Med Microbiol. 2018



β-LACTA™ test (Biorad) - Impact

Garnier et al, Critical Care, 2017

Pas d’impact sur : 

- durée de séjour, 

- durée de ventilation

- mortalité



• 88 LBA ou PDP chez 66 patients suspects de PAVM

- présentant un BGN à l’examen direct

- 3 services de réanimation CHU Bichat-Claude Bernard

• Réalisation d’un antibiogramme vrai 

directement à partir du prélèvement

avec standardisation de l’inoculum 

selon l’examen direct

• Performances

VPP : prédiction de la résistance : 86,4 à 100%

VPN : prédiction de la sensibilité : 96,4 à 100%

Le Dorze et al,  Clin Micr Inf 2015

Antibiogrammes réalisés directement sur 

prélèvements cliniques 



• Impact, changements potentiels d’antibiothérapie à J1

si l’antibiogramme direct avait été rendu aux cliniciens 

Le Dorze et al,  Clin Microb. Inf 2015

41,2%

Inconvénient majeur : passage au référentiel européen 

en 2015 pour la réalisation des antibiogrammes 

augmentation de l’inoculum nécessitant 

au moins 5 à 10 formes bacillaires/champ



Nouveaux tests ….

génotypiques 



• Les hémocultures positives ?

Le multiplex/syndromique sur quels 

prélèvements ?



PCR multiplex 
� Panels Gram+/Gram- ou un seul panel

� Genres/espèces : 9 à 21 cibles

� Temps de préparation < 5 minutes

� Temps analytique : 1h30 à 5h

� Gènes de résistance aux antibiotiques :

Gram+ : mecA, (mecC), vanA/B 

Gram- : carbapénémases (KPC, IMP, VIM, OXA, NDM)

+/- BLSE (CTX-M)

VerigeneePlex 

FilmArray Unyvero

Hémocultures positives



Culture rapide + Maldi + β-lacta

Comparaison des délais d’identification

dans les hémocultures

D’après Lisenfeld et al, Eur. J. Micr. and Imm., 2014

100 à 200 €

5 à 10 €



• Les hémocultures positives ?

• Les pneumopathies ?

Le multiplex/syndromique sur quels 

prélèvements ?



Impact du kit Unyvero HPN dans le diagnostic 

des PAVM et pneumopathies sévères de réanimation

Temps rendu : 

4/5h

Cout : +/- 200 €



- Sensibilité de 88% au total (57 à 100%)

- Spécificité de 98% au total (97 à 100%)

• Performances sur 71 épisodes de pneumopathies  

(54 LBA et 17 PDP) chez 63 patients

• Impact potentiel sur 33 épisodes : 22 (67%) modifications 

d’antibiothérapie. 

- 3 initiations d’antibiothérapie

- 19 changements : 

11 (33%) désescalades, 

5 (15%) antibiothérapies adaptées et/ou plus optimales

3 (10%) antibiothérapies moins optimales

Données personnelles

Impact du kit Unyvero HPN dans le diagnostic 

des PAVM et pneumopathies sévères de réanimation



Performances du panel pneumonie - FilmArray

Temps rendu : 1h30

Cout : +/- 200 €



- Sensibilité de 96% au total (80 à 100%)

- Spécificité de 98% au total (97 à 100%)

• Performances sur 60 épisodes de pneumopathies  

(5 ECBC, 4 Asp Bronchiques, 30 LBA et 22 PDP)     

présentant des germes à l’examen direct 

• Rendu quantitatif du résultat (104 à 10p8) 

- Faible corrélation entre quantité en culture et FilmArray

Performances du panel pneumonie - FilmArray

Données personnelles



Avantages :

- Vitesse d’exécution rapide < 2h pour certains systèmes

- Impact +++ de l’association identification des espèces bactériennes 

+ gènes de résistance

Inconvénients :

- On ne trouve que ce que l’on cherche !!! (ce qu’il y a dans le panel)

- Pas de possibilité de connaitre les résistances chromosomiques

- Nécessite des algorithmes associés aux résultats et des conseils 

pour les cliniciens 

- Ne peut être substitué au diagnostic microbiologique conventionnel 

- Cout +++

Diagnostic génotypique 

Avantages/inconvénients 



Nouveaux tests ….

phénotypiques 



Accelerate Pheno TM

Technologie  
- Identification : FISH (Fluorescence 

in-situ hybridization)

- Antibiogramme : MCA 

(morphokinetic cellular analysis)

sur :

- Hémocultures uniquement



CMI = 1 mg/L

CMI = 32 mg/L

Klebsiella pneumoniae et méropénème

Accelerate Pheno TM



� Temps préparation : 3 minutes

� temps analytique : identifications en 1h30 ; antibiogramme <7h

� Performances : 95-96% concordance avec méthode de référence 

Major Error : 2,3-3%, Very Major Error : 0,4-1,4%

Accelerate Pheno TM

Technologie  
- Identification : FISH (Fluorescence 

in-situ hybridization)

- Antibiogramme : MCA 

(morphokinetic cellular analysis)

Sur :

- Hémoculture positive uniquement

Marschal M et al. J Clin Micr, 2017, Charnot-Katsikas A et al. J Clin Micr, 2018



dRAST™

Technologie  
- Pas d’identification

- Antibiogramme : canaux microfluidiques

d'agarose puis analyse d’images  

microscopiques 

sur :

- Hémocultures uniquement



dRAST™

� Temps préparation : 3-5 minutes

� temps analytique : antibiogramme : 6h

� Performances : 91% de concordance avec méthode de référence

ME : 2,7%, VME : 1,5% (fournisseur)

ME : major error, VME : very major error. Choi et al, Sci. Report, 2017

Technologie  
- Pas d’identification

- Antibiogramme : canaux microfluidiques

d'agarose puis analyse d’images  

microscopiques 

sur :

- Hémocultures uniquement



AST

Apport de ces « antibiogrammes rapides » 

dans  les hémocultures positives

En France



Avantages :

- Antibiogramme complet avec CMI

- Peut être substitué à l’antibiogramme classique

Inconvénients :

- Uniquement sur cultures microbiennes pures 

(hémocultures, urines ?)

- Turn around time encore élevé (6-7 heures)

-> nécessité de revoir l’organisation des laboratoires de 

bactériologie pour profiter de ces performances

- Cout +++

Tests diagnostiques phénotypiques

Avantages/inconvénients 



Impact sur la mortalité des tests moléculaires 

rapides avec et sans « antibiotic stewarship » dans 

les bactériémies

Impact des tests de diagnostics rapides 

sur les bactériémies

Timbrook et al, CID, 2016



Impact des 
tests rapides

avec antibiotic 
stewardship

(P<0.01)

Impact des 
tests rapides

sans antibiotic 
stewardship

(P=0.15)

Timbrook et al, CID, 2016



En conclusion …

� Utiliser les tests rapides et peu cher (béta-lacta, …) à 

volonté

� Utiliser les tests syndromiques/multiplex chez les patients 

les plus graves

Besoin d’études médico-économiques pour justifier une 

utilisation plus large

� Besoin d’évaluations et d’études médico-économiques pour 

les nouvelles méthodes d’antibiogrammes rapides 

comparées aux techniques « locales » 

� Rendre les résultats de ces nouvelles techniques avec un 

accompagnement pour leur interprétation et l’antibiothérapie

Schmidt, K. et al. J. Antimicrob. Chemother. (2016; ARDs: antibiotic resistance determinants


