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Les bases pour la table ronde

* Enquête de pratiques

* Rationnel et exemple de mise en place

Grandes modifications CASFM depuis 2019



Enquête de pratique

Les laboratoires français ont-

ils mis en place les nouvelles 

recommandations du CA-

SFM? 



Objectifs et méthode

* Objectifs

* Enquête visant à connaître les pratiques et les difficultés de mises en application des 

recommandations dans les laboratoires au regard de leur évolution.

* Laboratoires :

* CH (Col.BVH)

* CHU

* Laboratoires libéraux

* Méthode

* Communication via le site de la SFM

* Volontariat

* Questionnaire (une réponse par établissement)

* Questions fermées et questions ouvertes avec commentaires (difficultés, attentes)

* Saisie et exploitation sur Googleform



Participation : 102 laboratoires

65,3% des labos réalisent les EBM 

pour plusieurs établissements 

Taille (Nb lits)



Recommandations du CA-SFM

Êtes-vous rapidement informé 

de la sortie des nouvelles 

versions? 

En prenez vous 

rapidement 

connaissance?

Le rationnel vous 

parait-il clair?

Eprouvez-vous le besoin 

de formations?



La nouvelle catégorisation clinique est-elle mise en 

place?



La nouvelle catégorisation clinique est-elle mise en 

place?

Impossible 

SIL

Impossible 

automate

Impossible 

camera
Non souhaité 

biologiste

Non souhaité 

CAI

Manque de 

temps

Autre 

raison



La ZIT est-elle mise en place?



La ZIT est-elle mise en place?



La ZIT est-elle mise en place?

Impossible 

SIL

Impossible 

automate

Impossible 

caméra

Non 

souhaité 

biologiste

Non 

souhaité 

CAI

Pas le 

temps

Autre 

raison



Le rationnel



Anciennes définitions

Clinically Intermediate 
A micro-organism is defined as intermediate by a level of 

antimicrobial agent activity associated with

uncertain therapeutic effect. It implies that an infection 

due to the isolate may be appropriately treated in body sites 

where the drugs are physically concentrated or when a

high dosage of drug can be used;it also indicates a buffer 

zone that should prevent small, uncontrolled, technical 

factors from causing major discrepancies in interpretations.

Clinically Resistant

high likelihood of therapeutic failure 

Clinically Susceptible 

high likelihood of therapeutic successS

I

R

Sensible

Intermédiaire

Résistant



Nouvelles définitions (janvier 2019)

Resistant

high likelihood of therapeutic failure

even when there is increased exposure

Susceptible, standard dosing regimen 

high likelihood of therapeutic success

using a standard dosing regimen of the agent

Susceptible, increased exposure: 

high likelihood of therapeutic success because 

exposure to the agent is increased by

adjusting the dosing regimen

or by its concentration at the site of infection

R

Sensible
à posologie

standard

Résistant

Sensible
à FORTE

exposition



Nouvelles définitions (janvier 2019)

Resistant

high likelihood of therapeutic failure

even when there is increased exposure 

Susceptible, standard dosing regimen

high likelihood of therapeutic success

using a standard dosing regimen of the agent 

Susceptible, increased exposure: 

high likelihood of therapeutic success because 

exposure to the agent is increased by

adjusting the dosing regimen

or by its concentration at the site of infection

R

Sensible
à posologie

standard

Résistant

Sensible
à FORTE

exposition



Couples ATB/Bact « forte dose » obligatoire

Bactéries Molécules Bactéries Molécules

Pseudomonas Ticarcilline Enterobactéries Témocilline

Claventin
Morganella, Proteus, 

Providencia
Imipénème

Pipéracilline Staphylocoques Ciprofloxacine

Tazocilline Lévofloxacine

Ceftazidime Entérocoques Imipénème

Céfépime Pneumocoques Lévofloxacine

Aztréonam Strepto ABCG Lévofloxacine

Imipénème Campylobacter (sauf fetus) Ciprofloxacine

Ciprofloxacine Corynébactéries Ciprofloxacine

Lévofloxacine Bacillus Ciprofloxacine

Acinetobacter Ciprofloxacine Lévofloxacine

Steno malto Bactrim …

CASFM

2020
borne « S » valeur arbitraire inatteignable = 0,001 mg/L et 50 mm

souches sauvages obligatoirement catégorisées « S forte dose »



Zone d’incertitude technique

La ZIT est un Warning sur le risque d’erreur de catégorisation clinique

tenir compte de la ZIT permet d’éviter fausses résistances (ME) & fausses sensibilités (VME)

Résistant

ZIT

⌀

CMI

Sensible

La ZIT ne correspond pas à l’incertitude de la mesure !



ZIT non nécessaire



ZIT nécessaire
Chevauchement pop sauvage & R

ZITZIT “⌀”

22-23 mm

BP coupe pop résistante

ZITZIT “⌀” 19-

20 mm

Manque reproductibilité mesure

T 2 4 8 16 32

Pipéracilline-tazobactam Enterobacterales

ZIT

ZIT “CMI” 

16 mg/L

BP = 2 mg/L

ECOFF = 4 mg/L

BP coupe la pop sauvage

ZIT “CMI” 4 

mg/L

ZIT



Que faire quand un résultat est en ZIT ?

Conduite à tenir
Dans quelle indication ?

Comment rendre le résultat ?

Refaire le même test ?
uniquement s’il y a une raison de suspecter une erreur technique

➙ laisser en cours

Faire un autre test ?
si important d’avoir le résultat (patient traité par molécule, peu d’alternatives) 

➙ laisser en cours (faire une CMI si ZIT en disque, faire une PCR …)

Ne pas rendre ?
ok s’il reste d’autres alternatives et si patient non traité par cette molécule 

➙ masquer la molécule, ou afficher la molécule mais laisser « blanc » ± comm

Rendre la « ZIT » ?
ok s’il reste d’autres alternatives et si patient non traité par cette molécule 

➙ « non catégorisé », « zone d’incertitude technique », « CMI sur demande » …

Dégrader le résultat ? non recommandé par le CASFM (corruption données de surveillance résistance)

a

b

c

d



La mise en place



Quelle terminologie, quels commentaires ?

Option 1 Option 2

sensible à forte exposition

+ comm. systématique

pour tous les ATBg

avec définition « forte exposition »

A microorganism is categorised as Susceptible,

increased exposure when there is a high likelihood of

therapeutic success because exposure to the agent can

be increased at the site of infection by adjusting the

dosing regimen, mode of administration or because the

concentration is naturally high at the site of infection.

sensible à forte dose

+ comm. uniquement

pour les ATBg urinaire

qui complète la « forte exposition »

En cas de cystite non compliquée, les molécules à

élimination urinaire prédominante catégorisées non

résistantes peuvent être utilisées à dose standard.

Comité restreint (infectiologues + biologistes référents ATBg)



Mise à disposition d’un tableau des 

posologies
Tableau poso CASFM-EUCAST

QQ discordances avec pratique réelle

Pas un guide de TT / posos minimales

Tableau poso « local » adapté

qq posos revues à la hausse

qq antibiotiques « retirés »

Comité restreint (infectiologues + biologistes référents ATBg)



Infectio

Presriptions inappropriées pour Pseudomonas

Actions de communication

imi et méro

masquées « par défaut »

cefto-tazo, cefta-avi, coli

2e intention uniquement

Résistant

Absence de résistance

Absence de résistance

Paramétrage informatique simple

Réa med Réa chir Med int

Newsletter



Point de vue du CASFM

Informatique

du laboratoire

(SIL+automates)

Compte-rendu

&

serveur de résultats

Utiliser d’autres lettres ?

ok pour gérer la ZIT

Banir le « I » du compte-rendu

et le terme « Intermédiaire »

Modif lettres S/I/R

dans SIL ?

inutile

Antibiotiques Disque CMI

Antibiotique 1 R

Antibiotique 2 I

Antibiotique 3 S

Antibiotique 4
Z / N / D

…

Antibiotique 5
Z / N / D

…

Antibiotiques Texte développé 3 lettres 1 lettre

Antibiotique 1 résistant R R

Antibiotique 2 sensible à forte posologie SFP F

Antibiotique 3 sensible à posologie standard S S

Antibiotique 4 CMI si nécessaire

Antibiotique 5 non catégorisable NC N



La discussion est ouverte



CMI

Concentration Minimale Inhibitrice
+ petite concentration de l'ATB qui inhibe la croissance de la bactérie

* Estimation visuelle de l’inhibition, « à l’oeil nu »

* Par convention, les dilutions sont de raison 2 à partir de 1 mg/L

* 0,002 - 0,004 - 0,008 - 0,016 - 0,032 - 0,064 - 0,125 - 0,25 - 0,5 - 1 - 2 - 4 - 8 - 16 - 32 - 64 - 128 - 256 

- 512

Plus la CMI est faible, plus la bactérie est « sensible » à l’antibiotique testé

T 0,25 0,5 1 2 4 8 16 32

concentration d’antibiotique (mg/L)



ECOFF

Epidemiological Cut-OFF
highest MIC for organisms

devoid of phenotypically-detectable acquired resistance mechanisms 

It defines the upper end of the wild-type MIC distribution 

ECOFF = 2 mg/L



Comment sont établis les breakpoints 

cliniques ?

Breakpoints

cliniques

Critères PK/PD

Objectif %fT>MIC ≥ 50

BK “S” PKPD = 4 mg/L

Breakpoints

PK/PD
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>15 000 observations

ECOFF

Critères bactériologiques

(ECOFF)

ECOFF E.coli = 0.5 mg/L

Critères cliniques

S ≤ 1 mg/L ; R > 4 mg/L



Comment sont établis les breakpoints 

cliniques ?
Ceftazidime & Escherichia coli

Distribution internationale des CMI - Base de données EUCAST au 19-05-2021

Basé sur les distributions agrégées de CMI

CMI (mg/L)

Cut-off épidémiologique (ECOFF) : 0,5 mg/L

Organismes sauvages : ≤ 0,5 mg/L

15 162 observations

(82 sources de données)

Breakpoint PKPD : 4/8 mg/LBreakpoint clinique : 1/4 mg/L



Forte « exposition » à l’antibiotique 

Utiliser la « forte dose » de l’ATB ATB « naturellement » concentré sur le site infectieux

TT d’une cystite non compliquée

avec un ATB éliminé par voie rénale

Ok pour utiliser la dose standard

pour les ATB « à diffusion urinaire » catégorisés « I »

Probabilité (%) d’atteindre la cible

efficace

Sensible à dose standard

Sensible à forte dose



Expression des résultats

Escherichia coli Ancienne formulation (2018) Nouvelle formulation (2019)

Amoxicilline Résistant Résistant

Amoxicilline-ac.clavulanique (cystite) Résistant Résistant

Amoxicilline-ac.clavulanique (hors cystite) Résistant Résistant

Pipéracilline-tazobactam Intermédiaire Sensible à forte dose

Céfépime Intermédiaire Sensible à forte dose

Imipénème Sensible Sensible à dose standard

Ciprofloxacine Sensible Sensible à dose standard

Triméthoprime-sulfaméthoxazole Sensible Sensible à dose standard

… … …

si intermédiaire = ignoré 2 catégories résistantes, 1 sensible 2 catégories sensibles, 1 résistante



Mise au point tableau des posologies 

« local »



Mise au point tableau des posologies 

« local »

S

= sensible dose standard I = sensible forte dose



Mise au point tableau des posologies 

« local »

S

= sensible dose standard I = sensible forte dose



Exemple avec Pseudomonas

S forte dose Résistant S dose standard

* Dose standard cefta (1g x3) insuff pour pré-requis PK/PD du Pyo (nécessité forte dose 2g x3)

* Cefta au min “forte dose” (BP 0,001/8), mais possibilité cefta-avi “dose standard” (BP 8/8)

* Même C3G, même mode admin, pas d’activité de l’inhibiteur, et pourtant BP différents ?

Résistant

* BP ≠ car 1 seule poso “standard” de cefta-avi avec 2g x3 de cefta (= forte dose 
de cefta)

* Efficacité cefta  “S forte dose” aussi bonne que cefta-avi “S dose standard” 



Exemple avec Pseudomonas

Sensible Résistant Sensible Résistant

forte dose dose standard

Pseudomonas

Ticarcilline Sensible à forte dose Sensible à forte dose

…

Ceftazidime Sensible à forte dose Sensible à forte dose

Ceftazidime-avibactam Sensible à dose standard Sensible à dose standard

…

Imipénème Sensible à forte dose Sensible à forte dose

Méropénème Sensible à dose standard Sensible à dose standard



Couples ATB/Bact « forte dose » obligatoire
Bactéries Molécules Bactéries Molécules

Pseudomonas Ticarcilline Enterobactéries Témocilline

Claventin
Morganellaceae (Morganella spp., Proteus spp., 

Providencia spp.)
Imipénème

Pipéracilline Staphylocoques Ciprofloxacine

Tazocilline Lévofloxacine

Ceftazidime Entérocoques Imipénème

Céfépime Pneumocoques Lévofloxacine

Aztréonam Strepto ABCG Lévofloxacine

Imipénème Campylobacter (sauf fetus) Ciprofloxacine

Ciprofloxacine Corynébactéries Ciprofloxacine

Lévofloxacine Bacillus Ciprofloxacine

Acinetobacter Ciprofloxacine Lévofloxacine

Steno malto Bactrim

Molécules non testées/rendues sur les antibiogrammes de routine au CHU de Strasbourg

P.  mirabilis, E. coli, Raoultella spp, 

Klebsiella spp. (sauf aerogenes)
Céfuroxime i.v. E. coli, Klebsiella spp. (sauf aerogenes) Céfazoline

Pseudomonas Doripénème B. pseudomallei Augmentin

Acinetobacter Doripénème Ceftazidime

Haemophilus Amox oral Doxycycline

Augmentin oral Bactrim

Céfuroxime oral Chloram

Moraxella Céfuroxime oral Staphylocoque Céfotaxime (EUCAST)

Entérocoque Triméthoprime Ceftriaxone (EUCAST)



Couples ATB/Bact « forte dose » obligatoire

CMI

critiques (mg/L)

Charge

disque

Diamètres critiques 

(mm)
Notes

Antibiotique S ≤ R > (µg) S ≤ R >

Pipéracilline 1 16 16 30 18 18 1. Concentrations critiques valables uniquement pour des fortes posologies (avec ou sans tazobactam, 4 g x 4)

Pipéracilline-tazobactam 1 16 16 30-6 18 18

Ticarcilline 2 16 16 75 18 18 2. Concentrations critiques valables uniquement pour des fortes posologies (avec ou sans clavulanate, 3 g x 6)

Ticarcilline-acide-clavulanique 2 16 16 75-10 18 18

Céfépime 3 8 8 30 19 19 3. Concentrations critiques valables uniquement pour des fortes posologies (2 g x 3)

Ceftazidime 4 8 8 10 16 16 4. Concentrations critiques valables uniquement pour des fortes posologies (2 g x 3 ou 4 g en perfusion continue)

Imipénème 5 4 8 10 20 17 5. Concentrations critiques valables uniquement pour des fortes posologies (1 g x 4)

…

CASFM

2014
concentrations critiques (CC) = x/x mg/L et y/y mm

souches sauvages « S » mais avec note CC basées sur « forte dose »



Couples ATB/Bact « forte dose » obligatoire

CMI

critiques (mg/L)

Charge

disque

Diamètres critiques 

(mm)
Notes

Antibiotique S ≤ R > (µg) S ≤ R >

Pipéracilline 1 0,001 16 30 50 18 1. Concentrations critiques valables uniquement pour des fortes posologies (avec ou sans tazobactam, 4 g x 4)

Pipéracilline-tazobactam 1 0,001 16 30-6 50 18

Ticarcilline 2 0,001 16 75 50 18 2. Concentrations critiques valables uniquement pour des fortes posologies (avec ou sans clavulanate, 3 g x 6)

Ticarcilline-acide-clavulanique 2 0,001 16 75-10 50 18

Céfépime 3 0,001 8 30 50 21 3. Concentrations critiques valables uniquement pour des fortes posologies (2 g x 3)

Ceftazidime 4 0,001 8 10 50 17 4. Concentrations critiques valables uniquement pour des fortes posologies (2 g x 3 ou 4 g en perfusion continue)

Imipénème 5 0,001 4 10 50 20 5. Concentrations critiques valables uniquement pour des fortes posologies (1 g x 4)

…

CASFM

2020
borne « S » valeur arbitraire inatteignable = 0,001 mg/L et 50 mm

souches sauvages obligatoirement catégorisées « S forte dose »



Pseudomonas 2020 - 2021

Ticarcilline I Sensible à forte dose

Ticarcilline-

ac.clavulanique
I Sensible à forte dose

Pipéracilline I Sensible à forte dose

Pipéracilline-tazobactam I Sensible à forte dose

Ceftazidime I Sensible à forte dose

Céfépime I Sensible à forte dose

Aztréonam I Sensible à forte dose

Imipénème I Sensible à forte dose

Méropénème S
Sensible à dose 

standard

…

Ceftolozane-tazobactam S
Sensible à dose 

standard

Ceftazidime-avibactam S
Sensible à dose 

standard

Imipénème-relebactam S
Sensible à dose 

Presriptions inappropriées pour Pseudomonas

S
Sensible

à dose standard



Pseudomonas 2020 - 2021

Ticarcilline I Sensible à forte dose

Ticarcilline-

ac.clavulanique
I Sensible à forte dose

Pipéracilline I Sensible à forte dose

Pipéracilline-tazobactam I Sensible à forte dose

Ceftazidime I Sensible à forte dose

Céfépime I Sensible à forte dose

Aztréonam I Sensible à forte dose

Imipénème I Sensible à forte dose

Méropénème S
Sensible à dose 

standard

…

Ceftolozane-tazobactam S
Sensible à dose 

standard

Ceftazidime-avibactam S
Sensible à dose 

standard

Imipénème-relebactam S
Sensible à dose 

Presriptions inappropriées pour Pseudomonas

S
Sensible

à dose standard



Pseudomonas 2020 - 2021

Ticarcilline I Sensible à forte dose

Ticarcilline-

ac.clavulanique
I Sensible à forte dose

Pipéracilline I Sensible à forte dose

Pipéracilline-tazobactam I Sensible à forte dose

Ceftazidime I Sensible à forte dose

Céfépime I Sensible à forte dose

Aztréonam I Sensible à forte dose

Imipénème I Sensible à forte dose

Méropénème S
Sensible à dose 

standard

…

Ceftolozane-tazobactam S
Sensible à dose 

standard

Ceftazidime-avibactam S
Sensible à dose 

standard

Imipénème-relebactam S
Sensible à dose 

Presriptions inappropriées pour Pseudomonas

S
Sensible

à dose standard



Pseudomonas 2020 - 2021

Ticarcilline I Sensible à forte dose

Ticarcilline-

ac.clavulanique
I Sensible à forte dose

Pipéracilline I Sensible à forte dose

Pipéracilline-tazobactam I Sensible à forte dose

Ceftazidime I Sensible à forte dose

Céfépime I Sensible à forte dose

Aztréonam I Sensible à forte dose

Imipénème I Sensible à forte dose

Méropénème S
Sensible à dose 

standard

…

Ceftolozane-tazobactam S
Sensible à dose 

standard

Ceftazidime-avibactam S
Sensible à dose 

standard

Imipénème-relebactam S
Sensible à dose 

Presriptions inappropriées pour Pseudomonas

S
Sensible

à dose standard



Pseudomonas 2020 - 2021

Ticarcilline Sensible à forte dose

Ticarcilline-

ac.clavulanique
Sensible à forte dose

Pipéracilline Sensible à forte dose

Pipéracilline-tazobactam Sensible à forte dose

Ceftazidime Sensible à forte dose

Céfépime Sensible à forte dose

Aztréonam Sensible à forte dose

Imipénème Sensible à forte dose

Méropénème
Sensible à dose 

standard

…

Ceftolozane-tazobactam
Sensible à dose 

standard

Ceftazidime-avibactam
Sensible à dose 

standard

Colistine
Sensible à dose 

Presriptions inappropriées pour Pseudomonas

S
Sensible

à dose standard

Efficacité

intrinsèque

identique

si poso

adéquate

Spectre

Risque

sélection

mutants résistants



* Appropriate … high dosage

* ok si fortes doses

* responsabilité du clinicien

* Appropriate … physically concentrated

* doses standard ok si concentré sur site infectieux

* responsabilité du clinicien

* Uncertain therapeutic effect

* incertitude sur efficacité intrinsèque

* responsabilité du labo

* Technical “buffer zone” (zone grise technique)

* incertitude sur le résultat lié à la technique

* responsabilité du labo

nouvelle définition “Susceptible, increased exposure”

Modification des break-points

(ou BP basés sur ECOFF) ou Notes

Que deviennent les anciennes définitions du 

« I » ?

🇪🇺 ATU : area of technical uncertainty

🇫🇷 ZIT : zone d’incertitude technique



* Appropriate … high dosage

* ok si fortes doses

* responsabilité du clinicien

* Appropriate … physically concentrated

* doses standard ok si concentré sur site infectieux

* responsabilité du clinicien

* Uncertain therapeutic effect

* incertitude sur efficacité intrinsèque

* responsabilité du labo

* Technical “buffer zone” (zone grise technique)

* incertitude sur le résultat lié à la technique

* responsabilité du labo

nouvelle définition “Susceptible, increased exposure”

🇪🇺 ATU : area of technical uncertainty

🇫🇷 ZIT : zone d’incertitude technique

Les autres parties de l’ancienne catégorie « I »

Modification des break-points

(ou BP basés sur ECOFF) ou Notes



Cas particulier Bactrim & entérocoques

I R

CASFM 

2019
Souches sauvages catégorisées « I » (intermédiaire) en raison de l’incertitude sur l’efficacité 

intrinsèque de la molécule (présence possible de folates urinaires en concentration variable)

intermédiaire



Cas particulier Bactrim & entérocoques

I R

CASFM 

2019

CASFM 

2020

Souches sauvages catégorisées « I » (intermédiaire) en raison de l’incertitude sur l’efficacité 

intrinsèque de la molécule (présence possible de folates urinaires en concentration variable)

« I » devient « sensible à forte dose » … incohérent par rapport à la signification précédente de 

la catégorisation « intermédiaire » pour ce couple antibiotique/bactérie

? forte dose ?



Cas particulier Bactrim & entérocoques

CASFM 

2019

CASFM 

2020

CASFM 

2021

Souches sauvages catégorisées « I » (intermédiaire) en raison de l’incertitude sur l’efficacité 

intrinsèque de la molécule (présence possible de folates urinaires en concentration variable)

« I » devient « sensible à forte dose » … incohérent par rapport à la signification précédente de 

la catégorisation « intermédiaire » pour ce couple antibiotique/bactérie

Remplacement de l’ancien breakpoint clinique par un breakpoint basé sur l’ECOFF, et ajout 

d’un commentaire indiquant l’incertitude sur l’efficacité intrinsèque de la molécule

sauvage

(abs résistance)

non sauvage

(résistance)



Expression des résultats

« S » dans le SIL

CMI ≤ 1 mg/L 

(ECOFF)

∅ ≥ 23 mm



Expression des résultats

« R » dans le SIL

CMI > 1 mg/L 

(ECOFF)

∅ < 23 mm



* Appropriate … high dosage

* ok si fortes doses

* responsabilité du clinicien

* Appropriate … physically concentrated

* doses standard ok si concentré sur site infectieux

* responsabilité du clinicien

* Uncertain therapeutic effect

* incertitude sur efficacité intrinsèque

* responsabilité du labo

* Technical “buffer zone” (zone grise technique)

* incertitude sur le résultat lié à la technique

* responsabilité du labo

nouvelle définition “Susceptible, increased exposure”

🇪🇺 ATU : area of technical uncertainty

🇫🇷 ZIT : zone d’incertitude technique

Les autres parties de l’ancienne catégorie « I »

Modification des break-points

(ou BP basés sur ECOFF) ou Notes



Zone d’incertitude technique

* Variabilité intrinsèque de la mesure (tous les couples ATB/bact)

* reproductibilité ± 1 dilution en CMI & ± 2-3 mm pour les diamètres

Résistant

⌀

CMI

Sensible dose standard Sensible forte poso

La ZIT ne correspond pas à l’incertitude de la mesure !



Zone d’incertitude technique

* Variabilité intrinsèque de la mesure (tous les couples ATB/bact)

* reproductibilité ± 1 dilution en CMI & ± 2-3 mm pour les diamètres

La ZIT ne correspond pas à l’incertitude de la mesure !

Résistant

ZIT

⌀

CMI

Sensible dose standard Sensible forte poso

* Zone d’incertitude technique (uniquement certains couples ATB/bact)

* zone avec manque de reproductibilité pour établir la catégorisation clinique



Zone d’incertitude technique

La réalisation d’une CMI résout-elle le problème ?

* Résultat plus juste que la diffusion ?

* méthodes aussi sujettes à variation (+/- 1 dilution) : cible = 1 ➙ valeurs obtenues 

0,5 - 1 - 2

* Valeur plus précise des E-tests (échelle plus fine des bandelettes) ?

* variation “réelle” reste à +/- 1 dilution

* CMI donne le “verdict final” et “corrige” le résultat obtenu en diffusion ?

* valeur cible obtenue dans 70-85 % des cas, -1/+1 dans 15-30 % des cas

* écarts + élevés si comparaison entre réactifs ou entre labos ≠

Tendance “habituelle” à croire que la CMI est la solution …

Mouton et al., JAC 2018, 73:564-568

EUCAST Consultation (3rd) February 23 – April 10, 

2018



Zone d’incertitude technique

Que faire quand un résultat est en ZIT ?

* Répéter le test ?

* uniquement s’il y a une raison de suspecter une erreur technique pour le 1er test 

* Réaliser un autre test :

* CMI ? aussi sujette à variation (+/- 1 dilution), parfois il y a aussi une ZIT sur le CMI

* utile si ZIT par méthode de diffusion en disque et si besoin du résultat pour cette 
molécule

* Ne pas rendre les résultats en ZIT

* masquer la molécule +/- rajouter un commentaire “souche conservée”

* attitude simple s’il reste d’autres options thérapeutiques

* Rendre R les résultats en ZIT

* attitude également acceptable s’il reste d’autres options thérapeutiques

* Rendre les résultats en ZIT … en ZIT

* S/I/R ou * + comm “the technical result is in an area where interpretation is uncertain” 



ZIT nécessaire

Ex de ZIT que le clinicien ne verra pas !

ZIT

Test PBP2a

méti-Sméti-R



Organisme Molécule ZIT diamètre
ZIT CM

I

Entérobactéries augmentin “général” 19 - 20

tazocilline 19 16

céfidérocol 18 - 22

ciprofloxacine 22 - 24 0,5

Pseudomonas pipéracilline 18 - 19

tazocilline 18 - 19

céfidérocol 14 - 22

colistine 4

Sta aureus ceftobiprole 2

Sta. epidermidis Céfoxitine 25 - 27

Haemophilus ceftriaxone 31 - 33

Anaérobies Augmentin 17 - 20

Tazocilline 17 - 20

Imipénème 18 - 23

Clindamycine 8 - 15

Métronidazole 8 - 15

ZIT nécessaire

Organisme Molécule
ZIT diamèt

re

ZIT C

MI

Entérobactéries ceftaroline 22 - 23

ceftolozane-tazobactam 19 - 21

Pseudomonas ceftazidime-avibactam 16 - 17

Sta. aureus ceftaroline 19 - 20

ceftobiprole 16 - 17

Haemophilus tazocilline 24 - 27

céfépime 28 - 33

céfotaxime 25 - 27

cefpodoxime 26 - 29

ceftriaxone 31 - 33

céfuroxime iv 25 - 27 2

céfuroxime oral 25 - 27

Imipénème 16 - 19

Imipénème 16 - 19



Fréquence des résultats en ZIT ?

Seuls certains couples

ATB/Bact ont une ZIT

La ZIT ne concerne que de

courtes plages de CMI/∅

ZIT

ZIT



Lettres disponibles dans notre SIL (Glims)



Lettres disponibles dans notre SIL (Glims)



Lettres disponibles dans notre SIL (Glims)

D comme … douteux

U comme … uncertainty



Expression des résultats



Terminologies utilisées au CHU de 

Strasbourg

Escherichia coli Catégorisation clinique

Amoxicilline - acide clavulanique
(cystites non compliquées)

sensible à dose standard

Amoxicilline - acide clavulanique
(autres indications)

résistant

Pipéracilline - tazobactam non catégorisé

Lévofloxacine sensible à forte dose

Amikacine
(infections systémiques)

absence de résistance

Escherichia coli

Amoxicilline - ac. clavulanique (U) S

Amoxicilline - ac. clavulanique (Non-U) R

Pipéracilline - tazobactam D

Lévofloxacine I

Amikacine (Non-U) S

Eikenella corrodens CMI Catégorisation clinique

Ceftriaxone 1 mg/L utilisable avec précaution (à dose standard)

Amoxicilline 4 mg/L utilisable avec précaution (à forte standard)

Ciprofloxacine 12 mg/L utilisation déconseillée

Triméthoprime-sulfaméthoxazole 0,25 mg/L utilisable avec précaution

Eikenella corrodens CMI

Ceftriaxone (PKPD) 1 S

Amoxicilline (PKPD) 4 I

Ciprofloxacine (PKPD) 12 R

Triméthoprime-sulfaméthoxazole (ECOFF) 0,25 S

Commentaire urinaire
En cas de cystite non compliquée, les molécules à élimination urinaire prédominante catégorisées non 

résistantes peuvent être utilisées à dose standard.

Commentaire antibiogrammes PKPD-ECOFF
Il n’existe pas de concentrations critiques cliniques pour ce micro-organisme. L’interprétation se fait à l’aide des 

concentrations critiques pharmacodynamiques et/ou des concentrations critiques des souches sauvages.

Commentaire général
Les posologies (dose standard et forte dose) sont consultables sur l’intranet à la rubrique « Modalités 

d'administration et posologies des antibiotiques ». 

Commentaire ZIT
Pour les molécules non catégorisées (incertitude du résultat liée à la technique utilisée) contacter le laboratoire 

pour d’éventuels tests complémentaires.

Commentaire hors prélèvement urinaire
En cas de méningite, d’endocardite, d’infection ostéo-articulaires ou d’infection sur matériel, l’utilisation de 

fortes doses est toujours requise.

Informatique

du laboratoire

(SIL+automates)

Compte-rendu

&

serveur de résultats



Comité de

l’antibiogra

mme

Communiqués

2017-2021

Organisms and agents without breakpoints, 8 May 2016 

Antibiogramme en l’absence de CCC



Nouveautés 2021



BP variables en f°

site / mode administration



BP variables en f° site / mode administration



BP variables en f° site / mode administration



BP variables en f° site / mode administration
Bactéries Molécules Situation 1 BP Situation 2 BP Situation 3 BP Situation 4 BP

Enterobacterales augmentin cystite 32/32 hors cystite 8/8

céfotaxime méningite 1/1 hors méningite 1/2

ceftriaxone méningite 1/1 hors méningite 1/2

méropénème méningite 2/2 hors méningite 2/8

fosfomycine oral 8/8 i.v. 32/32

Salmonella ciprofloxacine entérique 0,25/0,5 autre 0,06/0,06

Pseudomonas méropénème méningite 2/2 hors méningite 2/8

Acinetobacter méropénème méningite 2/2 hors méningite 2/8

Pneumocoque péni G méningite 0,06/0,06 pneumonie f° CMI autre 0,06/2

amox méningite (i.v.) 0,5/0,5 pneumonie (i.v.) 2/2 autre (i.v.) 0,5/2 aute (oral) 0,5/1

céfotaxime méningite 0,5/0,5 hors méningite 0,5/2

ceftriaxone méningite 0,5/0,5 hors méningite 0,5/2

méropénème méningite 0,25/0,25 hors méningite 2/2

Strepto ABCG péni G méningite 0,125/0,125 hors méningite 2/2

Haemophilus amox oral 0,001/2 i.v. 2/2

augmentin oral 0,001/2 i.v. 2/2

méropénème méningite 0,25/0,25 hors méningite 2/2

Méningocoque amoxicilline méningite 0,125/0,125 hors méningite 0,125/1



Expression des résultats



Expression des résultats

Affichage résultats « méningite » si renseignement connu ou sur demande



BP basés sur les ECOFF
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Critères bactériologiques

(ECOFF)

ECOFF E.coli = 2 mg/L

ECOFF

BP basés sur les ECOFF

Critères cliniques

absence de données

en monothérapie

infections sévères

Critères PK/PD

BK PKPD = 0,5 mg/L

CMI

≤0.25 0.5 1 2 4 8 ≥16

PTA parfois limite

même pour souches sauvages



BP basés sur les ECOFF

même à dose max, les PTA sont trop faibles

pour les souches sauvages ayant les CMI les plus élevées (ECOFF)

BP basé sur ECOFF à 2 mg/L permet séparer souches sauvages / R

Gentamicine and Entrobacterales (Thigh model target)

1

1
2

2



BP basés sur les ECOFF

Bactéries Molécules ⌀ CMI Bactéries Molécules ⌀ CMI

Entérobacterales Amikacine (sauf urinaire) oui oui Enterococcus Moxifloxacine
pas de 

diam
oui

Tobramycine (sauf 

urinaire)
oui oui Trim seul & Bactrim oui oui

Gentamicine (sauf 

urinaire)
oui oui Strepto viridans Moxifloxacine

pas de 

diam
oui

Salmonella / 

Shigella
Azithromycine oui oui

Pseudomonas Amikacine (sauf urinaire) oui oui

Tobramycine (sauf 

urinaire)
oui oui à l’EUCAST mais pas (encore) au CASFM

Fosfomycine oui oui Haemophilus Macrolides
pas de 

diam
oui

Acinetobacter Amikacine (sauf urinaire) oui oui Strepto viridans Rifampicine
pas de 

diam
oui

Tobramycine (sauf 

urinaire)
oui oui

Gentamicine (sauf 

urinaire)
oui oui

Staphylocoques Amikacine (tous) oui oui Pas (encore) au CASFM, mais déjà pratiqué par le CNR gono

Tobramycine (tous) oui oui Gono Azithro
pas de 

diam
oui

BP permet de distinguer les souches sauvages

des souches ayant acquis des mécanismes de résistance



BP basés sur les ECOFF
BP permet de distinguer les souches sauvages

des souches ayant acquis des mécanismes de résistance



Expression des résultats

ATBg autres que urine : S = « Absence de résistance » / R = « Résistant »

ATBg urinaires : S = « Sensible à dose standard » / R = « Résistant »

Escherichia coli (AAC-6’) Ancienne formulation (2020) Nouvelle formulation (2021)

Amoxicilline Résistant Résistant

Amoxicilline-ac.clavulanique Sensible à dose standard Sensible à dose standard

… … …

Amikacine Résistant Résistant

Gentamicine Sensible à dose standard Absence de résistance

Tobramycine Résistant Résistant

Escherichia coli (AAC-6’) Ancienne formulation (2020) Nouvelle formulation (2021)

Amoxicilline Résistant Résistant

Amoxicilline-ac.clavulanique Sensible à dose standard Sensible à dose standard

… … …

Amikacine Résistant Résistant

Gentamicine Sensible à dose standard Sensible à dose standard

Tobramycine Résistant Résistant



Exemple avec Pseudomonas

S forte dose Résistant S dose standard

* Dose standard cefta (1g x3) insuff pour pré-requis PK/PD du Pyo (nécessité forte dose 2g x3)

* Cefta au min “forte dose” (BP 0,001/8), mais possibilité cefta-avi “dose standard” (BP 8/8)

* Même C3G, même mode admin, pas d’activité de l’inhibiteur, et pourtant BP différents ?

Résistant

* BP ≠ car 1 seule poso “standard” de cefta-avi avec 2g x3 de cefta (= forte dose 
de cefta)

* Efficacité cefta  “S forte dose” aussi bonne que cefta-avi “S dose standard” 



Exemple avec Pseudomonas

Sensible Résistant Sensible Résistant

forte dose dose standard

Pseudomonas

Ticarcilline Sensible à forte dose Sensible à forte dose

…

Ceftazidime Sensible à forte dose Sensible à forte dose

Ceftazidime-avibactam Sensible à dose standard Sensible à dose standard

…

Imipénème Sensible à forte dose Sensible à forte dose

Méropénème Sensible à dose standard Sensible à dose standard


