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Antibiogramme en l’absence de breakpoints cliniques

Autres modifications “importantes”
staphylocoques, streptocoques, Haemophilus, mycobactéries (MNT)



Enterobacterales
“retour” de la lecture interprétative

Montée et Descente, lithographie de Maurits Cornelis Escher (1960)



Règles de lecture interprétatives : évolution des versions CA-SFM

Interpréter “I” tout résultat “S” aux céphalosporines & aztréonam si “I” ou “R” à l’une des molécules de cette classe

➙ 2007

Concentrations critiques très élevées C3G/C4G/ATM (rendu « sensible » jusqu’à des CMI à 4 mg/L) !  
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Tableau VII (suite) – Concentrations, diamètres critiques et règles de lecture interprétative pour Enterobacteriaceae. 
 
 
Antibiotique 
 

 
Charge du 

disque 

Concentrations 
critiques 
(mg/L) 

        S                 R 

 
Diamètres critiques 

(mm) 
          S                  R 

 
Remarques 

 

Céfalotine (H) 30 µg 
 

≤ 8 > 32 ≥ 18 < 12 Interprétation valable pour les céphalosporines injectables de 1ère génération 
(céfapirine, céfazoline). 
Interprétation également valable pour les céphèmes orales de 1ère génération 
(céfadroxil, céfalexine, céfradine, céfaclor, cefatrizine, loracarbef) mais 
uniquement pour les souches isolées des urines. 

Céfuroxime (H) 
Céfamandole 
Céfoxitine (H) 
Céfotétan (H) 
Latamoxef 

30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 

≤ 8 
≤ 8 
≤ 8 
≤ 4 
≤ 4 

> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 32 

≥ 22 
≥ 22 
≥ 22 
≥ 23 
≥ 23 

< 15 
< 15 
< 15 
< 17 
< 17 

 
 
 
 
Non commercialisé en France 

Céfotaxime (H) 
Ceftizoxime (H) 
Ceftriaxone 
Ceftazidime (H) 
Céfépime (H) 
Cefpirome (H) 
Céfixime 

30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
10 µg 

≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 1 

> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 2 

≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 25 

< 15 
< 15 
< 15 
< 15 
< 15 
< 15 
< 22 

Pour les 7 céphalosporines de ce groupe cf. règles (4) et (5) 
 
 
 
 
 
Interprétation valable uniquement pour les souches isolées des urines. 
 

(H) – Antibiotique distribué en milieu hospitalier 
 

Règles de lecture interprétative (suite) 
 

(4) Interpréter I un résultat S à céfotaxime et/ou à ceftriaxone et/ou à ceftazidime et/ou à aztréonam si le résultat est I ou R à l’une des molécules citées. 
 
(5) La mise en évidence d’une synergie entre un inhibiteur de bêta-lactamase et les céphalosporines de 3ème

 génération et/ou l’aztréonam permet la détection de mécanismes de résistance non décelables par les tests usuels. En pratique, on 
réalise le test de synergie en disposant les disques des bêta-lactamines à étudier à 30 mm (centre à centre) d’un disque d’amoxicilline + acide clavulanique (AMC). 
 
a – Une synergie entre AMC et la ceftazidime et/ou l’aztréonam (indicateurs les plus sensibles) et/ou le céfotaxime et/ou la ceftriaxone permet la détection d’une ß-lactamase à spectre étendu (BLSE). La détection de BLSE chez les 
souches également hyperproductrices de céphalosporinase (Enterobacter, par exemple) est facilitée par la recherche d’une synergie entre AMC et céfépime ou cefpirome. Chez P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, M. morganii, P. stuartii 
et P. rettgeri, les BLSE s’expriment à bas niveau. Dans ce cas, le test de synergie est optimisé en disposant les disques à une distance de 40-45 mm au lieu de 30 mm. 
En cas de synergie, interpréter I tout résultat S obtenu pour céfotaxime, ceftriaxone, ceftizoxime, ceftazidime, céfépime, cefpirome, céfixime et pour l’aztréonam. 
Etant donné l’épidémiologie actuelle, quand une entérobactérie est R à la tobramycine, la nétilmicine et l’amikacine, mais S à la gentamicine, il est conseillé de rechercher la présence d’une BLSE associée, surtout chez les espèces où ce 
type d’enzyme est faiblement exprimé (Proteus spp., Providencia spp.). 
b – Chez K. oxytoca, un test de synergie positif avec l’aztréonam et/ou la ceftriaxone, mais négatif avec la ceftazidime dont l’activité est conservée, évoque une hyperproduction de la bêta-lactamase naturelle chromosomique. Interpréter I 
les seuls résultats S associés à une synergie. 
c - Chez P. vulgaris, P. penneri et C. diversus, un test de synergie positif avec le céfotaxime et/ou l'aztréonam évoque une hyperproduction de la bêta-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement la présence d'une BLSE 
plasmidique. 
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Tableau VII (suite) – Concentrations, diamètres critiques et règles de lecture interprétative pour Enterobacteriaceae. 
 
 
Antibiotique 
 

 
Charge du 

disque 

Concentrations 
critiques 
(mg/L) 

        S                 R 

 
Diamètres critiques 

(mm) 
          S                  R 

 
Remarques 

 

Céfalotine (H) 30 µg 
 

≤ 8 > 32 ≥ 18 < 12 Interprétation valable pour les céphalosporines injectables de 1ère génération 
(céfapirine, céfazoline). 
Interprétation également valable pour les céphèmes orales de 1ère génération 
(céfadroxil, céfalexine, céfradine, céfaclor, cefatrizine, loracarbef) mais 
uniquement pour les souches isolées des urines. 

Céfuroxime (H) 
Céfamandole 
Céfoxitine (H) 
Céfotétan (H) 
Latamoxef 

30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 

≤ 8 
≤ 8 
≤ 8 
≤ 4 
≤ 4 

> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 32 

≥ 22 
≥ 22 
≥ 22 
≥ 23 
≥ 23 

< 15 
< 15 
< 15 
< 17 
< 17 

 
 
 
 
Non commercialisé en France 

Céfotaxime (H) 
Ceftizoxime (H) 
Ceftriaxone 
Ceftazidime (H) 
Céfépime (H) 
Cefpirome (H) 
Céfixime 

30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
10 µg 

≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 1 

> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 2 

≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 25 

< 15 
< 15 
< 15 
< 15 
< 15 
< 15 
< 22 

Pour les 7 céphalosporines de ce groupe cf. règles (4) et (5) 
 
 
 
 
 
Interprétation valable uniquement pour les souches isolées des urines. 
 

(H) – Antibiotique distribué en milieu hospitalier 
 

Règles de lecture interprétative (suite) 
 

(4) Interpréter I un résultat S à céfotaxime et/ou à ceftriaxone et/ou à ceftazidime et/ou à aztréonam si le résultat est I ou R à l’une des molécules citées. 
 
(5) La mise en évidence d’une synergie entre un inhibiteur de bêta-lactamase et les céphalosporines de 3ème

 génération et/ou l’aztréonam permet la détection de mécanismes de résistance non décelables par les tests usuels. En pratique, on 
réalise le test de synergie en disposant les disques des bêta-lactamines à étudier à 30 mm (centre à centre) d’un disque d’amoxicilline + acide clavulanique (AMC). 
 
a – Une synergie entre AMC et la ceftazidime et/ou l’aztréonam (indicateurs les plus sensibles) et/ou le céfotaxime et/ou la ceftriaxone permet la détection d’une ß-lactamase à spectre étendu (BLSE). La détection de BLSE chez les 
souches également hyperproductrices de céphalosporinase (Enterobacter, par exemple) est facilitée par la recherche d’une synergie entre AMC et céfépime ou cefpirome. Chez P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, M. morganii, P. stuartii 
et P. rettgeri, les BLSE s’expriment à bas niveau. Dans ce cas, le test de synergie est optimisé en disposant les disques à une distance de 40-45 mm au lieu de 30 mm. 
En cas de synergie, interpréter I tout résultat S obtenu pour céfotaxime, ceftriaxone, ceftizoxime, ceftazidime, céfépime, cefpirome, céfixime et pour l’aztréonam. 
Etant donné l’épidémiologie actuelle, quand une entérobactérie est R à la tobramycine, la nétilmicine et l’amikacine, mais S à la gentamicine, il est conseillé de rechercher la présence d’une BLSE associée, surtout chez les espèces où ce 
type d’enzyme est faiblement exprimé (Proteus spp., Providencia spp.). 
b – Chez K. oxytoca, un test de synergie positif avec l’aztréonam et/ou la ceftriaxone, mais négatif avec la ceftazidime dont l’activité est conservée, évoque une hyperproduction de la bêta-lactamase naturelle chromosomique. Interpréter I 
les seuls résultats S associés à une synergie. 
c - Chez P. vulgaris, P. penneri et C. diversus, un test de synergie positif avec le céfotaxime et/ou l'aztréonam évoque une hyperproduction de la bêta-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement la présence d'une BLSE 
plasmidique. 
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Tableau VII (suite) – Concentrations, diamètres critiques et règles de lecture interprétative pour Enterobacteriaceae. 
 
 
Antibiotique 
 

 
Charge du 

disque 

Concentrations 
critiques 
(mg/L) 

        S                 R 

 
Diamètres critiques 

(mm) 
          S                  R 

 
Remarques 

 

Céfalotine (H) 30 µg 
 

≤ 8 > 32 ≥ 18 < 12 Interprétation valable pour les céphalosporines injectables de 1ère génération 
(céfapirine, céfazoline). 
Interprétation également valable pour les céphèmes orales de 1ère génération 
(céfadroxil, céfalexine, céfradine, céfaclor, cefatrizine, loracarbef) mais 
uniquement pour les souches isolées des urines. 

Céfuroxime (H) 
Céfamandole 
Céfoxitine (H) 
Céfotétan (H) 
Latamoxef 

30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 

≤ 8 
≤ 8 
≤ 8 
≤ 4 
≤ 4 

> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 32 

≥ 22 
≥ 22 
≥ 22 
≥ 23 
≥ 23 

< 15 
< 15 
< 15 
< 17 
< 17 

 
 
 
 
Non commercialisé en France 

Céfotaxime (H) 
Ceftizoxime (H) 
Ceftriaxone 
Ceftazidime (H) 
Céfépime (H) 
Cefpirome (H) 
Céfixime 

30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
10 µg 

≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 1 

> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 2 

≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 25 

< 15 
< 15 
< 15 
< 15 
< 15 
< 15 
< 22 

Pour les 7 céphalosporines de ce groupe cf. règles (4) et (5) 
 
 
 
 
 
Interprétation valable uniquement pour les souches isolées des urines. 
 

(H) – Antibiotique distribué en milieu hospitalier 
 

Règles de lecture interprétative (suite) 
 

(4) Interpréter I un résultat S à céfotaxime et/ou à ceftriaxone et/ou à ceftazidime et/ou à aztréonam si le résultat est I ou R à l’une des molécules citées. 
 
(5) La mise en évidence d’une synergie entre un inhibiteur de bêta-lactamase et les céphalosporines de 3ème

 génération et/ou l’aztréonam permet la détection de mécanismes de résistance non décelables par les tests usuels. En pratique, on 
réalise le test de synergie en disposant les disques des bêta-lactamines à étudier à 30 mm (centre à centre) d’un disque d’amoxicilline + acide clavulanique (AMC). 
 
a – Une synergie entre AMC et la ceftazidime et/ou l’aztréonam (indicateurs les plus sensibles) et/ou le céfotaxime et/ou la ceftriaxone permet la détection d’une ß-lactamase à spectre étendu (BLSE). La détection de BLSE chez les 
souches également hyperproductrices de céphalosporinase (Enterobacter, par exemple) est facilitée par la recherche d’une synergie entre AMC et céfépime ou cefpirome. Chez P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, M. morganii, P. stuartii 
et P. rettgeri, les BLSE s’expriment à bas niveau. Dans ce cas, le test de synergie est optimisé en disposant les disques à une distance de 40-45 mm au lieu de 30 mm. 
En cas de synergie, interpréter I tout résultat S obtenu pour céfotaxime, ceftriaxone, ceftizoxime, ceftazidime, céfépime, cefpirome, céfixime et pour l’aztréonam. 
Etant donné l’épidémiologie actuelle, quand une entérobactérie est R à la tobramycine, la nétilmicine et l’amikacine, mais S à la gentamicine, il est conseillé de rechercher la présence d’une BLSE associée, surtout chez les espèces où ce 
type d’enzyme est faiblement exprimé (Proteus spp., Providencia spp.). 
b – Chez K. oxytoca, un test de synergie positif avec l’aztréonam et/ou la ceftriaxone, mais négatif avec la ceftazidime dont l’activité est conservée, évoque une hyperproduction de la bêta-lactamase naturelle chromosomique. Interpréter I 
les seuls résultats S associés à une synergie. 
c - Chez P. vulgaris, P. penneri et C. diversus, un test de synergie positif avec le céfotaxime et/ou l'aztréonam évoque une hyperproduction de la bêta-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement la présence d'une BLSE 
plasmidique. 
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Tableau VII – Concentrations, diamètres critiques et règles de lecture interprétative pour Enterobacteriaceae. 
 
 
Antibiotique 
 

 
Charge du 

disque 

Concentrations 
critiques 
(mg/L) 

        S                  R 

 
Diamètres critiques 

(mm) 
          S                  R 

 
Remarques 

 

Ampicilline 
 
Amoxicilline 

10 µg 
 

25 µg 

≤ 4 
 
≤ 4 

> 16 
 

> 16 

≥ 19 
 

≥ 21 

< 14 
 

< 14 

Interprétation valable pour bacampicilline, pivampicilline. 
Cf. règles (1) et (2) 
Cf. règles (1) et (2). 

 
Ampicilline/sulbactam 
 
Amoxicilline/ac. clavulanique 
Ticarcilline (H) 
 
Ticarcilline/ac. clavulanique (H) 
Mezlocilline (H)  
Pipéracilline (H) 
 
Pipéracilline/tazobactam (H) 
Mécillinam 
Imipénème (H) 
Méropénème (H) 
Ertapénème 
 
Aztréonam (H) 

 
10/10 µg 

 
20/10 µg 

75 µg 
 

75/10 µg 
75 µg 
75 µg 

 
75/10 µg 

10 µg 
10 µg 
10 µg 
10 µg 

 
30 µg 

 
≤ 4/8 

 
≤ 4/2 
≤ 16 

 
≤ 16/2 
≤ 8 
≤ 8 

 
≤ 8/4 
≤ 2 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 2 

 
≤ 4 

 
> 16/8 

 
> 16/2 

64 
 

> 64/2 
> 32 
> 64 

 
> 64/4 

> 8 
> 8 
> 8 
> 4 

 
> 32 

 
≥ 19 

 
≥ 21 
≥ 22 

 
≥ 22 
≥ 21 
≥ 20 

 
≥ 21 
≥ 22 
≥ 22 
≥ 20 
≥ 23 

 
≥ 23 

 
< 14 

 
< 14 
< 18 

 
< 18 
< 16 
< 12 

 
< 14 
< 18 
< 17 
< 15 
< 20 

 
< 17 

 
Cf. règle (1b). 
 
Cf. règle (1b). 
Interprétation valable pour un traitement intraveineux. Cf. règles (1), (2) et (3). 
 
 
Cf. règles (1), (2) et (3). 
Interprétation valable pour un traitement intraveineux. Cf. règles (1), (2) et (3). 
 
 
Interprétation valable uniquement pour les souches isolées des urines. 
 
 
Déterminer la CMI en cas de résistance par diffusion à l’ertapénème avec sensibilité  
à l’imipénème. 
Cf. règles (4) et (5). 
 

(H) – Antibiotique distribué en milieu hospitalier 
 

Règles de lecture interprétative 
 

(1) Interpréter I les résultats S (faible expression de la résistance naturelle) dans les cas suivants : 
 
a – Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca, Citrobacter diversus et Escherichia hermannii, S aux amino- et/ou aux carboxy- et/ou aux uréido-pénicillines. 
b – Enterobacter cloacae, Enterobacter aerogenes, Citrobacter freundii, Serratia marcescens, Morganella morganii, Providencia rettgeri, Providencia stuartii et Hafnia alvei, S aux amino-pénicillines et/ou aux céphalosporines de 
première génération et/ou à l’association amoxicilline + acide clavulanique et ampicilline + sulbactam. 
c – Proteus vulgaris et Proteus penneri, S aux amino-pénicillines et/ou aux céphalosporines de première génération. 
 
(2) Interpréter I un résultat S aux carboxy- et/ou aux uréido-pénicillines chez Proteus mirabilis R aux amino-pénicillines. 
 
(3)  Interpréter I un résultat S aux uréido-pénicillines chez toute entérobactérie I ou R aux carboxy-pénicillines. 
 
 
 
 



Règles de lecture interprétatives : évolution des versions CA-SFM
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Tableau VII (suite) – Concentrations, diamètres critiques et règles de lecture interprétative pour Enterobacteriaceae. 
 
 
Antibiotique 
 

 
Charge du 

disque 

Concentrations 
critiques 
(mg/L) 

        S                 R 

 
Diamètres critiques 

(mm) 
          S                  R 

 
Remarques 

 

Céfalotine (H) 30 µg 
 

≤ 8 > 32 ≥ 18 < 12 Interprétation valable pour les céphalosporines injectables de 1ère génération 
(céfapirine, céfazoline). 
Interprétation également valable pour les céphèmes orales de 1ère génération 
(céfadroxil, céfalexine, céfradine, céfaclor, cefatrizine, loracarbef) mais 
uniquement pour les souches isolées des urines. 

Céfuroxime (H) 
Céfamandole 
Céfoxitine (H) 
Céfotétan (H) 
Latamoxef 

30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 

≤ 8 
≤ 8 
≤ 8 
≤ 4 
≤ 4 

> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 32 

≥ 22 
≥ 22 
≥ 22 
≥ 23 
≥ 23 

< 15 
< 15 
< 15 
< 17 
< 17 

 
 
 
 
Non commercialisé en France 

Céfotaxime (H) 
Ceftizoxime (H) 
Ceftriaxone 
Ceftazidime (H) 
Céfépime (H) 
Cefpirome (H) 
Céfixime 

30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
10 µg 

≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 4 
≤ 1 

> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 32 
> 2 

≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 21 
≥ 25 

< 15 
< 15 
< 15 
< 15 
< 15 
< 15 
< 22 

Pour les 7 céphalosporines de ce groupe cf. règles (4) et (5) 
 
 
 
 
 
Interprétation valable uniquement pour les souches isolées des urines. 
 

(H) – Antibiotique distribué en milieu hospitalier 
 

Règles de lecture interprétative (suite) 
 

(4) Interpréter I un résultat S à céfotaxime et/ou à ceftriaxone et/ou à ceftazidime et/ou à aztréonam si le résultat est I ou R à l’une des molécules citées. 
 
(5) La mise en évidence d’une synergie entre un inhibiteur de bêta-lactamase et les céphalosporines de 3ème

 génération et/ou l’aztréonam permet la détection de mécanismes de résistance non décelables par les tests usuels. En pratique, on 
réalise le test de synergie en disposant les disques des bêta-lactamines à étudier à 30 mm (centre à centre) d’un disque d’amoxicilline + acide clavulanique (AMC). 
 
a – Une synergie entre AMC et la ceftazidime et/ou l’aztréonam (indicateurs les plus sensibles) et/ou le céfotaxime et/ou la ceftriaxone permet la détection d’une ß-lactamase à spectre étendu (BLSE). La détection de BLSE chez les 
souches également hyperproductrices de céphalosporinase (Enterobacter, par exemple) est facilitée par la recherche d’une synergie entre AMC et céfépime ou cefpirome. Chez P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, M. morganii, P. stuartii 
et P. rettgeri, les BLSE s’expriment à bas niveau. Dans ce cas, le test de synergie est optimisé en disposant les disques à une distance de 40-45 mm au lieu de 30 mm. 
En cas de synergie, interpréter I tout résultat S obtenu pour céfotaxime, ceftriaxone, ceftizoxime, ceftazidime, céfépime, cefpirome, céfixime et pour l’aztréonam. 
Etant donné l’épidémiologie actuelle, quand une entérobactérie est R à la tobramycine, la nétilmicine et l’amikacine, mais S à la gentamicine, il est conseillé de rechercher la présence d’une BLSE associée, surtout chez les espèces où ce 
type d’enzyme est faiblement exprimé (Proteus spp., Providencia spp.). 
b – Chez K. oxytoca, un test de synergie positif avec l’aztréonam et/ou la ceftriaxone, mais négatif avec la ceftazidime dont l’activité est conservée, évoque une hyperproduction de la bêta-lactamase naturelle chromosomique. Interpréter I 
les seuls résultats S associés à une synergie. 
c - Chez P. vulgaris, P. penneri et C. diversus, un test de synergie positif avec le céfotaxime et/ou l'aztréonam évoque une hyperproduction de la bêta-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement la présence d'une BLSE 
plasmidique. 
 
 

2008 ➙ 2010
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Tableau VII (suite) – Concentrations, diamètres critiques et règles de lecture interprétative pour Enterobacteriaceae. 
 
Antibiotique 
 

 
Charge du 

disque 

Concentrations 
critiques 
(mg/L) 

        S                 R 

 
Diamètres critiques 

(mm) 
          S                  R 

 
Remarques 

 

Céfalotine (H) 30 µg 
 

≤ 8 > 32 ≥ 18 < 12 Interprétation valable pour les céphalosporines injectables de 1ère génération 
(céfapirine, céfazoline). 
Interprétation également valable pour les céphèmes orales de 1ère génération 
(céfadroxil, céfalexine, céfradine, céfaclor, cefatrizine, loracarbef) mais 
uniquement pour les souches isolées des urines. 

Céfuroxime (H) 
Céfamandole 
Céfoxitine (H) 
Céfotétan (H) 
Latamoxef 

30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 

≤ 8 
≤ 8 
≤ 8 
≤ 4 
≤ 4 

> 8 
> 32 
> 32 
> 32 
> 32 

≥ 22 
≥ 22 
≥ 22 
≥ 23 
≥ 23 

< 22 
< 15 
< 15 
< 17 
< 17 

 
 
 
 
Non commercialisé en France 

Céfotaxime (H) 
Ceftizoxime (H) 
Ceftriaxone 
Ceftazidime (H) 
Céfépime (H) 
Cefpirome (H) 
Céfixime 

30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
10 µg 

≤ 1 
≤ 1 
≤ 1 
≤ 1 
≤ 1 
≤ 1 
≤ 1 

> 2 
> 2 
> 2 
> 8 
> 8 
> 8 
> 2 

≥ 26 
≥ 26 
≥ 26 
≥ 26 
≥ 24 
≥ 24 
≥ 25 

< 23 
< 23 
< 23 
< 19 
< 17 
< 17 
< 22 

Pour les 7 céphalosporines de ce groupe cf. règles (4) et (5) 
 
 
 
 
 
Interprétation valable uniquement pour les souches isolées des urines. 

(H) – Antibiotique distribué en milieu hospitalier 
 

Règles de lecture interprétative (suite) 
(4) Interpréter I un résultat S à toutes les céphalosporines sauf céfépime et cefpirome si la souche est catégorisée I ou R à céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et 
l’acide clavulanique (en pratique : disque d’amoxicilline + acide clavulanique = AMC). Ce phénotype est évocateur d’une céphalosporinase chromosomique hyperproduite (entérobactérie du groupe III et E. coli) ou d’une 
céphalosporinase plasmidique (toutes espèces d’entérobactéries). 
La réalisation d'un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinases) permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce type de mécanisme 
(restauration de la sensibilité aux molécules précitées en l’absence de tout autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle β-lactamase à spectre élargi associée qui aurait été masquée par une 
hyperproduction de céphalosporinase (voir remarque 5a).  
 (5) Interpréter I un résultat S à toutes les céphalosporines sauf les céphamycines (céfoxitine et céfotétan) en présence d'une synergie significative entre au moins l'une des céphalosporines de 3ème génération (C3G) ou l'aztréonam et AMC. 
Ce phénotype est évocateur d’une β-lactamase à spectre élargi (BLSE).  
a) Cette synergie significative (typiquement "en bouchon de champagne") est habituellement visible sur l'antibiogramme standard où les disques sont distants de 30 mm (centre à centre).  
Toutefois, chez les souches résistantes à haut niveau aux β-lactamines (souches cumulant plusieurs mécanismes de résistance, dont l'hyperproduction de céphalosporinase), la détection d'une BLSE est facilitée par la recherche d'une 
synergie entre des disques de céfépime ou cefpirome et d’AMC, que l'on peut rapprocher, et/ou la réalisation d'un antibiogramme standard (comprenant éventuellement des disques de C3G + AMC, voir remarque 5d) sur gélose Mueller-
Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline. 
Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les BLSE s'expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d'une synergie entre 
les C3G ou l'aztréonam et AMC avec des disques placés à une distance de 40-45 mm, ou comme indiqué dans la remarque 5b. 
b) La présence d'une BLSE peut être confirmée en quantifiant la synergie soit par un antibiogramme comportant des disques de céfotaxime, ceftazidime et céfépime simples et combinés à l'acide clavulanique, soit par la mesure de la CMI 
de ces molécules testées seules ou associées à l’acide clavulanique. Une synergie significative est définie comme l'augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d'inhibition ou la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI en présence 
d'acide clavulanique. Cette synergie significative témoigne de la présence de BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines pénicillinases plasmidiques (OXA-1/30, SHV-1). Une synergie non significative exclut a priori la 
présence d’une BLSE et la lecture interprétative associée à ce mécanisme. 
c) Chez K. oxytoca, un test de synergie positif (image "en entonnoir") avec l'aztréonam et/ou la ceftriaxone, mais négatif avec la ceftazidime, évoque une hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique. Interpréter I les seuls 
résultats S associés à une synergie. 
d) Chez P. vulgaris et P. penneri, un test de synergie positif évoque une hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement la présence d'une BLSE, surtout s’il n’y a pas de résistance acquise aux 
autres familles d’antibiotiques 
. 
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Tableau VII – Concentrations, diamètres critiques et règles de lecture interprétative pour Enterobacteriaceae. 
 
 
Antibiotique 
 

 
Charge du 

disque 

Concentrations 
critiques 
(mg/L) 

        S                  R 

 
Diamètres critiques 

(mm) 
          S                  R 

 
Remarques 

 

Ampicilline 
 
Amoxicilline 

10 µg 
 

25 µg 

≤ 4 
 

≤ 4 

> 16 
 

> 16 

≥ 19 
 

≥ 21 

< 14 
 

< 14 

Interprétation valable pour bacampicilline, pivampicilline. 
Cf. règles (1) et (2) 
Cf. règles (1) et (2). 

 
Ampicilline/sulbactam 
 
Amoxicilline/ac. clavulanique 
Ticarcilline (H) 
 
Ticarcilline/ac. clavulanique (H) 
Mezlocilline (H)  
Pipéracilline (H) 
 
Pipéracilline/tazobactam (H) 
Mécillinam 
Imipénème (H) 
Méropénème (H) 
Ertapénème 
 
Aztréonam (H) 

 
10/10 µg 

 
20/10 µg 

75 µg 
 

75/10 µg 
75 µg 
75 µg 

 
75/10 µg 

10 µg 
10 µg 
10 µg 
10 µg 

 
30 µg 

 
≤ 4/8 

 
≤ 4/2 
≤ 16 

 
≤ 16/2 

≤ 8 
≤ 8 

 
≤ 8/4 
≤ 2 
≤ 2 
≤ 2 

≤ 0,5 
 

≤ 1 

 
> 16/8 

 
> 16/2 

64 
 

> 64/2 
> 32 
> 64 

 
> 64/4 

> 8 
> 8 
> 8 
> 1 

 
> 8 

 
≥ 19 

 
≥ 21 
≥ 22 

 
≥ 22 
≥ 21 
≥ 20 

 
≥ 21 
≥ 22 
≥ 24 
≥ 22 
≥ 28 

 
≥ 27 

 
< 14 

 
< 14 
< 18 

 
< 18 
< 16 
< 12 

 
< 14 
< 18 
< 17 
< 15 
< 26 

 
< 21 

 
Cf. règle (1b). 
 
Cf. règle (1b). 
Interprétation valable pour un traitement intraveineux. Cf. règles (1), (2) et (3). 
 
 
Cf. règles (1), (2) et (3). 
Interprétation valable pour un traitement intraveineux. Cf. règles (1), (2) et (3). 
 
 
Interprétation valable uniquement pour les souches isolées des urines. 
 
 
Déterminer la CMI en cas de résistance par diffusion à l’ertapénème avec sensibilité  
à l’imipénème. 
Cf. règles (4) et (5). 
 

(H) – Antibiotique distribué en milieu hospitalier 
 

Règles de lecture interprétative 
 

(1) Interpréter I les résultats S (faible expression de la résistance naturelle) dans les cas suivants : 
 
a – Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca, Citrobacter diversus et Escherichia hermannii, S aux amino- et/ou aux carboxy- et/ou aux uréido-pénicillines. 
b – Enterobacter cloacae, Enterobacter aerogenes, Citrobacter freundii, Serratia marcescens, Morganella morganii, Providencia rettgeri, Providencia stuartii et Hafnia alvei, S aux amino-pénicillines et/ou aux céphalosporines de 
première génération et/ou à l’association amoxicilline + acide clavulanique et ampicilline + sulbactam. 
c – Proteus vulgaris et Proteus penneri, S aux amino-pénicillines et/ou aux céphalosporines de première génération. 
 
(2) Interpréter I un résultat S aux carboxy- et/ou aux uréido-pénicillines chez Proteus mirabilis R aux amino-pénicillines. 
 
(3)  Interpréter I un résultat S aux uréido-pénicillines chez toute entérobactérie I ou R aux carboxy-pénicillines. 
 
 
 
 

Interpréter “I” tout résultat “S” aux céphalosporines & aztréonam si BLSE (sauf céphamycine) ou CHN (sauf céfépime)

➘ CC C3G/C4G/ATM (S ≤ 1 mg/L) :  objectif :  ➘ risque échec de TT
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Tableau VII (suite) – Concentrations, diamètres critiques et règles de lecture interprétative pour Enterobacteriaceae. 
 
Antibiotique 
 

 
Charge du 

disque 

Concentrations 
critiques 
(mg/L) 

        S                 R 

 
Diamètres critiques 

(mm) 
          S                  R 

 
Remarques 

 

Céfalotine (H) 30 µg 
 

≤ 8 > 32 ≥ 18 < 12 Interprétation valable pour les céphalosporines injectables de 1ère génération 
(céfapirine, céfazoline). 
Interprétation également valable pour les céphèmes orales de 1ère génération 
(céfadroxil, céfalexine, céfradine, céfaclor, cefatrizine, loracarbef) mais 
uniquement pour les souches isolées des urines. 

Céfuroxime (H) 
Céfamandole 
Céfoxitine (H) 
Céfotétan (H) 
Latamoxef 

30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 

≤ 8 
≤ 8 
≤ 8 
≤ 4 
≤ 4 

> 8 
> 32 
> 32 
> 32 
> 32 

≥ 22 
≥ 22 
≥ 22 
≥ 23 
≥ 23 

< 22 
< 15 
< 15 
< 17 
< 17 

 
 
 
 
Non commercialisé en France 

Céfotaxime (H) 
Ceftizoxime (H) 
Ceftriaxone 
Ceftazidime (H) 
Céfépime (H) 
Cefpirome (H) 
Céfixime 

30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
30 µg 
10 µg 

≤ 1 
≤ 1 
≤ 1 
≤ 1 
≤ 1 
≤ 1 
≤ 1 

> 2 
> 2 
> 2 
> 8 
> 8 
> 8 
> 2 

≥ 26 
≥ 26 
≥ 26 
≥ 26 
≥ 24 
≥ 24 
≥ 25 

< 23 
< 23 
< 23 
< 19 
< 17 
< 17 
< 22 

Pour les 7 céphalosporines de ce groupe cf. règles (4) et (5) 
 
 
 
 
 
Interprétation valable uniquement pour les souches isolées des urines. 

(H) – Antibiotique distribué en milieu hospitalier 
 

Règles de lecture interprétative (suite) 
(4) Interpréter I un résultat S à toutes les céphalosporines sauf céfépime et cefpirome si la souche est catégorisée I ou R à céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et 
l’acide clavulanique (en pratique : disque d’amoxicilline + acide clavulanique = AMC). Ce phénotype est évocateur d’une céphalosporinase chromosomique hyperproduite (entérobactérie du groupe III et E. coli) ou d’une 
céphalosporinase plasmidique (toutes espèces d’entérobactéries). 
La réalisation d'un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinases) permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce type de mécanisme 
(restauration de la sensibilité aux molécules précitées en l’absence de tout autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle β-lactamase à spectre élargi associée qui aurait été masquée par une 
hyperproduction de céphalosporinase (voir remarque 5a).  
 (5) Interpréter I un résultat S à toutes les céphalosporines sauf les céphamycines (céfoxitine et céfotétan) en présence d'une synergie significative entre au moins l'une des céphalosporines de 3ème génération (C3G) ou l'aztréonam et AMC. 
Ce phénotype est évocateur d’une β-lactamase à spectre élargi (BLSE).  
a) Cette synergie significative (typiquement "en bouchon de champagne") est habituellement visible sur l'antibiogramme standard où les disques sont distants de 30 mm (centre à centre).  
Toutefois, chez les souches résistantes à haut niveau aux β-lactamines (souches cumulant plusieurs mécanismes de résistance, dont l'hyperproduction de céphalosporinase), la détection d'une BLSE est facilitée par la recherche d'une 
synergie entre des disques de céfépime ou cefpirome et d’AMC, que l'on peut rapprocher, et/ou la réalisation d'un antibiogramme standard (comprenant éventuellement des disques de C3G + AMC, voir remarque 5d) sur gélose Mueller-
Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline. 
Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les BLSE s'expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d'une synergie entre 
les C3G ou l'aztréonam et AMC avec des disques placés à une distance de 40-45 mm, ou comme indiqué dans la remarque 5b. 
b) La présence d'une BLSE peut être confirmée en quantifiant la synergie soit par un antibiogramme comportant des disques de céfotaxime, ceftazidime et céfépime simples et combinés à l'acide clavulanique, soit par la mesure de la CMI 
de ces molécules testées seules ou associées à l’acide clavulanique. Une synergie significative est définie comme l'augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d'inhibition ou la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI en présence 
d'acide clavulanique. Cette synergie significative témoigne de la présence de BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines pénicillinases plasmidiques (OXA-1/30, SHV-1). Une synergie non significative exclut a priori la 
présence d’une BLSE et la lecture interprétative associée à ce mécanisme. 
c) Chez K. oxytoca, un test de synergie positif (image "en entonnoir") avec l'aztréonam et/ou la ceftriaxone, mais négatif avec la ceftazidime, évoque une hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique. Interpréter I les seuls 
résultats S associés à une synergie. 
d) Chez P. vulgaris et P. penneri, un test de synergie positif évoque une hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement la présence d'une BLSE, surtout s’il n’y a pas de résistance acquise aux 
autres familles d’antibiotiques 
. 
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Suppression des règles d’interprétation : objectif = épargner les carbapénèmes
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21

Enterobacteriaceae

ab eau  (su te) 

Antibioti ues
Charge 

du
dis ue

Concentrations 
criti ues (mg/L)

        S                 R

Diam tres criti ues
(mm)

      S                R
Remar ues

Céfalotine 30 g  8  32  18  12 Interprétation valable pour les céphalosporines injectables de 1 re génération 
(céfapirine, céfa oline).
Interprétation également valable pour les céph mes orales de 1 re génération (céfadroxil, 
céfalexine, céfradine, céfaclor, cefatri ine, loracarbef) mais uni uement pour les souches 
isolées des urines.

Céfuroxime 
Céfamandole
Céfoxitine 
Céfotétan 
Latamoxef

30 g
30 g
30 g
30 g
30 g

 
 8
 8
 4
 4

 
 32
 32
 32
 32

 22
 22
 22
 23
 23

 22
 1
 1
 1
 1 Non commercialisé en France

Céfotaxime 
Ceftriaxone
Cefta idime 
Céfépime 
Cefpirome 
Cé xime

30 g
30 g
30 g
30 g
30 g
10 g

 1
 1
 1
 1
 1
 1

 2
 2
 
 
 8
 2

 2
 2
 2
 24
 24
 2

 23
 23
 21
 21
 1
 22

Pour les  céphalosporines de ce groupe cf. r gle (3).

Interprétation valable uni uement pour les souches isolées des urines.
es de e ture nter r tat e (su te)

(3). Les concentrations criti ues désormais retenues pour les céphalosporines de troisi me génération permettent la catégorisation clini ue des souches productrices de bêta-lactamases hydrolysant ces molécules comme, 
par exemple, les BLSE et dispensent donc d’interpréter les résultats pour des raisons thérapeuti ues. Cependant, la détection des BLSE reste indispensable pour des objectifs autres ue thérapeuti ues (épidémiologie, mesure 
d’hygi ne et d’isolement, par exemple). Voir note en annexe 2 (p. 8)
La présence d’une BLSE peut être con rmée par des méthodes uantitatives ou ualitatives.
 - Les méthodes uantitatives peuvent consister en :
     la mesure d’une augmentation de  mm du diam tre de la one d’inhibition d’un dis ue de céfotaxime, cefta idime  et céfépime combiné(s)  l’acide clavulani ue comparativement  la one d’inhibition de ce(s) même(s) 
  dis ue(s) utilisé(s) sans acide clavulani ue, 
    diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulani ue.
   Toute synergie signi cative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces en ymes de certaines -lactamases plasmidi ues (O A-1/30, SHV-1 hyperproduite). 
 - La méthode ualitative peut consister en l’utilisation de la méthode du  double dis ue  sur l’antibiogramme standard : dis ue de céfotaxime, cefta idime et céfépime et un dis ue contenant de l’acide clavulani ue (ex. 
amoxilline  ac. clavulani ue : AMC) distants de 30 mm des dis ues de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie en  bouchon de champagne . Toutefois, si les souches productrices de 
BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux -lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des dis ues de céphalosporine, 
de celui du dis ue contenant de l’acide clavulani ue ou en prati uant un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 2 0 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase).

Che  P.	vulgaris et P.	penneri, la présence d’une synergie signi cative CIIIG/AMC peut résulter de l’ hyperproduction de la -lactamase naturelle chromosomi ue et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en absence de 
résistance ac uise aux autres familles d’antibioti ues.

Che  certaines esp ces intrins uement tr s sensibles aux -lactamines (P.	mirabilis,	P.	vulgaris,	P.	penneri,	P.	stuartii	et P.	rettgeri), les BLSE s’expriment  bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie 
signi cative entre les C3G et AMC avec des dis ues placés  une distance de 40-4  mm ou par mesure des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulani ue

La présence d’une souche catégorisée I ou R  céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou cefta idime et/ou a tréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide clavulani ue est évocatrice d’une souche hyperproductrice de 
céphalosporinase chromosomi ue (entérobactérie du groupe III et E.	coli) ou d’une céphalosporinase plasmidi ue (toutes esp ces d’entérobactéries).
La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 2 0 mg/L de cloxacilline permet de véri er ue la résistance observée est bien liée  ce type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules 
précitées lors u’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux -lactamines) et de détecter une éventuelle -lactamase  spectre étendu (BLSE) associée ui serait mas uée par l’hyperproduction de céphalosporinase.
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Absence de règles d’interprétation : objectif = épargner les carbapénèmes
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Enterobacteriaceae

ab eau  (su te) 

Antibioti ues
Charge 

du
dis ue

Concentrations 
criti ues (mg/L)

        S                 R

Diam tres criti ues
(mm)

      S                R
Remar ues

Céfalotine 30 g  8  32  18  12 Interprétation valable pour les céphalosporines injectables de 1 re génération 
(céfapirine, céfa oline).
Interprétation également valable pour les céph mes orales de 1 re génération (céfadroxil, 
céfalexine, céfradine, céfaclor, cefatri ine, loracarbef) mais uni uement pour les souches 
isolées des urines.

Céfuroxime 
Céfamandole
Céfoxitine 
Céfotétan 
Latamoxef

30 g
30 g
30 g
30 g
30 g

 
 8
 8
 4
 4

 
 32
 32
 32
 32

 22
 22
 22
 23
 23

 22
 1
 1
 1
 1 Non commercialisé en France

Céfotaxime 
Ceftriaxone
Cefta idime 
Céfépime 
Cefpirome 
Cé xime

30 g
30 g
30 g
30 g
30 g
10 g

 1
 1
 1
 1
 1
 1

 2
 2
 
 
 8
 2

 2
 2
 2
 24
 24
 2

 23
 23
 21
 21
 1
 22

Pour les  céphalosporines de ce groupe cf. r gle (3).

Interprétation valable uni uement pour les souches isolées des urines.
es de e ture nter r tat e (su te)

(3). Les concentrations criti ues désormais retenues pour les céphalosporines de troisi me génération permettent la catégorisation clini ue des souches productrices de bêta-lactamases hydrolysant ces molécules comme, 
par exemple, les BLSE et dispensent donc d’interpréter les résultats pour des raisons thérapeuti ues. Cependant, la détection des BLSE reste indispensable pour des objectifs autres ue thérapeuti ues (épidémiologie, mesure 
d’hygi ne et d’isolement, par exemple). Voir note en annexe 2 (p. 8)
La présence d’une BLSE peut être con rmée par des méthodes uantitatives ou ualitatives.
 - Les méthodes uantitatives peuvent consister en :
     la mesure d’une augmentation de  mm du diam tre de la one d’inhibition d’un dis ue de céfotaxime, cefta idime  et céfépime combiné(s)  l’acide clavulani ue comparativement  la one d’inhibition de ce(s) même(s) 
  dis ue(s) utilisé(s) sans acide clavulani ue, 
    diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulani ue.
   Toute synergie signi cative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces en ymes de certaines -lactamases plasmidi ues (O A-1/30, SHV-1 hyperproduite). 
 - La méthode ualitative peut consister en l’utilisation de la méthode du  double dis ue  sur l’antibiogramme standard : dis ue de céfotaxime, cefta idime et céfépime et un dis ue contenant de l’acide clavulani ue (ex. 
amoxilline  ac. clavulani ue : AMC) distants de 30 mm des dis ues de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie en  bouchon de champagne . Toutefois, si les souches productrices de 
BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux -lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des dis ues de céphalosporine, 
de celui du dis ue contenant de l’acide clavulani ue ou en prati uant un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 2 0 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase).

Che  P.	vulgaris et P.	penneri, la présence d’une synergie signi cative CIIIG/AMC peut résulter de l’ hyperproduction de la -lactamase naturelle chromosomi ue et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en absence de 
résistance ac uise aux autres familles d’antibioti ues.

Che  certaines esp ces intrins uement tr s sensibles aux -lactamines (P.	mirabilis,	P.	vulgaris,	P.	penneri,	P.	stuartii	et P.	rettgeri), les BLSE s’expriment  bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie 
signi cative entre les C3G et AMC avec des dis ues placés  une distance de 40-4  mm ou par mesure des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulani ue

La présence d’une souche catégorisée I ou R  céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou cefta idime et/ou a tréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide clavulani ue est évocatrice d’une souche hyperproductrice de 
céphalosporinase chromosomi ue (entérobactérie du groupe III et E.	coli) ou d’une céphalosporinase plasmidi ue (toutes esp ces d’entérobactéries).
La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 2 0 mg/L de cloxacilline permet de véri er ue la résistance observée est bien liée  ce type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules 
précitées lors u’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux -lactamines) et de détecter une éventuelle -lactamase  spectre étendu (BLSE) associée ui serait mas uée par l’hyperproduction de céphalosporinase.
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Rajout d’une info précisant expressément de NE PLUS INTERPRÉTER C3G/C4G/aztréonam
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Depuis 2009, le Comité de l’Antibiogramme de la So-
ciété Française de Microbiologie (CA-SFM) a modi é 
les concentrations criti ues des céphalosporines de 
3e génération (C3G) et de l’a tréonam (A T) pour les 
entérobactéries sur la base des propositions faites par 
l’European Committee on Antimicrobial Susceptibi-
lity Testing (EUCAST). Ainsi, une souche est, depuis 
2009, catégorisée sensible (S) uand la CMI des C3G 
et A T est  1 mg/L alors u’elle l’était auparavant 
uand la CMI était  4 mg/L.

r uments our aba ssement des 
on entrat ons r t ues 

1. Pharmacocinétique/Pharmacodynamique (PK/
PD)

Les C3G et l’A T sont des antibioti ues dont l’activité 
est temps-dépendante ce ui signi e ue le param tre 
pharmacodynami ue prédictif de leur ef cacité in	vivo 
est le temps pendant le uel les concentrations séri ues 
restent supérieures  un certain nombre de fois la CMI soit  
T  n CMI   . Ce temps est exprimé en  
de l’intervalle entre deux administrations a n 
de pouvoir comparer entre eux les antibio-
ti ues ayant un rythme d’administration différent. 
Dans les infections peu ou modérément sév res,  
n  1 et   0, soit T  CMI  0 . Dans le cas d’in-
fections sév res, che  un patient fragilisé, immunodé-
primé ou dues  certaines esp ces (ex : Pseudomo-
nas	 aeruginosa, entérobactéries du groupe 3), l’exi-
gence P /PD est nettement supérieure soit T  8 CMI 

 100  (1). Ceci revient  dire ue la concentration 
séri ue résiduelle doit être de 8 fois la CMI. En consé-

uence, la concentration résiduelle exigée est de 32 
mg/L au regard d’une souche pour la uelle la CMI des 
C3G ou A T est de 4 mg/L. Une concentration rési-
duelle de 32 mg/L est tr s dif cile  atteindre avec les 
C3G et A T, sauf si les posologies sont élevées et si 
l’antibioti ue est administré en perfusion continue. Ces 

exigences de P /PD sugg rent u’il n’est pas licite 
de catégoriser S aux C3G ou A T une souche pour 
la uelle les CMI de ces antibioti ues est de 4 mg/L. 
Compte tenu u’une concentration résiduelle de 8 
mg/L (soit 8 x CMI  1 mg/L) peut être obtenue avec 
les C3G et A T donnés aux doses et selon le mode 
d’administration habituels, il a été proposé d’abaisser 
la concentration criti ue basse des C3G et A T  1 
mg/L et donc de catégoriser S  ces antibioti ues les 
souches pour les uelles les CMI sont  1 mg/L. Ainsi, 
au regard des crit res P /PD, même les infections 
dues  des souches avec des mécanismes de résis-
tance ac uise (BLSE ou une hyperproduction de la 

-lactamase chromosomi ue), mais pour les uelles la 
CMI des C3G et A T est  1 mg/L peuvent être traitées 
avec une C3G ou A T.

2. Distribution des CMI des C3G et AZT vis-à-vis 
des souches sauvages et des souches ayant ac-
quis des mécanismes de résistance aux C3G et 
AZT conforte cette approche
Au regard de la distribution des CMI des C3G et A T 
vis- -vis des entérobactéries, il s’av re ue l’adoption 
d’une concentration criti ue basse de 1 mg/L, résulte 
en la catégorisation intermédiaire (I) ou résistant (R) 
de la majorité des souches ayant ac uis des méca-
nismes de résistance modi ant l’activité des C3G et 
A T (BLSE, hyperproduction de céphalosporinase).

3. Les échecs cliniques
Des échecs clini ues ont été rapportés par Paterson  
et	al (2) lors de l’utilisation de C3G pour le traitement 
des infections bactériémi ues dues  des Klebsiella	
pneumoniae productrices de BLSE et catégorisées S 
aux C3G ou A T selon les crit res du CLSI (CMI  
8 mg/L). Ces échecs ont principalement été observés 
lors ue la CMI de la C3G ou de l’A T utilisé dans le trai-
tement était  2 mg/L. Dans cette étude la recherche de 
la production d’une BLSE (test de synergie) n’avait pas 
été faite au moment de la mesure de la sensibilité aux 
antibioti ues par le laboratoire et la catégorisation S 
aux C3G et/ou A T des souches reposait sur la lecture 
brute du test de sensibilité aux antibioti ues. Compte 
tenu du fait ue des tests de détection des BLSE ne sont 

8

9

pas systémati uement appli ués, une façon de préve-
nir les échecs clini ues liés aux souches productrices 
de BLSE non détectées est d’abaisser la concentration  
criti ue basse  1 mg/L en accord avec la pharmaco-
dynamie et les param tres de distribution des CMI des 
C3G et A T che  les entérobactéries.

e ommun u  de 2011 du C S M re ommande 
de ne us a re de e ture nter r tat e our a a
t or sat on des sou es d ent roba t r es a ant 
a u s des m an smes de r s stan e au  C  
et  tout en ont nuant de d te ter es S . 
Pour uo  

Catégoriser systémati uement I aux C3G et A T les 
souches détectées (test de synergie) productrices de 
BLSE relevait du principe de précaution (on ne sait pas 
ce ui peut se passer che  le malade). Le corollaire de 
cette catégorisation a été l’utilisation uasi systéma-
ti ue des carbapén mes (dont la pharmacocinéti ue 
n’est, par ailleurs, pas toujours en adé uation avec 
les exigences pharmacodynami ues) pour traiter les 
infections dues  ces bactéries. Face  deux nouvelles 
situations, (i) l’augmentation massive des souches 
productrices de BLSE notamment che  Escherichia	
coli et (ii) l’émergence sous la pression antibioti ue 
de souches d’entérobactéries résistantes aux carba-
pén mes, nous avons été amenés  reconsidérer la 
validité de notre principe de précaution. Cependant, 
comme il y a lieu de continuer de surveiller l’évolution 
des souches productrices de BLSE et de prévenir leur 
diffusion, notamment dans les h pitaux, il semble lo-
gi ue u’il faille continuer de détecter la présence de 
BLSE par un test de synergie. 

at on en rat ue de es deu  
re ommandat ons

Le microbiologiste peut être confronté uotidienne-
ment  la détection d’une BLSE che  une souche 

catégorisée S  certaines C3G et pas  d’autres. Ce 
phénotype peut résulter de deux situations :
1. Présence d’une BLSE ui n’hydrolyse ue tr s 
faiblement certaines C3G absence totale d’image 
de synergie entre la C3G et l’inhibiteur (acide clavu-
lani ue)  comme, par exemple, la cefta idime et les 
BLSE de type CT -M-1 et CT -M-14 ui occupent 
les 2e et 3e places au sein des CT -M en France. 
Cette situation est similaire  celle décrite pour 
d’autres types de -lactamases : -lactamase chro-
mosomi ue hyperproduite de Klebsiella	 oxytoca ui 
n’hydrolyse pas la cefta idime mais la ceftriaxone, le  
céfotaxime, le céfépime et l’a tréonam ou céphalospo-
rinase chromosomi ue hyperproduite d’Enterobacter	
cloacae ui n’hydrolyse pas le céfépime mais le céfo-
taxime, la ceftriaxone, la cefta idime et l’a tréonam. 
L’usage des C3G non hydrolysées pour le traitement 
d’infections dues  ce type de souches de K.	oxytoca ou 
d’E.	cloacae est classi ue. 
2. Présence d’une BLSE ui manifestement hydro-
lyse (image de synergie) la C3G vis- -vis de la uelle 
la souche est catégorisée S. C’est devant un tel ré-
sultat u’il est demandé d’abandonner le principe de 
précaution antérieurement appli ué (interpréter I une 
souche catégorisée S selon la lecture brute du test de 
sensibilité aux antibioti ues) et d’expli uer au clinicien 
l’enjeu écologi ue de cet abandon (réduire l’usage des 
carbapén mes). La uestion légitime ue pose le cli-
nicien est   êtes-vous s r u’un traitement par la C3G 
en uestion va être ef cace che  le patient infecté par 
la souche catégorisée S  la C3G hydrolysée par la 
BLSE  . Dans ce cas, il est proposé de déterminer 
la CMI exacte de la C3G en uestion et de confronter 
cette valeur  la valeur résiduelle normalement atten-
due  la posologie utilisée, puis de suivre l’ef cacité 
du traitement par cette C3G si elle est retenue pour le 
traitement.

1. Jehl et	al. Revue Francophone des Laboratoires, 2011, : 
4 - .

2. Paterson et	al. J Clin Microbiol. 2001, : 220 -2212.

 SUM

 Rechercher la production d’une -lactamase  spectre étendu (BLSE).

 Ne plus faire d’interprétation des résultats bruts obtenus vis- -vis des céphalosporines de 3e 
génération (C3G) et l’a tréonam (A T) pour les souches productrices de BLSE  catégoriser 
les souches en S, I, R sur la base du résultat brut.

 Si une souche productrice de BLSE est catégorisée  S   une C3G ou  l’A T, et si 
cette C3G ou l’A T est utilisé pour traiter l’infection due  la souche productrice de BLSE, 
déterminer la CMI de la C3G en uestion ou de l’A T. 
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pas systémati uement appli ués, une façon de préve-
nir les échecs clini ues liés aux souches productrices 
de BLSE non détectées est d’abaisser la concentration  
criti ue basse  1 mg/L en accord avec la pharmaco-
dynamie et les param tres de distribution des CMI des 
C3G et A T che  les entérobactéries.

e ommun u  de 2011 du C S M re ommande 
de ne us a re de e ture nter r tat e our a a
t or sat on des sou es d ent roba t r es a ant 
a u s des m an smes de r s stan e au  C  
et  tout en ont nuant de d te ter es S . 
Pour uo  

Catégoriser systémati uement I aux C3G et A T les 
souches détectées (test de synergie) productrices de 
BLSE relevait du principe de précaution (on ne sait pas 
ce ui peut se passer che  le malade). Le corollaire de 
cette catégorisation a été l’utilisation uasi systéma-
ti ue des carbapén mes (dont la pharmacocinéti ue 
n’est, par ailleurs, pas toujours en adé uation avec 
les exigences pharmacodynami ues) pour traiter les 
infections dues  ces bactéries. Face  deux nouvelles 
situations, (i) l’augmentation massive des souches 
productrices de BLSE notamment che  Escherichia	
coli et (ii) l’émergence sous la pression antibioti ue 
de souches d’entérobactéries résistantes aux carba-
pén mes, nous avons été amenés  reconsidérer la 
validité de notre principe de précaution. Cependant, 
comme il y a lieu de continuer de surveiller l’évolution 
des souches productrices de BLSE et de prévenir leur 
diffusion, notamment dans les h pitaux, il semble lo-
gi ue u’il faille continuer de détecter la présence de 
BLSE par un test de synergie. 

at on en rat ue de es deu  
re ommandat ons

Le microbiologiste peut être confronté uotidienne-
ment  la détection d’une BLSE che  une souche 

catégorisée S  certaines C3G et pas  d’autres. Ce 
phénotype peut résulter de deux situations :
1. Présence d’une BLSE ui n’hydrolyse ue tr s 
faiblement certaines C3G absence totale d’image 
de synergie entre la C3G et l’inhibiteur (acide clavu-
lani ue)  comme, par exemple, la cefta idime et les 
BLSE de type CT -M-1 et CT -M-14 ui occupent 
les 2e et 3e places au sein des CT -M en France. 
Cette situation est similaire  celle décrite pour 
d’autres types de -lactamases : -lactamase chro-
mosomi ue hyperproduite de Klebsiella	 oxytoca ui 
n’hydrolyse pas la cefta idime mais la ceftriaxone, le  
céfotaxime, le céfépime et l’a tréonam ou céphalospo-
rinase chromosomi ue hyperproduite d’Enterobacter	
cloacae ui n’hydrolyse pas le céfépime mais le céfo-
taxime, la ceftriaxone, la cefta idime et l’a tréonam. 
L’usage des C3G non hydrolysées pour le traitement 
d’infections dues  ce type de souches de K.	oxytoca ou 
d’E.	cloacae est classi ue. 
2. Présence d’une BLSE ui manifestement hydro-
lyse (image de synergie) la C3G vis- -vis de la uelle 
la souche est catégorisée S. C’est devant un tel ré-
sultat u’il est demandé d’abandonner le principe de 
précaution antérieurement appli ué (interpréter I une 
souche catégorisée S selon la lecture brute du test de 
sensibilité aux antibioti ues) et d’expli uer au clinicien 
l’enjeu écologi ue de cet abandon (réduire l’usage des 
carbapén mes). La uestion légitime ue pose le cli-
nicien est   êtes-vous s r u’un traitement par la C3G 
en uestion va être ef cace che  le patient infecté par 
la souche catégorisée S  la C3G hydrolysée par la 
BLSE  . Dans ce cas, il est proposé de déterminer 
la CMI exacte de la C3G en uestion et de confronter 
cette valeur  la valeur résiduelle normalement atten-
due  la posologie utilisée, puis de suivre l’ef cacité 
du traitement par cette C3G si elle est retenue pour le 
traitement.

1. Jehl et	al. Revue Francophone des Laboratoires, 2011, : 
4 - .

2. Paterson et	al. J Clin Microbiol. 2001, : 220 -2212.

 SUM

 Rechercher la production d’une -lactamase  spectre étendu (BLSE).

 Ne plus faire d’interprétation des résultats bruts obtenus vis- -vis des céphalosporines de 3e 
génération (C3G) et l’a tréonam (A T) pour les souches productrices de BLSE  catégoriser 
les souches en S, I, R sur la base du résultat brut.

 Si une souche productrice de BLSE est catégorisée  S   une C3G ou  l’A T, et si 
cette C3G ou l’A T est utilisé pour traiter l’infection due  la souche productrice de BLSE, 
déterminer la CMI de la C3G en uestion ou de l’A T. 

Ne plus interpréter C3G/C4G/ATM
même si BLSE/CHN ou si une C3G est “I/R”

rendre le résultat brut (donc possibilité de rendre S)

Objectif principal
limiter la pression de sélection sur les carbapénèmes
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Carbapénèmes  I
Concentrations

critiques
(mg/L)            

        S  ≤                   R  >

Charge  
du

disque
(µg)

Diamètres  
critiques
(mm)

            S  ≥               R  <

Notes  
Chiffres  arabes  pour  les  commentaires  portant  sur  les  concentrations  critiques  (CMI)

Lettres  pour  les  commentaires  portant  sur  les  diamètres  critiques  d’inhibition                                          
Chiffres  romains  pour  les  règles  d’experts

I.  Les  concentrations  critiques  des  carbapénèmes  ont  été  définies  de  sorte  que  les  isolats  cliniques  producteurs  de  mécanismes  de  résistance  importants  sur  le  plan  clinique    
incluant  la  majorité  des  carbapénèmases  chez  les  (QWHUREDFWHULDFHDH  sont  catégorisés  «intermédiaires»  ou  «résistants»    à  ces  molécules.  Certains  isolats  bactériens  qui  
produisent  des  carbapénèmases  sont  catégorisés  «sensibles»  aux  carbapénèmes  et  doivent  être  rapportés  comme  tels  ;;  la  présence  d’une  carbapénèmase  n’interfère  pas  
sur  la  catégorisation  de  l’isolat  clinique    La  détection  des  carbapénèmases  est  cependant  recommandée  sur  le  plan  épidémiologique  pour  surveiller  et  contrôler  leur  diffusion.
Doripénème 1 2 10 24 21
Ertapénème 0,5 1 10 25A 22A A.  Déterminer  la  CMI  de  l'ertapénème  en  cas  de  résistance  à  l'ertapénème  selon  la  

méthode  de  diffusion  en  gélose.
Imipénème1 2 8 10 22 16 1.  Un  bas  niveau  de  résistance  est  commun  aux  espèces  0RUJDQHOOD�spp.,  3URWHXV  

spp.  et  3URYLGHQFLD  spp.
Méropénème 2 8 10 22 16

Monobactames
Concentrations

critiques
(mg/L)            

        S  ≤                   R  >

Charge  
du

disque
(µg)

Diamètres  
critiques
(mm)

            S  ≥               R  <

Notes  
Chiffres  arabes  pour  les  commentaires  portant  sur  les  concentrations  critiques  (CMI)

Lettres  pour  les  commentaires  portant  sur  les  diamètres  critiques  d’inhibition                                          
Chiffres  romains  pour  les  règles  d’experts

Aztréonam1 1 4 30 24 21 1.     Les  concentrations  critiques  de   l'aztréonam  ont  été  définies     de  sorte     que   les  
isolats   cliniques  producteurs  de  mécanismes  de   résistance   importants   sur   le  plan  
clinique  à  cet  antibiotique  incluant    les  BLSE    chez  les  (QWHUREDFWHULDFHDH.  Certains  
isolats  bactériens  qui  produisent  des  β-lactamases  sont  catégorisés  «sensibles»  à  
l'aztréonam  et  doivent  être  rapportés  comme  tels  ;;  la  présence  d'une  BLSE  n'interfère  
pas  sur   la  catégorisation  de  l'isolat  clinique.  La  détection  des  BLSE  est  cependant  
recommandée  sur  le  plan  épidémiologique  pour  surveiller  et  contrôler  leur  diffusion.  
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Céphalosporines  I,II
Concentrations

critiques
(mg/L)            

        S  ≤                   R  >

Charge  
du

disque
(µg)

Diamètres  
critiques
(mm)

            S  ≥               R  <

Notes  
Chiffres  arabes  pour  les  commentaires  portant  sur  les  concentrations  critiques  (CMI)

Lettres  pour  les  commentaires  portant  sur  les  diamètres  critiques  d’inhibition                                          
Chiffres  romains  pour  les  règles  d’experts

I.  Si  une  bactérie  des  espèces  (QWHUREDFWHU  spp.,  &LWUREDFWHU�IUHXQGLL��6HUUDWLD  spp.,  ou  0RUJDQHOOD�PRUJDQLL�est  sensible  in  vitro  au  céfotaxime,  à  la  ceftriaxone  ou  à  la  
ceftazidime,  indiquer  que  l’utilisation  en  monothérapie  du  céfotaxime,  de  la  ceftriaxone  ou  de  la  ceftazidime  est  déconseillée  car  elle  expose  au  risque  de  sélection  de  mutants  
résistants,  ou  supprimer  les  résultats  de  l’antibiogramme  pour  ces  antibiotiques    (EUCAST  expert  rules  v.  2.0,  règle  9.2).    La  sélection  de  mutants  résistants  aux  céphalosporines  
par  dérépression  de  la  céphalosporinase  naturelle  peut  survenir  durant  le  traitement.  L’utilisation  d’une  céphalosporine  de  3ème  génération  en  association  avec  un  aminoside  pourrait  
également  conduire  à  un  échec  thérapeutique  par  la  sélection  de  mutants  en  cas  de  foyer  profond  où  les  aminosides  ne  diffusent  pas  .  Une  association  aux  fluoroquinolones  a  
cependant  été  rapportée  comme  pouvant  éviter  cette  sélection  de  mutants  résistant  aux  céphalosporines  de  3ème  génération.    Le  risque  de  sélection  est  absent  ou  très  diminué  
avec  les  céphalosporines  de  4ème  génération  (céfépime,  cefpirome)  qui  ne  sont  pas  hydrolysées  par  les  céphalosporinases  quel  que  soit  leur  niveau  de  production.                                                                                                                                          
II.  Les  concentrations  critiques  des  céphalosporines  de  3ème  génération  ont  été  définies  en  sorte  que  la  très  grande  majorité  des  isolats  cliniques  producteurs  de  mécanismes  
de  résistance  importants  sur  le  plan  clinique  tels  que    les  BLSE  et  les  céphaloporinases  hyperproduites  chez  les  (QWHUREDFWHULDFHDH  seront  catégorisées  «intermédiaires»  ou    
«résistantes»  à  ces  molécules    ce  qui    dispense  de  tout    recours  à  l’interprétation  des  résultats  pour  des  raisons  thérapeutiques.  Certains  isolats  bactériens  qui  produisent  des  
β-lactamases  sont  catégorisés    «sensibles»    aux  céphalosporines  de  3ème  et  4ème  génération  et  doivent  être  rapportés  comme  tels  ;;  la  présence  d’une  BLSE  n’interfère  pas  sur  
la  catégorisation  de  l’isolat  clinique.  Cependant,  la  détection  des  BLSE  reste  indispensable  pour  des  objectifs  autres  que  thérapeutiques  (épidémiologie,  mesure  d’hygiène  et  
d’isolement,  par  exemple).
La  présence  d’une  BLSE  peut  être  confirmée  par  des  méthodes  quantitatives  ou  qualitatives.
•   Les  méthodes  quantitatives  peuvent  consister  en  :

  - la  mesure  d’une  augmentation  de  5  mm  du  diamètre  de   la  zone  d’inhibition  d’un  disque  de  céfotaxime,  ceftazidime  ou  céfépime  combiné(s)  à   l’acide  clavulanique  
comparativement  à  la  zone  d’inhibition  autour    de  ce(s)  même(s)  disque(s)  utilisé(s)  sans  acide  clavulanique.

  - la  diminution  d’au  moins  3  dilutions  de  la  CMI  de  ces  céphalosporines  mesurée  en  présence  d’acide  clavulanique.  Toute  synergie  significative  témoigne  de  la  présence  
d’une  BLSE  et  permet  de  distinguer  ces  enzymes  de  certaines  β-lactamases  plasmidiques  non  BLSE  hyperproduites    (OXA-1/30,  SHV-1).

•   La  méthode  qualitative  peut  consister  en  l’utilisation  de  la  méthode  de  la  synergie  entre  deux  disques  sur  l’antibiogramme  standard  c’est  à  dire  un  disque  de  céfotaxime,  
ceftazidime  ou  céfépime  et  un  disque  contenant  de  l’acide  clavulanique  (ex.  amoxilline  +  ac.  clavulanique  :  AMC)  distants  de  30  mm  des  disques  de  céphalosporine.  La  
présence  d’une    BLSE  s’exprime  par  l’apparition  d’une  synergie  en  «  bouchon  de  champagne  ».  Toutefois,  si  les  isolats  cliniques  producteurs    de  BLSE  ont  aussi  d’autres  
mécanismes  de  résistance  aux  β-lactamines  comme  l’hyperproduction  de  céphalosporinase,  la  détection  de  l’image  de  synergie  peut  être  facilitée  par  le  rapprochement  des  
disques  de  céphalosporine  de  celui  du  disque  contenant  de  l’acide  clavulanique  ou  en  pratiquant  un  antibiogramme  standard  sur  gélose  Mueller-Hinton  additionnée  de  250  
mg/L  de  cloxacilline  (inhibiteur  de  céphalosporinase).

Chez  3�� YXOJDULV   et  3�� SHQQHUL,   la   présence   d’une   synergie   significative   entre   une   céphalosporine   de   3ème   génération   et   un   disque   contenant   de   l’acide   clavulanique      peut  
résulter  de  l’hyperproduction  de  la  β-lactamase  naturelle  chromosomique  et  beaucoup  plus  rarement  d’une  BLSE,  surtout  en  l’absence  de  résistance  acquise  aux  autres  familles  
d’antibiotiques.
Chez  certaines  espèces  intrinsèquement  très  sensibles  aux  β-lactamines  (3��PLUDELOLV��3��YXOJDULV��3��SHQQHUL��3��VWXDUWLL  et  3��UHWWJHUL),  les  BLSE  s’expriment  à  bas  niveau.  Leur  
détection  est  facilitée  par  la  recherche  d’une  synergie  significative  entre  un  disque  d’  une  céphalosporine  de  3ème  génération  et  un  disque  contenant  de  l’acide  clavulanique  placés  
à  une  distance  de  40-45  mm  ou  par  la  mesure  des  CMI  des  céphalosporines  en  absence  et  en  présence  d’acide  clavulanique.
Une  souche  catégorisée  «intermédiaire»  ou    «résistante»  au  céfotaxime  et/ou  ceftriaxone  et/ou  ceftazidime  et/ou  aztréonam  en  l’absence  de  synergie  entre  ces  molécules  et  
l’acide  clavulanique  est  évocatrice  d’une  souche  hyperproductrice  de  céphalosporinase  chromosomique  ((QWHUREDFWHULDFHDH  du  groupe  III  et  (��FROL)  ou  d’une  céphalosporinase  
plasmidique  (toutes  espèces  d’(QWHUREDFWHULDFHDH).  La  réalisation  d’un  antibiogramme  standard  sur  gélose  Mueller-Hinton  additionnée  de  250  mg/L  de  cloxacilline  permet  de  
vérifier  que  la  résistance  observée  est  bien  liée  à  ce  type  de  mécanisme  (restauration  de  la  sensibilité  aux  molécules  précitées  lorsqu’il  n’y  a  pas  d’autre  mécanisme  de  résistance  
aux  β-lactamines)  et  de  détecter  une  éventuelle  β-lactamase  à  spectre  étendu  (BLSE)  associée  qui  serait  masquée  par  l’hyperproduction  d’une  céphalosporinase.
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Céphalosporines  I,II
Concentrations

critiques
(mg/L)            

        S  ≤                   R  >

Charge  
du

disque
(µg)

Diamètres  
critiques
(mm)

            S  ≥               R  <

Notes  
Chiffres  arabes  pour  les  commentaires  portant  sur  les  concentrations  critiques  (CMI)

Lettres  pour  les  commentaires  portant  sur  les  diamètres  critiques  d’inhibition                                          
Chiffres  romains  pour  les  règles  d’experts

I.  Si  une  bactérie  des  espèces  (QWHUREDFWHU  spp.,  &LWUREDFWHU�IUHXQGLL��6HUUDWLD  spp.,  ou  0RUJDQHOOD�PRUJDQLL�est  sensible  in  vitro  au  céfotaxime,  à  la  ceftriaxone  ou  à  la  
ceftazidime,  indiquer  que  l’utilisation  en  monothérapie  du  céfotaxime,  de  la  ceftriaxone  ou  de  la  ceftazidime  est  déconseillée  car  elle  expose  au  risque  de  sélection  de  mutants  
résistants,  ou  supprimer  les  résultats  de  l’antibiogramme  pour  ces  antibiotiques    (EUCAST  expert  rules  v.  2.0,  règle  9.2).    La  sélection  de  mutants  résistants  aux  céphalosporines  
par  dérépression  de  la  céphalosporinase  naturelle  peut  survenir  durant  le  traitement.  L’utilisation  d’une  céphalosporine  de  3ème  génération  en  association  avec  un  aminoside  pourrait  
également  conduire  à  un  échec  thérapeutique  par  la  sélection  de  mutants  en  cas  de  foyer  profond  où  les  aminosides  ne  diffusent  pas  .  Une  association  aux  fluoroquinolones  a  
cependant  été  rapportée  comme  pouvant  éviter  cette  sélection  de  mutants  résistant  aux  céphalosporines  de  3ème  génération.    Le  risque  de  sélection  est  absent  ou  très  diminué  
avec  les  céphalosporines  de  4ème  génération  (céfépime,  cefpirome)  qui  ne  sont  pas  hydrolysées  par  les  céphalosporinases  quel  que  soit  leur  niveau  de  production.                                                                                                                                          
II.  Les  concentrations  critiques  des  céphalosporines  de  3ème  génération  ont  été  définies  en  sorte  que  la  très  grande  majorité  des  isolats  cliniques  producteurs  de  mécanismes  
de  résistance  importants  sur  le  plan  clinique  tels  que    les  BLSE  et  les  céphaloporinases  hyperproduites  chez  les  (QWHUREDFWHULDFHDH  seront  catégorisées  «intermédiaires»  ou    
«résistantes»  à  ces  molécules    ce  qui    dispense  de  tout    recours  à  l’interprétation  des  résultats  pour  des  raisons  thérapeutiques.  Certains  isolats  bactériens  qui  produisent  des  
β-lactamases  sont  catégorisés    «sensibles»    aux  céphalosporines  de  3ème  et  4ème  génération  et  doivent  être  rapportés  comme  tels  ;;  la  présence  d’une  BLSE  n’interfère  pas  sur  
la  catégorisation  de  l’isolat  clinique.  Cependant,  la  détection  des  BLSE  reste  indispensable  pour  des  objectifs  autres  que  thérapeutiques  (épidémiologie,  mesure  d’hygiène  et  
d’isolement,  par  exemple).
La  présence  d’une  BLSE  peut  être  confirmée  par  des  méthodes  quantitatives  ou  qualitatives.
•   Les  méthodes  quantitatives  peuvent  consister  en  :

  - la  mesure  d’une  augmentation  de  5  mm  du  diamètre  de   la  zone  d’inhibition  d’un  disque  de  céfotaxime,  ceftazidime  ou  céfépime  combiné(s)  à   l’acide  clavulanique  
comparativement  à  la  zone  d’inhibition  autour    de  ce(s)  même(s)  disque(s)  utilisé(s)  sans  acide  clavulanique.

  - la  diminution  d’au  moins  3  dilutions  de  la  CMI  de  ces  céphalosporines  mesurée  en  présence  d’acide  clavulanique.  Toute  synergie  significative  témoigne  de  la  présence  
d’une  BLSE  et  permet  de  distinguer  ces  enzymes  de  certaines  β-lactamases  plasmidiques  non  BLSE  hyperproduites    (OXA-1/30,  SHV-1).

•   La  méthode  qualitative  peut  consister  en  l’utilisation  de  la  méthode  de  la  synergie  entre  deux  disques  sur  l’antibiogramme  standard  c’est  à  dire  un  disque  de  céfotaxime,  
ceftazidime  ou  céfépime  et  un  disque  contenant  de  l’acide  clavulanique  (ex.  amoxilline  +  ac.  clavulanique  :  AMC)  distants  de  30  mm  des  disques  de  céphalosporine.  La  
présence  d’une    BLSE  s’exprime  par  l’apparition  d’une  synergie  en  «  bouchon  de  champagne  ».  Toutefois,  si  les  isolats  cliniques  producteurs    de  BLSE  ont  aussi  d’autres  
mécanismes  de  résistance  aux  β-lactamines  comme  l’hyperproduction  de  céphalosporinase,  la  détection  de  l’image  de  synergie  peut  être  facilitée  par  le  rapprochement  des  
disques  de  céphalosporine  de  celui  du  disque  contenant  de  l’acide  clavulanique  ou  en  pratiquant  un  antibiogramme  standard  sur  gélose  Mueller-Hinton  additionnée  de  250  
mg/L  de  cloxacilline  (inhibiteur  de  céphalosporinase).

Chez  3�� YXOJDULV   et  3�� SHQQHUL,   la   présence   d’une   synergie   significative   entre   une   céphalosporine   de   3ème   génération   et   un   disque   contenant   de   l’acide   clavulanique      peut  
résulter  de  l’hyperproduction  de  la  β-lactamase  naturelle  chromosomique  et  beaucoup  plus  rarement  d’une  BLSE,  surtout  en  l’absence  de  résistance  acquise  aux  autres  familles  
d’antibiotiques.
Chez  certaines  espèces  intrinsèquement  très  sensibles  aux  β-lactamines  (3��PLUDELOLV��3��YXOJDULV��3��SHQQHUL��3��VWXDUWLL  et  3��UHWWJHUL),  les  BLSE  s’expriment  à  bas  niveau.  Leur  
détection  est  facilitée  par  la  recherche  d’une  synergie  significative  entre  un  disque  d’  une  céphalosporine  de  3ème  génération  et  un  disque  contenant  de  l’acide  clavulanique  placés  
à  une  distance  de  40-45  mm  ou  par  la  mesure  des  CMI  des  céphalosporines  en  absence  et  en  présence  d’acide  clavulanique.
Une  souche  catégorisée  «intermédiaire»  ou    «résistante»  au  céfotaxime  et/ou  ceftriaxone  et/ou  ceftazidime  et/ou  aztréonam  en  l’absence  de  synergie  entre  ces  molécules  et  
l’acide  clavulanique  est  évocatrice  d’une  souche  hyperproductrice  de  céphalosporinase  chromosomique  ((QWHUREDFWHULDFHDH  du  groupe  III  et  (��FROL)  ou  d’une  céphalosporinase  
plasmidique  (toutes  espèces  d’(QWHUREDFWHULDFHDH).  La  réalisation  d’un  antibiogramme  standard  sur  gélose  Mueller-Hinton  additionnée  de  250  mg/L  de  cloxacilline  permet  de  
vérifier  que  la  résistance  observée  est  bien  liée  à  ce  type  de  mécanisme  (restauration  de  la  sensibilité  aux  molécules  précitées  lorsqu’il  n’y  a  pas  d’autre  mécanisme  de  résistance  
aux  β-lactamines)  et  de  détecter  une  éventuelle  β-lactamase  à  spectre  étendu  (BLSE)  associée  qui  serait  masquée  par  l’hyperproduction  d’une  céphalosporinase.33
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Carbapénèmes  I
Concentrations

critiques
(mg/L)            

        S  ≤                   R  >

Charge  
du

disque
(µg)

Diamètres  
critiques
(mm)

            S  ≥               R  <

Notes  
Chiffres  arabes  pour  les  commentaires  portant  sur  les  concentrations  critiques  (CMI)

Lettres  pour  les  commentaires  portant  sur  les  diamètres  critiques  d’inhibition                                          
Chiffres  romains  pour  les  règles  d’experts

I.  Les  concentrations  critiques  des  carbapénèmes  ont  été  définies  de  sorte  que  les  isolats  cliniques  producteurs  de  mécanismes  de  résistance  importants  sur  le  plan  clinique    
incluant  la  majorité  des  carbapénèmases  chez  les  (QWHUREDFWHULDFHDH  sont  catégorisés  «intermédiaires»  ou  «résistants»    à  ces  molécules.  Certains  isolats  bactériens  qui  
produisent  des  carbapénèmases  sont  catégorisés  «sensibles»  aux  carbapénèmes  et  doivent  être  rapportés  comme  tels  ;;  la  présence  d’une  carbapénèmase  n’interfère  pas  
sur  la  catégorisation  de  l’isolat  clinique    La  détection  des  carbapénèmases  est  cependant  recommandée  sur  le  plan  épidémiologique  pour  surveiller  et  contrôler  leur  diffusion.
Doripénème 1 2 10 24 21
Ertapénème 0,5 1 10 25A 22A A.  Déterminer  la  CMI  de  l'ertapénème  en  cas  de  résistance  à  l'ertapénème  selon  la  

méthode  de  diffusion  en  gélose.
Imipénème1 2 8 10 22 16 1.  Un  bas  niveau  de  résistance  est  commun  aux  espèces  0RUJDQHOOD�spp.,  3URWHXV  

spp.  et  3URYLGHQFLD  spp.
Méropénème 2 8 10 22 16

Monobactames
Concentrations

critiques
(mg/L)            

        S  ≤                   R  >

Charge  
du

disque
(µg)

Diamètres  
critiques
(mm)

            S  ≥               R  <

Notes  
Chiffres  arabes  pour  les  commentaires  portant  sur  les  concentrations  critiques  (CMI)

Lettres  pour  les  commentaires  portant  sur  les  diamètres  critiques  d’inhibition                                          
Chiffres  romains  pour  les  règles  d’experts

Aztréonam1 1 4 30 24 21 1.     Les  concentrations  critiques  de   l'aztréonam  ont  été  définies     de  sorte     que   les  
isolats   cliniques  producteurs  de  mécanismes  de   résistance   importants   sur   le  plan  
clinique  à  cet  antibiotique  incluant    les  BLSE    chez  les  (QWHUREDFWHULDFHDH.  Certains  
isolats  bactériens  qui  produisent  des  β-lactamases  sont  catégorisés  «sensibles»  à  
l'aztréonam  et  doivent  être  rapportés  comme  tels  ;;  la  présence  d'une  BLSE  n'interfère  
pas  sur   la  catégorisation  de  l'isolat  clinique.  La  détection  des  BLSE  est  cependant  
recommandée  sur  le  plan  épidémiologique  pour  surveiller  et  contrôler  leur  diffusion.  

Pas d’interprétation des C3G/C4G

Pas d’interprétation de l’aztréonam

Précision ajoutée pour les carbapénèmes : pas d’interprétation même si souche EPC
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Pas d’interprétation des C3G/C4G

Pas d’interprétation de l’aztréonam

Enterobacterales * EUCAST Clinical Breakpoint Tables v. 14.0, valid from 2024-01-01
Expert Rules and Expected Phenotypes
For abbreviations and explanations of breakpoints, see the Notes sheet

S ≤ R > ATU S ≥ R < ATU
Cefaclor (uncomplicated UTI only) IE IE IE IE
Cefadroxil (uncomplicated UTI only) 16 16 30 12 12
Cefalexin (uncomplicated UTI only) 16 16 30 14 14
Cefazolin (infections originating from the 
urinary tract), E. coli and Klebsiella spp. 
(except K. aerogenes )

0.0012 42 30 50A 20A

Cefepime 1 4 30 27 24
Cefiderocol 23 23 30 23 23 21-23
Cefixime (uncomplicated UTI only) 1 1 5 17 17
Cefotaxime (indications other than 
meningitis)

1 2 5 20 17

Cefotaxime (meningitis) 1 1 5 20 20

Cefoxitin (screen only)4 Note4 Note4 30 19 19
Cefpodoxime 
(uncomplicated UTI only)

1 1 10 21 21

Ceftaroline 0.5 0.5 5 23 23 22-23
Ceftazidime 1 4 10 22 19
Ceftazidime-avibactam 85 85 10-4 13 13
Ceftibuten (infections originating from the 
urinary tract)

1 1 30 23 23

Ceftobiprole 0.25 0.25 5 23 23

Ceftolozane-tazobactam6 27 27 30-10 22 22 19-21
Ceftriaxone (indications other than 
meningitis)

1 2 30 25 22

Ceftriaxone (meningitis) 1 1 30 25 25
Cefuroxime iv, E. coli , Klebsiella  spp. (except 
K. aerogenes ), Raoultella  spp. and P. mirabilis

0.001 8 30 50 19

Cefuroxime oral (uncomplicated UTI only), 
E. coli, Klebsiella spp. (except K. aerogenes ), 
Raoultella spp. and P. mirabilis

8 8 30 19 19

Cephalosporins1 Disk 
content 

(µg)

Notes 
Numbered notes relate to general comments and/or MIC breakpoints. 
Lettered notes relate to the disk diffusion method.
1. The cephalosporin breakpoints for Enterobacterales  will detect all clinically important resistance mechanisms 
(including ESBL and plasmid mediated AmpC). Some isolates that produce beta-lactamases are susceptible to 3rd or 4th 
generation cephalosporins with these breakpoints and should be reported as tested, i.e. the presence or absence of an 
ESBL does not in itself influence the categorisation of susceptibility. ESBL detection and characterisation are 
recommended for public health and infection control purposes.
2/A. Isolates susceptible to cefadroxil and/or cefalexin can be reported "susceptible, increased exposure” (I) to cefazolin.
3. Broth microdilution MIC determination must be performed in iron-depleted Mueller-Hinton broth and specific reading 
instructions must be followed. For testing conditions and reading instructions, see 
https://www.eucast.org/eucastguidancedocuments/.
4. The cefoxitin cut-off value (8 mg/L) has a high sensitivity but poor specificity for identification of AmpC-producing 
Enterobacterales as this agent is also affected by permeability alterations and some carbapenemases. Classical non-
AmpC producers are wild type, whereas plasmid AmpC producers or chromosomal AmpC hyperproducers are non-wild 
type.
5. For susceptibility testing purposes, the concentration of avibactam is fixed at 4 mg/L.
6. See table of dosages for dosing for different indications.
7. For susceptibility testing purposes, the concentration of tazobactam is fixed at 4 mg/L. 

MIC breakpoints 
(mg/L)

Zone diameter 
breakpoints (mm)

15
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Enterobacterales * EUCAST Clinical Breakpoint Tables v. 14.0, valid from 2024-01-01
Expert Rules and Expected Phenotypes
For abbreviations and explanations of breakpoints, see the Notes sheet

S ≤ R > ATU S ≥ R < ATU
Cefaclor (uncomplicated UTI only) IE IE IE IE
Cefadroxil (uncomplicated UTI only) 16 16 30 12 12
Cefalexin (uncomplicated UTI only) 16 16 30 14 14
Cefazolin (infections originating from the 
urinary tract), E. coli and Klebsiella spp. 
(except K. aerogenes )

0.0012 42 30 50A 20A

Cefepime 1 4 30 27 24
Cefiderocol 23 23 30 23 23 21-23
Cefixime (uncomplicated UTI only) 1 1 5 17 17
Cefotaxime (indications other than 
meningitis)

1 2 5 20 17

Cefotaxime (meningitis) 1 1 5 20 20

Cefoxitin (screen only)4 Note4 Note4 30 19 19
Cefpodoxime 
(uncomplicated UTI only)

1 1 10 21 21

Ceftaroline 0.5 0.5 5 23 23 22-23
Ceftazidime 1 4 10 22 19
Ceftazidime-avibactam 85 85 10-4 13 13
Ceftibuten (infections originating from the 
urinary tract)

1 1 30 23 23

Ceftobiprole 0.25 0.25 5 23 23

Ceftolozane-tazobactam6 27 27 30-10 22 22 19-21
Ceftriaxone (indications other than 
meningitis)

1 2 30 25 22

Ceftriaxone (meningitis) 1 1 30 25 25
Cefuroxime iv, E. coli , Klebsiella  spp. (except 
K. aerogenes ), Raoultella  spp. and P. mirabilis

0.001 8 30 50 19

Cefuroxime oral (uncomplicated UTI only), 
E. coli, Klebsiella spp. (except K. aerogenes ), 
Raoultella spp. and P. mirabilis

8 8 30 19 19

Cephalosporins1 Disk 
content 

(µg)

Notes 
Numbered notes relate to general comments and/or MIC breakpoints. 
Lettered notes relate to the disk diffusion method.
1. The cephalosporin breakpoints for Enterobacterales  will detect all clinically important resistance mechanisms 
(including ESBL and plasmid mediated AmpC). Some isolates that produce beta-lactamases are susceptible to 3rd or 4th 
generation cephalosporins with these breakpoints and should be reported as tested, i.e. the presence or absence of an 
ESBL does not in itself influence the categorisation of susceptibility. ESBL detection and characterisation are 
recommended for public health and infection control purposes.
2/A. Isolates susceptible to cefadroxil and/or cefalexin can be reported "susceptible, increased exposure” (I) to cefazolin.
3. Broth microdilution MIC determination must be performed in iron-depleted Mueller-Hinton broth and specific reading 
instructions must be followed. For testing conditions and reading instructions, see 
https://www.eucast.org/eucastguidancedocuments/.
4. The cefoxitin cut-off value (8 mg/L) has a high sensitivity but poor specificity for identification of AmpC-producing 
Enterobacterales as this agent is also affected by permeability alterations and some carbapenemases. Classical non-
AmpC producers are wild type, whereas plasmid AmpC producers or chromosomal AmpC hyperproducers are non-wild 
type.
5. For susceptibility testing purposes, the concentration of avibactam is fixed at 4 mg/L.
6. See table of dosages for dosing for different indications.
7. For susceptibility testing purposes, the concentration of tazobactam is fixed at 4 mg/L. 

MIC breakpoints 
(mg/L)

Zone diameter 
breakpoints (mm)
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Enterobacterales * EUCAST Clinical Breakpoint Tables v. 14.0, valid from 2024-01-01
Expert Rules and Expected Phenotypes
For abbreviations and explanations of breakpoints, see the Notes sheet

S ≤ R > ATU S ≥ R < ATU
Doripenem 1 2 10 24 21
Ertapenem 0.5 0.5 10 23 23
Imipenem, Enterobacterales except 
Morganellaceae

2 4 10 22 19

Imipenem2, Morganellaceae 0.001 4 10 50 19
Imipenem-relebactam, Enterobacterales 
except Morganellaceae

23 23 10-25 22 22 20-22

Meropenem (indications other than 
meningitis)

2 8 10 22 16

Meropenem (meningitis) 2 2 10 22 22
Meropenem-vaborbactam 84 84 20-10 20 20 15-19A

S ≤ R > ATU S ≥ R < ATU
Aztreonam1 1 4 30 26 21 1. The aztreonam breakpoints for Enterobacterales will detect clinically important resistance mechanisms (including 

ESBL). Some isolates that produce beta-lactamases are susceptible to aztreonam with these breakpoints and should be 
reported as tested, i.e. the presence or absence of an ESBL does not in itself influence the categorisation of 
susceptibility. ESBL detection and characterisation are recommended for public health and infection control purposes.

S ≤ R > ATU S ≥ R < ATU
Ciprofloxacin, Salmonella  spp.1 0.06 0.06 NoteA NoteA

Ciprofloxacin (indications other than 
meningitis)

0.25 0.5 0.5 5 25 22 22-24

Ciprofloxacin (meningitis)2 0.125 0.125 NoteB NoteB

Pefloxacin (screen only) NA NA 5 24A,B,C 24A,B,C

Delafloxacin, E. coli 0.125 0.125 NoteD NoteD

Levofloxacin 0.5 1 5 23 19
Moxifloxacin, Enterobacterales  except 
Morganella morganii, Proteus  spp. and 
Serratia  spp.3

0.25 0.25 5 22 22

Nalidixic acid (screen only) NA NA NA NA
Norfloxacin (uncomplicated UTI only) 0.5 0.5 10 24 24
Ofloxacin 0.25 0.5 5 24 22

Carbapenems1 Notes 
Numbered notes relate to general comments and/or MIC breakpoints. 
Lettered notes relate to the disk diffusion method.

MIC breakpoints 
(mg/L)

Zone diameter 
breakpoints (mm)

MIC breakpoints 
(mg/L)

Zone diameter 
breakpoints (mm)

Disk 
content 

(µg)

Disk 
content 

(µg)
1. Some isolates that produce carbapenemase are categorised as susceptible with the current breakpoints and should be 
reported as tested, i.e. the presence or absence of a carbapenemase does not in itself influence the categorisation of 
susceptibility. Carbapenemase detection and characterisation are recommended for public health and infection control 
purposes. For carbapenemase screening, a meropenem screening cut-off of >0.125 mg/L (zone diameter <28 mm) is 
recommended.
2. The intrinsically low activity of imipenem against Morganella morganii , Proteus spp. and Providencia  spp. requires the 
high exposure of imipenem.
3. For susceptibility testing purposes, the concentration of relebactam is fixed at 4 mg/L. 
4. For susceptibility testing purposes, the concentration of vaborbactam is fixed at 8 mg/L. 

A. For isolates in the ATU, if resistant to meropenem report resistant to meropenem-vaborbactam. If not resistant to 
meropenem, investigate further.

Notes 
Numbered notes relate to general comments and/or MIC breakpoints. 
Lettered notes relate to the disk diffusion method.
1. There is clinical evidence for ciprofloxacin to indicate a poor response in systemic infections caused by Salmonella 
spp. with any detectable fluoroquinolone resistance mechanisms. The available data relate mainly to Salmonella Typhi 
but there are also case reports of poor response with other Salmonella  species. 
2/B. In meningitis, where all fluoroquinolone resistance mechanisms must be excluded, either perform an MIC test, or 
infer susceptibility from the pefloxacin 5 µg screening test.
3. Fluoroquinolone breakpoints are available for other agents.

A. Tests with a ciprofloxacin 5 µg disk will not reliably exclude all fluoroquinolone resistance mechanisms in Salmonella 
spp. Perform an MIC test, or infer susceptibility from the pefloxacin 5 µg screening test.
C. The pefloxacin screening test can also be used to detect fluoroquinolone resistance mechanisms in other 
Enterobacterales such as E. coli, K. pneumoniae  and Shigella  spp.
D. A disk diffusion test awaits action from the responsible pharmaceutical company.

Monobactams Notes 
Numbered notes relate to general comments and/or MIC breakpoints. 
Lettered notes relate to the disk diffusion method.

Disk 
content 

(µg)

MIC breakpoints 
(mg/L)

Fluoroquinolones Zone diameter 
breakpoints (mm)
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Enterobacterales * EUCAST Clinical Breakpoint Tables v. 14.0, valid from 2024-01-01
Expert Rules and Expected Phenotypes
For abbreviations and explanations of breakpoints, see the Notes sheet

S ≤ R > ATU S ≥ R < ATU
Doripenem 1 2 10 24 21
Ertapenem 0.5 0.5 10 23 23
Imipenem, Enterobacterales except 
Morganellaceae

2 4 10 22 19

Imipenem2, Morganellaceae 0.001 4 10 50 19
Imipenem-relebactam, Enterobacterales 
except Morganellaceae

23 23 10-25 22 22 20-22

Meropenem (indications other than 
meningitis)

2 8 10 22 16

Meropenem (meningitis) 2 2 10 22 22
Meropenem-vaborbactam 84 84 20-10 20 20 15-19A

S ≤ R > ATU S ≥ R < ATU
Aztreonam1 1 4 30 26 21 1. The aztreonam breakpoints for Enterobacterales will detect clinically important resistance mechanisms (including 

ESBL). Some isolates that produce beta-lactamases are susceptible to aztreonam with these breakpoints and should be 
reported as tested, i.e. the presence or absence of an ESBL does not in itself influence the categorisation of 
susceptibility. ESBL detection and characterisation are recommended for public health and infection control purposes.

S ≤ R > ATU S ≥ R < ATU
Ciprofloxacin, Salmonella  spp.1 0.06 0.06 NoteA NoteA

Ciprofloxacin (indications other than 
meningitis)

0.25 0.5 0.5 5 25 22 22-24

Ciprofloxacin (meningitis)2 0.125 0.125 NoteB NoteB

Pefloxacin (screen only) NA NA 5 24A,B,C 24A,B,C

Delafloxacin, E. coli 0.125 0.125 NoteD NoteD

Levofloxacin 0.5 1 5 23 19
Moxifloxacin, Enterobacterales  except 
Morganella morganii, Proteus  spp. and 
Serratia  spp.3

0.25 0.25 5 22 22

Nalidixic acid (screen only) NA NA NA NA
Norfloxacin (uncomplicated UTI only) 0.5 0.5 10 24 24
Ofloxacin 0.25 0.5 5 24 22

Carbapenems1 Notes 
Numbered notes relate to general comments and/or MIC breakpoints. 
Lettered notes relate to the disk diffusion method.

MIC breakpoints 
(mg/L)

Zone diameter 
breakpoints (mm)

MIC breakpoints 
(mg/L)

Zone diameter 
breakpoints (mm)

Disk 
content 

(µg)

Disk 
content 

(µg)
1. Some isolates that produce carbapenemase are categorised as susceptible with the current breakpoints and should be 
reported as tested, i.e. the presence or absence of a carbapenemase does not in itself influence the categorisation of 
susceptibility. Carbapenemase detection and characterisation are recommended for public health and infection control 
purposes. For carbapenemase screening, a meropenem screening cut-off of >0.125 mg/L (zone diameter <28 mm) is 
recommended.
2. The intrinsically low activity of imipenem against Morganella morganii , Proteus spp. and Providencia  spp. requires the 
high exposure of imipenem.
3. For susceptibility testing purposes, the concentration of relebactam is fixed at 4 mg/L. 
4. For susceptibility testing purposes, the concentration of vaborbactam is fixed at 8 mg/L. 

A. For isolates in the ATU, if resistant to meropenem report resistant to meropenem-vaborbactam. If not resistant to 
meropenem, investigate further.

Notes 
Numbered notes relate to general comments and/or MIC breakpoints. 
Lettered notes relate to the disk diffusion method.
1. There is clinical evidence for ciprofloxacin to indicate a poor response in systemic infections caused by Salmonella 
spp. with any detectable fluoroquinolone resistance mechanisms. The available data relate mainly to Salmonella Typhi 
but there are also case reports of poor response with other Salmonella  species. 
2/B. In meningitis, where all fluoroquinolone resistance mechanisms must be excluded, either perform an MIC test, or 
infer susceptibility from the pefloxacin 5 µg screening test.
3. Fluoroquinolone breakpoints are available for other agents.

A. Tests with a ciprofloxacin 5 µg disk will not reliably exclude all fluoroquinolone resistance mechanisms in Salmonella 
spp. Perform an MIC test, or infer susceptibility from the pefloxacin 5 µg screening test.
C. The pefloxacin screening test can also be used to detect fluoroquinolone resistance mechanisms in other 
Enterobacterales such as E. coli, K. pneumoniae  and Shigella  spp.
D. A disk diffusion test awaits action from the responsible pharmaceutical company.

Monobactams Notes 
Numbered notes relate to general comments and/or MIC breakpoints. 
Lettered notes relate to the disk diffusion method.

Disk 
content 

(µg)

MIC breakpoints 
(mg/L)

Fluoroquinolones Zone diameter 
breakpoints (mm)
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Pas d’interprétation des carbapénèmes



Règles de lecture interprétatives : évolution des versions CA-SFM
2022

Premier pas vers un “retour” des règles de lecture interprétatives
Si EPC, consignes pour utiliser les carbapénèmes à la poso maximale, et en association

Pas de consignes “strictes” pour la mise en application
rajout de commentaires ? basculer les résultat S en SFP ?

50

50 51

V1.0 Mai 2022 Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Les concentrations critiques des carbapénèmes ont été définies de sorte que les souches productrices de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique 
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches O A-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé précédemment par le CA-SFM. Le logigramme désormais 
présenté dans la nouvelle Annexe 7 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le taux d’EPC sensible à tous les carbapénèmes n’est que de l’ordre de quelques % (1 à 2 %) pour les O A-48-like et VIM.

Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  
imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

22 22 10-25 22 22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam 83 83 20-10 20 20 15-19
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50 51

V1.0 Mai 2022 Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Les concentrations critiques des carbapénèmes ont été définies de sorte que les souches productrices de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique 
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches O A-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé précédemment par le CA-SFM. Le logigramme désormais 
présenté dans la nouvelle Annexe 7 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le taux d’EPC sensible à tous les carbapénèmes n’est que de l’ordre de quelques % (1 à 2 %) pour les O A-48-like et VIM.

Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  
imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

22 22 10-25 22 22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam 83 83 20-10 20 20 15-19



Règles de lecture interprétatives : évolution des versions CA-SFM
2023
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50 51

V1.0 Mai 2022 Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Les concentrations critiques des carbapénèmes ont été définies de sorte que les souches productrices de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique 
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches O A-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé précédemment par le CA-SFM. Le logigramme désormais 
présenté dans la nouvelle Annexe 7 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le taux d’EPC sensible à tous les carbapénèmes n’est que de l’ordre de quelques % (1 à 2 %) pour les O A-48-like et VIM.

Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  
imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

22 22 10-25 22 22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam 83 83 20-10 20 20 15-19

53

53

V1.0 Juin 2023 Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

Les concentrations critiques des carbapénèmes ont été définies de sorte que les souches productrices de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique 
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches OXA-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé par le CA-SFM jusqu’en 2021. Le logigramme désormais 
présenté en Annexe 6 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association imipénème-
relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » ou 
« sensible à forte posologie » au méropénème.
Pour les souches productrices d’une carbapénémase, il est également recommandé de ne rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations 
méropénème-vaborbactam et imipénème-relebactam que s’il s’agit d’une EPC de type KPC, et donc de ne pas rendre le résultat de ces deux associations si la souche 
est productrice d’une métallo-bêta-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénèmases de type OXA-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas des 
inhibiteurs efficaces des métallo-bêta-lactamases ou des carbapénémases de type OXA-48.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’OXA-48-like et VIM.

Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et  les règles de masquage à appliquer pour les EPC sont accessibles sur le site du CNR de la résistance aux 
antibiotiques. Des documents à visée pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistances aux principales molécules d’intérêt pour les souches 
résistantes aux carbapénèmes sont également disponibles dans la même rubrique du site internet du CNR.
Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Les associations méropénème-vaborbactam et imipénème-
relebactam ne présentent d’intérêt que pour les EPC de type KPC ; 
l’addition de relebactam ou de vaborbactam ne permettent pas de 
récupérer l’activité des carbapénèmes correspondants pour les autres 
EPC de type métallo-enzyme (VIM, NDM, IMP) ou OXA-48-like.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
4. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

23 23 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2 84 84 20-10 20 20 15-19

Si EPC, consignes pour utiliser les carbapénèmes à la poso maximale, et en association

53

53

V1.0 Juin 2023 Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

Les concentrations critiques des carbapénèmes ont été définies de sorte que les souches productrices de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique 
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches OXA-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé par le CA-SFM jusqu’en 2021. Le logigramme désormais 
présenté en Annexe 6 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association imipénème-
relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » ou 
« sensible à forte posologie » au méropénème.
Pour les souches productrices d’une carbapénémase, il est également recommandé de ne rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations 
méropénème-vaborbactam et imipénème-relebactam que s’il s’agit d’une EPC de type KPC, et donc de ne pas rendre le résultat de ces deux associations si la souche 
est productrice d’une métallo-bêta-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénèmases de type OXA-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas des 
inhibiteurs efficaces des métallo-bêta-lactamases ou des carbapénémases de type OXA-48.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’OXA-48-like et VIM.

Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et  les règles de masquage à appliquer pour les EPC sont accessibles sur le site du CNR de la résistance aux 
antibiotiques. Des documents à visée pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistances aux principales molécules d’intérêt pour les souches 
résistantes aux carbapénèmes sont également disponibles dans la même rubrique du site internet du CNR.
Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Les associations méropénème-vaborbactam et imipénème-
relebactam ne présentent d’intérêt que pour les EPC de type KPC ; 
l’addition de relebactam ou de vaborbactam ne permettent pas de 
récupérer l’activité des carbapénèmes correspondants pour les autres 
EPC de type métallo-enzyme (VIM, NDM, IMP) ou OXA-48-like.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
4. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

23 23 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2 84 84 20-10 20 20 15-19
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V1.0 Mai 2022 Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Les concentrations critiques des carbapénèmes ont été définies de sorte que les souches productrices de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique 
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches O A-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé précédemment par le CA-SFM. Le logigramme désormais 
présenté dans la nouvelle Annexe 7 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le taux d’EPC sensible à tous les carbapénèmes n’est que de l’ordre de quelques % (1 à 2 %) pour les O A-48-like et VIM.

Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  
imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

22 22 10-25 22 22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam 83 83 20-10 20 20 15-19
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V1.0 Juin 2023 Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

Les concentrations critiques des carbapénèmes ont été définies de sorte que les souches productrices de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique 
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches OXA-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé par le CA-SFM jusqu’en 2021. Le logigramme désormais 
présenté en Annexe 6 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association imipénème-
relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » ou 
« sensible à forte posologie » au méropénème.
Pour les souches productrices d’une carbapénémase, il est également recommandé de ne rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations 
méropénème-vaborbactam et imipénème-relebactam que s’il s’agit d’une EPC de type KPC, et donc de ne pas rendre le résultat de ces deux associations si la souche 
est productrice d’une métallo-bêta-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénèmases de type OXA-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas des 
inhibiteurs efficaces des métallo-bêta-lactamases ou des carbapénémases de type OXA-48.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’OXA-48-like et VIM.

Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et  les règles de masquage à appliquer pour les EPC sont accessibles sur le site du CNR de la résistance aux 
antibiotiques. Des documents à visée pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistances aux principales molécules d’intérêt pour les souches 
résistantes aux carbapénèmes sont également disponibles dans la même rubrique du site internet du CNR.
Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Les associations méropénème-vaborbactam et imipénème-
relebactam ne présentent d’intérêt que pour les EPC de type KPC ; 
l’addition de relebactam ou de vaborbactam ne permettent pas de 
récupérer l’activité des carbapénèmes correspondants pour les autres 
EPC de type métallo-enzyme (VIM, NDM, IMP) ou OXA-48-like.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
4. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

23 23 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2 84 84 20-10 20 20 15-19

Si EPC, consignes pour utiliser les carbapénèmes à la poso maximale, et en association
52
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V1.0 Juin 2023 Enterobacterales

Céphalosporines
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiques             S ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-
avibactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type OXA-48-like peuvent apparaître sensibles aux céphalosporines de 3e génération : cependant, au 
vu du manque de données cliniques actuellement disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte 
posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches OXA-48-like, car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les OXA-48-like 
n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam qui peuvent donc être interprétés en fonction des valeurs critiques habituelles.
Céfadroxil (cystites) 16 16 30 12 12 1/A. Pour évaluer la sensibilité du céfidérocol, utiliser une méthode 

permettant de déterminer la CMI (microdilution en milieu liquide 
uniquement) : pour le choix des réactifs, se référer aux évaluations 
réalisées par le CNR de la résistance aux antibiotiques. Les autres 
méthodes de détermination de la CMI (bandelettes à gradient de 
concentration) ou la méthode des disques ne doivent pas être utilisées 
pour cet antibiotique. La méthode par microdilution nécessite l’utilisation 
d’un bouillon Mueller-Hinton déplété en fer et une lecture spécifique 
doit être réalisée (instructions techniques et règles spécifiques de 
lecture consultables sur le site de l’EUCAST). Envoyer la souche à un 
laboratoire référent pour expertise en cas de difficulté. 
2. La céfoxitine peut être utilisée pour la détection des Enterobacterales 
hyperproductrices de céphalosporinases (AmpC) : ce test est sensible, 
mais peu spécifique, car l’activité de la céfoxitine est aussi affectée par 
les altérations de perméabilité. Pour une utilisation thérapeutique, les 
valeurs critiques ne sont validées que pour E. coli.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
d’avibactam.
4. La posologie du ceftolozane-tazobactam à utiliser dépend de 
l’indication du traitement (voir Annexe 7).
5. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
de tazobactam.

Céfalexine (cystites) 16 16 30 14 14
Céfépime 1 4 30 27 24
Céfidérocol 21 21 NoteA NoteA

Céfixime (cystites ou relais 
pour pyélonéphrites)

1 1 5 17 17

Céfotaxime 1 2 5 20 17
Céfotaxime (méningites) 1 1 5 20 20

Céfoxitine2, E. coli 8 8 30 18 18

Ceftaroline 0,5 0,5 5 23 23 22-23
Ceftazidime 1 4 10 22 19
Ceftazidime-avibactam 83 83 10-4 13 13
Ceftobiprole 0,25 0,25 5 23 23
Ceftolozane-tazobactam4 25 25 30-10 22 22 19-21
Ceftriaxone 1 2 30 25 22
Ceftriaxone (méningites) 1 1 30 25 25
Céfuroxime iv, 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

0,001 8 30 50 19

Céfuroxime per os (cystites), 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

8 8 30 19 19
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V1.0 Juin 2023 Enterobacterales

Céphalosporines
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiques             S ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-
avibactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type OXA-48-like peuvent apparaître sensibles aux céphalosporines de 3e génération : cependant, au 
vu du manque de données cliniques actuellement disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte 
posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches OXA-48-like, car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les OXA-48-like 
n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam qui peuvent donc être interprétés en fonction des valeurs critiques habituelles.
Céfadroxil (cystites) 16 16 30 12 12 1/A. Pour évaluer la sensibilité du céfidérocol, utiliser une méthode 

permettant de déterminer la CMI (microdilution en milieu liquide 
uniquement) : pour le choix des réactifs, se référer aux évaluations 
réalisées par le CNR de la résistance aux antibiotiques. Les autres 
méthodes de détermination de la CMI (bandelettes à gradient de 
concentration) ou la méthode des disques ne doivent pas être utilisées 
pour cet antibiotique. La méthode par microdilution nécessite l’utilisation 
d’un bouillon Mueller-Hinton déplété en fer et une lecture spécifique 
doit être réalisée (instructions techniques et règles spécifiques de 
lecture consultables sur le site de l’EUCAST). Envoyer la souche à un 
laboratoire référent pour expertise en cas de difficulté. 
2. La céfoxitine peut être utilisée pour la détection des Enterobacterales 
hyperproductrices de céphalosporinases (AmpC) : ce test est sensible, 
mais peu spécifique, car l’activité de la céfoxitine est aussi affectée par 
les altérations de perméabilité. Pour une utilisation thérapeutique, les 
valeurs critiques ne sont validées que pour E. coli.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
d’avibactam.
4. La posologie du ceftolozane-tazobactam à utiliser dépend de 
l’indication du traitement (voir Annexe 7).
5. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
de tazobactam.

Céfalexine (cystites) 16 16 30 14 14
Céfépime 1 4 30 27 24
Céfidérocol 21 21 NoteA NoteA

Céfixime (cystites ou relais 
pour pyélonéphrites)

1 1 5 17 17

Céfotaxime 1 2 5 20 17
Céfotaxime (méningites) 1 1 5 20 20

Céfoxitine2, E. coli 8 8 30 18 18

Ceftaroline 0,5 0,5 5 23 23 22-23
Ceftazidime 1 4 10 22 19
Ceftazidime-avibactam 83 83 10-4 13 13
Ceftobiprole 0,25 0,25 5 23 23
Ceftolozane-tazobactam4 25 25 30-10 22 22 19-21
Ceftriaxone 1 2 30 25 22
Ceftriaxone (méningites) 1 1 30 25 25
Céfuroxime iv, 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

0,001 8 30 50 19

Céfuroxime per os (cystites), 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

8 8 30 19 19

Si EPC OXA-48, interpréter “R” tout résultat “S” ou “SFP” pour céfotaxime/ceftriaxone
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V1.0 Juin 2023 Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

Les concentrations critiques des carbapénèmes ont été définies de sorte que les souches productrices de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique 
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches OXA-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé par le CA-SFM jusqu’en 2021. Le logigramme désormais 
présenté en Annexe 6 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association imipénème-
relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » ou 
« sensible à forte posologie » au méropénème.
Pour les souches productrices d’une carbapénémase, il est également recommandé de ne rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations 
méropénème-vaborbactam et imipénème-relebactam que s’il s’agit d’une EPC de type KPC, et donc de ne pas rendre le résultat de ces deux associations si la souche 
est productrice d’une métallo-bêta-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénèmases de type OXA-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas des 
inhibiteurs efficaces des métallo-bêta-lactamases ou des carbapénémases de type OXA-48.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’OXA-48-like et VIM.

Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et  les règles de masquage à appliquer pour les EPC sont accessibles sur le site du CNR de la résistance aux 
antibiotiques. Des documents à visée pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistances aux principales molécules d’intérêt pour les souches 
résistantes aux carbapénèmes sont également disponibles dans la même rubrique du site internet du CNR.
Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Les associations méropénème-vaborbactam et imipénème-
relebactam ne présentent d’intérêt que pour les EPC de type KPC ; 
l’addition de relebactam ou de vaborbactam ne permettent pas de 
récupérer l’activité des carbapénèmes correspondants pour les autres 
EPC de type métallo-enzyme (VIM, NDM, IMP) ou OXA-48-like.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
4. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

23 23 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2 84 84 20-10 20 20 15-19



Règles de lecture interprétatives : évolution des versions CA-SFM
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V1.0 Mai 2022 Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Les concentrations critiques des carbapénèmes ont été définies de sorte que les souches productrices de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique 
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches O A-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé précédemment par le CA-SFM. Le logigramme désormais 
présenté dans la nouvelle Annexe 7 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le taux d’EPC sensible à tous les carbapénèmes n’est que de l’ordre de quelques % (1 à 2 %) pour les O A-48-like et VIM.

Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  
imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

22 22 10-25 22 22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam 83 83 20-10 20 20 15-19
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V1.0 Juin 2023 Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

Les concentrations critiques des carbapénèmes ont été définies de sorte que les souches productrices de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique 
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches OXA-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé par le CA-SFM jusqu’en 2021. Le logigramme désormais 
présenté en Annexe 6 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association imipénème-
relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » ou 
« sensible à forte posologie » au méropénème.
Pour les souches productrices d’une carbapénémase, il est également recommandé de ne rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations 
méropénème-vaborbactam et imipénème-relebactam que s’il s’agit d’une EPC de type KPC, et donc de ne pas rendre le résultat de ces deux associations si la souche 
est productrice d’une métallo-bêta-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénèmases de type OXA-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas des 
inhibiteurs efficaces des métallo-bêta-lactamases ou des carbapénémases de type OXA-48.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’OXA-48-like et VIM.

Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et  les règles de masquage à appliquer pour les EPC sont accessibles sur le site du CNR de la résistance aux 
antibiotiques. Des documents à visée pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistances aux principales molécules d’intérêt pour les souches 
résistantes aux carbapénèmes sont également disponibles dans la même rubrique du site internet du CNR.
Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Les associations méropénème-vaborbactam et imipénème-
relebactam ne présentent d’intérêt que pour les EPC de type KPC ; 
l’addition de relebactam ou de vaborbactam ne permettent pas de 
récupérer l’activité des carbapénèmes correspondants pour les autres 
EPC de type métallo-enzyme (VIM, NDM, IMP) ou OXA-48-like.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
4. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

23 23 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2 84 84 20-10 20 20 15-19

Si EPC, consignes pour utiliser les carbapénèmes à la poso maximale, et en association
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V1.0 Juin 2023 Enterobacterales

Céphalosporines
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiques             S ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-
avibactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type OXA-48-like peuvent apparaître sensibles aux céphalosporines de 3e génération : cependant, au 
vu du manque de données cliniques actuellement disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte 
posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches OXA-48-like, car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les OXA-48-like 
n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam qui peuvent donc être interprétés en fonction des valeurs critiques habituelles.
Céfadroxil (cystites) 16 16 30 12 12 1/A. Pour évaluer la sensibilité du céfidérocol, utiliser une méthode 

permettant de déterminer la CMI (microdilution en milieu liquide 
uniquement) : pour le choix des réactifs, se référer aux évaluations 
réalisées par le CNR de la résistance aux antibiotiques. Les autres 
méthodes de détermination de la CMI (bandelettes à gradient de 
concentration) ou la méthode des disques ne doivent pas être utilisées 
pour cet antibiotique. La méthode par microdilution nécessite l’utilisation 
d’un bouillon Mueller-Hinton déplété en fer et une lecture spécifique 
doit être réalisée (instructions techniques et règles spécifiques de 
lecture consultables sur le site de l’EUCAST). Envoyer la souche à un 
laboratoire référent pour expertise en cas de difficulté. 
2. La céfoxitine peut être utilisée pour la détection des Enterobacterales 
hyperproductrices de céphalosporinases (AmpC) : ce test est sensible, 
mais peu spécifique, car l’activité de la céfoxitine est aussi affectée par 
les altérations de perméabilité. Pour une utilisation thérapeutique, les 
valeurs critiques ne sont validées que pour E. coli.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
d’avibactam.
4. La posologie du ceftolozane-tazobactam à utiliser dépend de 
l’indication du traitement (voir Annexe 7).
5. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
de tazobactam.

Céfalexine (cystites) 16 16 30 14 14
Céfépime 1 4 30 27 24
Céfidérocol 21 21 NoteA NoteA

Céfixime (cystites ou relais 
pour pyélonéphrites)

1 1 5 17 17

Céfotaxime 1 2 5 20 17
Céfotaxime (méningites) 1 1 5 20 20

Céfoxitine2, E. coli 8 8 30 18 18

Ceftaroline 0,5 0,5 5 23 23 22-23
Ceftazidime 1 4 10 22 19
Ceftazidime-avibactam 83 83 10-4 13 13
Ceftobiprole 0,25 0,25 5 23 23
Ceftolozane-tazobactam4 25 25 30-10 22 22 19-21
Ceftriaxone 1 2 30 25 22
Ceftriaxone (méningites) 1 1 30 25 25
Céfuroxime iv, 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

0,001 8 30 50 19

Céfuroxime per os (cystites), 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

8 8 30 19 19
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Céphalosporines
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiques             S ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-
avibactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type OXA-48-like peuvent apparaître sensibles aux céphalosporines de 3e génération : cependant, au 
vu du manque de données cliniques actuellement disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte 
posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches OXA-48-like, car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les OXA-48-like 
n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam qui peuvent donc être interprétés en fonction des valeurs critiques habituelles.
Céfadroxil (cystites) 16 16 30 12 12 1/A. Pour évaluer la sensibilité du céfidérocol, utiliser une méthode 

permettant de déterminer la CMI (microdilution en milieu liquide 
uniquement) : pour le choix des réactifs, se référer aux évaluations 
réalisées par le CNR de la résistance aux antibiotiques. Les autres 
méthodes de détermination de la CMI (bandelettes à gradient de 
concentration) ou la méthode des disques ne doivent pas être utilisées 
pour cet antibiotique. La méthode par microdilution nécessite l’utilisation 
d’un bouillon Mueller-Hinton déplété en fer et une lecture spécifique 
doit être réalisée (instructions techniques et règles spécifiques de 
lecture consultables sur le site de l’EUCAST). Envoyer la souche à un 
laboratoire référent pour expertise en cas de difficulté. 
2. La céfoxitine peut être utilisée pour la détection des Enterobacterales 
hyperproductrices de céphalosporinases (AmpC) : ce test est sensible, 
mais peu spécifique, car l’activité de la céfoxitine est aussi affectée par 
les altérations de perméabilité. Pour une utilisation thérapeutique, les 
valeurs critiques ne sont validées que pour E. coli.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
d’avibactam.
4. La posologie du ceftolozane-tazobactam à utiliser dépend de 
l’indication du traitement (voir Annexe 7).
5. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
de tazobactam.

Céfalexine (cystites) 16 16 30 14 14
Céfépime 1 4 30 27 24
Céfidérocol 21 21 NoteA NoteA

Céfixime (cystites ou relais 
pour pyélonéphrites)

1 1 5 17 17

Céfotaxime 1 2 5 20 17
Céfotaxime (méningites) 1 1 5 20 20

Céfoxitine2, E. coli 8 8 30 18 18

Ceftaroline 0,5 0,5 5 23 23 22-23
Ceftazidime 1 4 10 22 19
Ceftazidime-avibactam 83 83 10-4 13 13
Ceftobiprole 0,25 0,25 5 23 23
Ceftolozane-tazobactam4 25 25 30-10 22 22 19-21
Ceftriaxone 1 2 30 25 22
Ceftriaxone (méningites) 1 1 30 25 25
Céfuroxime iv, 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

0,001 8 30 50 19

Céfuroxime per os (cystites), 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

8 8 30 19 19

Si EPC OXA-48, interpréter “R” tout résultat “S” ou “SFP” pour céfotaxime/ceftriaxone
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Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

Les concentrations critiques des carbapénèmes ont été définies de sorte que les souches productrices de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique 
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches OXA-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé par le CA-SFM jusqu’en 2021. Le logigramme désormais 
présenté en Annexe 6 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association imipénème-
relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » ou 
« sensible à forte posologie » au méropénème.
Pour les souches productrices d’une carbapénémase, il est également recommandé de ne rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations 
méropénème-vaborbactam et imipénème-relebactam que s’il s’agit d’une EPC de type KPC, et donc de ne pas rendre le résultat de ces deux associations si la souche 
est productrice d’une métallo-bêta-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénèmases de type OXA-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas des 
inhibiteurs efficaces des métallo-bêta-lactamases ou des carbapénémases de type OXA-48.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’OXA-48-like et VIM.

Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et  les règles de masquage à appliquer pour les EPC sont accessibles sur le site du CNR de la résistance aux 
antibiotiques. Des documents à visée pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistances aux principales molécules d’intérêt pour les souches 
résistantes aux carbapénèmes sont également disponibles dans la même rubrique du site internet du CNR.
Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Les associations méropénème-vaborbactam et imipénème-
relebactam ne présentent d’intérêt que pour les EPC de type KPC ; 
l’addition de relebactam ou de vaborbactam ne permettent pas de 
récupérer l’activité des carbapénèmes correspondants pour les autres 
EPC de type métallo-enzyme (VIM, NDM, IMP) ou OXA-48-like.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
4. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

23 23 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2 84 84 20-10 20 20 15-19

Mise à disposition de documents pédagogiques et de tableaux d’aide à l’interprétation (sur le site du CNR)
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Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

Les concentrations critiques des carbapénèmes ont été définies de sorte que les souches productrices de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique 
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches OXA-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé par le CA-SFM jusqu’en 2021. Le logigramme désormais 
présenté en Annexe 6 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association imipénème-
relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » ou 
« sensible à forte posologie » au méropénème.
Pour les souches productrices d’une carbapénémase, il est également recommandé de ne rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations 
méropénème-vaborbactam et imipénème-relebactam que s’il s’agit d’une EPC de type KPC, et donc de ne pas rendre le résultat de ces deux associations si la souche 
est productrice d’une métallo-bêta-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénèmases de type OXA-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas des 
inhibiteurs efficaces des métallo-bêta-lactamases ou des carbapénémases de type OXA-48.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’OXA-48-like et VIM.

Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et  les règles de masquage à appliquer pour les EPC sont accessibles sur le site du CNR de la résistance aux 
antibiotiques. Des documents à visée pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistances aux principales molécules d’intérêt pour les souches 
résistantes aux carbapénèmes sont également disponibles dans la même rubrique du site internet du CNR.
Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Les associations méropénème-vaborbactam et imipénème-
relebactam ne présentent d’intérêt que pour les EPC de type KPC ; 
l’addition de relebactam ou de vaborbactam ne permettent pas de 
récupérer l’activité des carbapénèmes correspondants pour les autres 
EPC de type métallo-enzyme (VIM, NDM, IMP) ou OXA-48-like.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
4. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

23 23 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2 84 84 20-10 20 20 15-19
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Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

Les concentrations critiques des carbapénèmes ont été définies de sorte que les souches productrices de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique 
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches OXA-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé par le CA-SFM jusqu’en 2021. Le logigramme désormais 
présenté en Annexe 6 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association imipénème-
relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » ou 
« sensible à forte posologie » au méropénème.
Pour les souches productrices d’une carbapénémase, il est également recommandé de ne rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations 
méropénème-vaborbactam et imipénème-relebactam que s’il s’agit d’une EPC de type KPC, et donc de ne pas rendre le résultat de ces deux associations si la souche 
est productrice d’une métallo-bêta-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénèmases de type OXA-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas des 
inhibiteurs efficaces des métallo-bêta-lactamases ou des carbapénémases de type OXA-48.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’OXA-48-like et VIM.

Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et  les règles de masquage à appliquer pour les EPC sont accessibles sur le site du CNR de la résistance aux 
antibiotiques. Des documents à visée pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistances aux principales molécules d’intérêt pour les souches 
résistantes aux carbapénèmes sont également disponibles dans la même rubrique du site internet du CNR.
Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Les associations méropénème-vaborbactam et imipénème-
relebactam ne présentent d’intérêt que pour les EPC de type KPC ; 
l’addition de relebactam ou de vaborbactam ne permettent pas de 
récupérer l’activité des carbapénèmes correspondants pour les autres 
EPC de type métallo-enzyme (VIM, NDM, IMP) ou OXA-48-like.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
4. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

23 23 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2 84 84 20-10 20 20 15-19

Mise à disposition de documents pédagogiques et de tableaux d’aide à l’interprétation (sur le site du CNR)

1
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Les concentrations critiques des carbapénèmes ont été définies de sorte que les souches productrices de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique 
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches OXA-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé par le CA-SFM jusqu’en 2021. Le logigramme désormais 
présenté en Annexe 6 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association imipénème-
relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » ou 
« sensible à forte posologie » au méropénème.
Pour les souches productrices d’une carbapénémase, il est également recommandé de ne rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations 
méropénème-vaborbactam et imipénème-relebactam que s’il s’agit d’une EPC de type KPC, et donc de ne pas rendre le résultat de ces deux associations si la souche 
est productrice d’une métallo-bêta-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénèmases de type OXA-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas des 
inhibiteurs efficaces des métallo-bêta-lactamases ou des carbapénémases de type OXA-48.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’OXA-48-like et VIM.

Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et  les règles de masquage à appliquer pour les EPC sont accessibles sur le site du CNR de la résistance aux 
antibiotiques. Des documents à visée pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistances aux principales molécules d’intérêt pour les souches 
résistantes aux carbapénèmes sont également disponibles dans la même rubrique du site internet du CNR.
Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Les associations méropénème-vaborbactam et imipénème-
relebactam ne présentent d’intérêt que pour les EPC de type KPC ; 
l’addition de relebactam ou de vaborbactam ne permettent pas de 
récupérer l’activité des carbapénèmes correspondants pour les autres 
EPC de type métallo-enzyme (VIM, NDM, IMP) ou OXA-48-like.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
4. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

23 23 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2 84 84 20-10 20 20 15-19

Mise à disposition de documents pédagogiques et de tableaux d’aide à l’interprétation (sur le site du CNR)

1
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incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégorisées « sensibles à forte posologie » ou « résistantes » à ces molécules. Toutefois, 
certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC) sont catégorisées « sensibles à posologie standard » aux carbapénèmes. Si l’utilisation d’un 
carbapénème est envisagée pour le traitement d’une infection sévère à EPC, il est recommandé d’utiliser le carbapénème choisi à la posologie maximale et en association 
avec une autre molécule active. La détection des carbapénémases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion.
Toute souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins l’un des carbapénèmes peut être considérée comme suspecte de produire une 
carbapénémase. Cependant, même si l’ertapénème est le carbapénème qui possède la meilleure sensibilité pour la détection des EPC, certaines souches productrices de 
carbapénémases possèdent des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à tous les carbapénèmes, y compris à l’ertapénème (environ 10 % 
des souches OXA-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient pas détectées par l’algorithme décisionnel proposé par le CA-SFM jusqu’en 2021. Le logigramme désormais 
présenté en Annexe 6 a été adapté pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles. 
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association imipénème-
relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » ou 
« sensible à forte posologie » au méropénème.
Pour les souches productrices d’une carbapénémase, il est également recommandé de ne rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations 
méropénème-vaborbactam et imipénème-relebactam que s’il s’agit d’une EPC de type KPC, et donc de ne pas rendre le résultat de ces deux associations si la souche 
est productrice d’une métallo-bêta-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénèmases de type OXA-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas des 
inhibiteurs efficaces des métallo-bêta-lactamases ou des carbapénémases de type OXA-48.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’OXA-48-like et VIM.

Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et  les règles de masquage à appliquer pour les EPC sont accessibles sur le site du CNR de la résistance aux 
antibiotiques. Des documents à visée pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistances aux principales molécules d’intérêt pour les souches 
résistantes aux carbapénèmes sont également disponibles dans la même rubrique du site internet du CNR.
Ertapénème 0,5 0,5 10 25 25 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Les associations méropénème-vaborbactam et imipénème-
relebactam ne présentent d’intérêt que pour les EPC de type KPC ; 
l’addition de relebactam ou de vaborbactam ne permettent pas de 
récupérer l’activité des carbapénèmes correspondants pour les autres 
EPC de type métallo-enzyme (VIM, NDM, IMP) ou OXA-48-like.
3. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
4. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

23 23 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2 84 84 20-10 20 20 15-19

Mise à disposition de documents pédagogiques et de tableaux d’aide à l’interprétation (sur le site du CNR)
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inhibiteurs efficaces des métallo-bêta-lactamases ou des carbapénémases de type OXA-48.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’OXA-48-like et VIM.

Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et  les règles de masquage à appliquer pour les EPC sont accessibles sur le site du CNR de la résistance aux 
antibiotiques. Des documents à visée pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistances aux principales molécules d’intérêt pour les souches 
résistantes aux carbapénèmes sont également disponibles dans la même rubrique du site internet du CNR.
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ANNEXE 6

Algorithme phénotypique de criblage des souches d’Enterobacterales productrices de 
carbapénémases : recommandations du CA-SFM/EUCAST

Antibiogrammes par diffusion (méthode des disques)

Ces dernières années, l’évolution de l’épidémiologie des EPC a fait apparaitre des souches productrices 
de carbapénémases possédant des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à 
tous les carbapénèmes (environ 10 % des souches O A-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient alors pas 
détectées par l’algorithme décisionnel proposé jusqu’en 2021 dans le CA-SFM.

Le logigramme ci-dessous, établi en collaboration avec le CNR de la résistance aux antibiotiques et proposé 
depuis la version 2022 du CA-SFM, a été adapté pour pouvoir détecter les souches suspectes de produire 
une carbapénémase, malgré une catégorisation pouvant être « sensible » aux carbapénèmes. Ce logigramme 
s’applique uniquement pour la méthode des disques.

En cas de criblage positif, des techniques immuno-chromatographiques ou moléculaires commercialisées 
permettent de confirmer la suspicion diagnostique, de caractériser et d’identifier les différentes carbapénémases.

Ceftazidime-avibactam (10-4 µg)
 10 mm

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)*  

 22 mm ...
Témocilline (30 µg)

 16 mm

Entérobactérie
du groupe 3

Réaliser un test 
de	confirmation	de	

carbapénèmase

NON

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)

  32 mm sur MH-Cloxacilline

Pas de 
carbapénèmase

NON

NON

OUI

OUI

OUI

NON

OUI

OUI

NON

**

* Ne pas tenir compte de l’imipénème pour la famille des Morganellaceae (genres Proteus, Providencia, Morganella, ).
** Partie optionnelle pour les laboratoires disposant de géloses MH-cloxacilline : si le test du méropénème et de l’imipénème sur gélose 
MH-cloxacilline est intégré à l’algorithme par le laboratoire, il doit alors être fait d’emblée (en première intention, en même temps que 
l’antibiogramme) pour ne pas retarder le diagnostic.

Référence : Duque M, Bonnin RA, Dortet L. Comparison of the French novel disc diffusion-based algorithm and the current EUCAST 
guidelines for the screening of carbapenemase-producing Enterobacterales. J Antimicrob Chemother 2024; Feb 27.

Antibiogrammes automatisés (microdilution en milieu liquide)
Avec les techniques automatisées par microdilution en milieu liquide, toute souche présentant une CMI à 
l’ertapénème ≥ 0,25 mg/L ou catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins un des 
carbapénèmes testés peut être considérée comme suspecte de produire une carbapénémase.
Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement 
la résistance aux carbapénèmes (notamment l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les 
carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs d’O A-
48-like et VIM.
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En cas de criblage positif, des techniques immuno-chromatographiques ou moléculaires commercialisées 
permettent de confirmer la suspicion diagnostique, de caractériser et d’identifier les différentes carbapénémases.

Ceftazidime-avibactam (10-4 µg)
 10 mm

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)*  

 22 mm ...
Témocilline (30 µg)

 16 mm

Entérobactérie
du groupe 3

Réaliser un test 
de	confirmation	de	

carbapénèmase

NON

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)

  32 mm sur MH-Cloxacilline

Pas de 
carbapénèmase

NON

NON

OUI

OUI

OUI

NON

OUI

OUI

NON

**

* Ne pas tenir compte de l’imipénème pour la famille des Morganellaceae (genres Proteus, Providencia, Morganella, ).
** Partie optionnelle pour les laboratoires disposant de géloses MH-cloxacilline : si le test du méropénème et de l’imipénème sur gélose 
MH-cloxacilline est intégré à l’algorithme par le laboratoire, il doit alors être fait d’emblée (en première intention, en même temps que 
l’antibiogramme) pour ne pas retarder le diagnostic.

Référence : Duque M, Bonnin RA, Dortet L. Comparison of the French novel disc diffusion-based algorithm and the current EUCAST 
guidelines for the screening of carbapenemase-producing Enterobacterales. J Antimicrob Chemother 2024; Feb 27.

Antibiogrammes automatisés (microdilution en milieu liquide)
Avec les techniques automatisées par microdilution en milieu liquide, toute souche présentant une CMI à 
l’ertapénème ≥ 0,25 mg/L ou catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins un des 
carbapénèmes testés peut être considérée comme suspecte de produire une carbapénémase.
Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement 
la résistance aux carbapénèmes (notamment l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les 
carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs d’O A-
48-like et VIM.
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ANNEXE 6

Algorithme phénotypique de criblage des souches d’Enterobacterales productrices de 
carbapénémases : recommandations du CA-SFM/EUCAST

Antibiogrammes par diffusion (méthode des disques)

Ces dernières années, l’évolution de l’épidémiologie des EPC a fait apparaitre des souches productrices 
de carbapénémases possédant des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à 
tous les carbapénèmes (environ 10 % des souches O A-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient alors pas 
détectées par l’algorithme décisionnel proposé jusqu’en 2021 dans le CA-SFM.

Le logigramme ci-dessous, établi en collaboration avec le CNR de la résistance aux antibiotiques et proposé 
depuis la version 2022 du CA-SFM, a été adapté pour pouvoir détecter les souches suspectes de produire 
une carbapénémase, malgré une catégorisation pouvant être « sensible » aux carbapénèmes. Ce logigramme 
s’applique uniquement pour la méthode des disques.

En cas de criblage positif, des techniques immuno-chromatographiques ou moléculaires commercialisées 
permettent de confirmer la suspicion diagnostique, de caractériser et d’identifier les différentes carbapénémases.

Ceftazidime-avibactam (10-4 µg)
 10 mm

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)*  

 22 mm ...
Témocilline (30 µg)

 16 mm

Entérobactérie
du groupe 3

Réaliser un test 
de	confirmation	de	

carbapénèmase

NON

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)

  32 mm sur MH-Cloxacilline

Pas de 
carbapénèmase

NON

NON

OUI

OUI

OUI

NON

OUI

OUI

NON

**

* Ne pas tenir compte de l’imipénème pour la famille des Morganellaceae (genres Proteus, Providencia, Morganella, ).
** Partie optionnelle pour les laboratoires disposant de géloses MH-cloxacilline : si le test du méropénème et de l’imipénème sur gélose 
MH-cloxacilline est intégré à l’algorithme par le laboratoire, il doit alors être fait d’emblée (en première intention, en même temps que 
l’antibiogramme) pour ne pas retarder le diagnostic.

Référence : Duque M, Bonnin RA, Dortet L. Comparison of the French novel disc diffusion-based algorithm and the current EUCAST 
guidelines for the screening of carbapenemase-producing Enterobacterales. J Antimicrob Chemother 2024; Feb 27.

Antibiogrammes automatisés (microdilution en milieu liquide)
Avec les techniques automatisées par microdilution en milieu liquide, toute souche présentant une CMI à 
l’ertapénème ≥ 0,25 mg/L ou catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins un des 
carbapénèmes testés peut être considérée comme suspecte de produire une carbapénémase.
Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement 
la résistance aux carbapénèmes (notamment l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les 
carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs d’O A-
48-like et VIM.



Algorithme de détection des EPC

16
3

163

V
1.

0 
Ju

in
 2

02
4

ANNEXE 6

Algorithme phénotypique de criblage des souches d’Enterobacterales productrices de 
carbapénémases : recommandations du CA-SFM/EUCAST

Antibiogrammes par diffusion (méthode des disques)

Ces dernières années, l’évolution de l’épidémiologie des EPC a fait apparaitre des souches productrices 
de carbapénémases possédant des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à 
tous les carbapénèmes (environ 10 % des souches O A-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient alors pas 
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Le logigramme ci-dessous, établi en collaboration avec le CNR de la résistance aux antibiotiques et proposé 
depuis la version 2022 du CA-SFM, a été adapté pour pouvoir détecter les souches suspectes de produire 
une carbapénémase, malgré une catégorisation pouvant être « sensible » aux carbapénèmes. Ce logigramme 
s’applique uniquement pour la méthode des disques.

En cas de criblage positif, des techniques immuno-chromatographiques ou moléculaires commercialisées 
permettent de confirmer la suspicion diagnostique, de caractériser et d’identifier les différentes carbapénémases.
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* Ne pas tenir compte de l’imipénème pour la famille des Morganellaceae (genres Proteus, Providencia, Morganella, ).
** Partie optionnelle pour les laboratoires disposant de géloses MH-cloxacilline : si le test du méropénème et de l’imipénème sur gélose 
MH-cloxacilline est intégré à l’algorithme par le laboratoire, il doit alors être fait d’emblée (en première intention, en même temps que 
l’antibiogramme) pour ne pas retarder le diagnostic.

Référence : Duque M, Bonnin RA, Dortet L. Comparison of the French novel disc diffusion-based algorithm and the current EUCAST 
guidelines for the screening of carbapenemase-producing Enterobacterales. J Antimicrob Chemother 2024; Feb 27.
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Avec les techniques automatisées par microdilution en milieu liquide, toute souche présentant une CMI à 
l’ertapénème ≥ 0,25 mg/L ou catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins un des 
carbapénèmes testés peut être considérée comme suspecte de produire une carbapénémase.
Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement 
la résistance aux carbapénèmes (notamment l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les 
carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs d’O A-
48-like et VIM.
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depuis la version 2022 du CA-SFM, a été adapté pour pouvoir détecter les souches suspectes de produire 
une carbapénémase, malgré une catégorisation pouvant être « sensible » aux carbapénèmes. Ce logigramme 
s’applique uniquement pour la méthode des disques.

En cas de criblage positif, des techniques immuno-chromatographiques ou moléculaires commercialisées 
permettent de confirmer la suspicion diagnostique, de caractériser et d’identifier les différentes carbapénémases.
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  32 mm sur MH-Cloxacilline

Pas de 
carbapénèmase

NON

NON

OUI

OUI

OUI

NON

OUI

OUI

NON

**

* Ne pas tenir compte de l’imipénème pour la famille des Morganellaceae (genres Proteus, Providencia, Morganella, ).
** Partie optionnelle pour les laboratoires disposant de géloses MH-cloxacilline : si le test du méropénème et de l’imipénème sur gélose 
MH-cloxacilline est intégré à l’algorithme par le laboratoire, il doit alors être fait d’emblée (en première intention, en même temps que 
l’antibiogramme) pour ne pas retarder le diagnostic.

Référence : Duque M, Bonnin RA, Dortet L. Comparison of the French novel disc diffusion-based algorithm and the current EUCAST 
guidelines for the screening of carbapenemase-producing Enterobacterales. J Antimicrob Chemother 2024; Feb 27.

Antibiogrammes automatisés (microdilution en milieu liquide)
Avec les techniques automatisées par microdilution en milieu liquide, toute souche présentant une CMI à 
l’ertapénème ≥ 0,25 mg/L ou catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins un des 
carbapénèmes testés peut être considérée comme suspecte de produire une carbapénémase.
Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement 
la résistance aux carbapénèmes (notamment l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les 
carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs d’O A-
48-like et VIM.
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Antibiogrammes par diffusion (méthode des disques)

Ces dernières années, l’évolution de l’épidémiologie des EPC a fait apparaitre des souches productrices 
de carbapénémases possédant des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à 
tous les carbapénèmes (environ 10 % des souches O A-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient alors pas 
détectées par l’algorithme décisionnel proposé jusqu’en 2021 dans le CA-SFM.

Le logigramme ci-dessous, établi en collaboration avec le CNR de la résistance aux antibiotiques et proposé 
depuis la version 2022 du CA-SFM, a été adapté pour pouvoir détecter les souches suspectes de produire 
une carbapénémase, malgré une catégorisation pouvant être « sensible » aux carbapénèmes. Ce logigramme 
s’applique uniquement pour la méthode des disques.

En cas de criblage positif, des techniques immuno-chromatographiques ou moléculaires commercialisées 
permettent de confirmer la suspicion diagnostique, de caractériser et d’identifier les différentes carbapénémases.

Ceftazidime-avibactam (10-4 µg)
 10 mm

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)*  

 22 mm ...
Témocilline (30 µg)

 16 mm

Entérobactérie
du groupe 3

Réaliser un test 
de	confirmation	de	

carbapénèmase

NON

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)

  32 mm sur MH-Cloxacilline

Pas de 
carbapénèmase

NON

NON

OUI

OUI

OUI

NON

OUI

OUI

NON

**

* Ne pas tenir compte de l’imipénème pour la famille des Morganellaceae (genres Proteus, Providencia, Morganella, ).
** Partie optionnelle pour les laboratoires disposant de géloses MH-cloxacilline : si le test du méropénème et de l’imipénème sur gélose 
MH-cloxacilline est intégré à l’algorithme par le laboratoire, il doit alors être fait d’emblée (en première intention, en même temps que 
l’antibiogramme) pour ne pas retarder le diagnostic.

Référence : Duque M, Bonnin RA, Dortet L. Comparison of the French novel disc diffusion-based algorithm and the current EUCAST 
guidelines for the screening of carbapenemase-producing Enterobacterales. J Antimicrob Chemother 2024; Feb 27.

Antibiogrammes automatisés (microdilution en milieu liquide)
Avec les techniques automatisées par microdilution en milieu liquide, toute souche présentant une CMI à 
l’ertapénème ≥ 0,25 mg/L ou catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins un des 
carbapénèmes testés peut être considérée comme suspecte de produire une carbapénémase.
Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement 
la résistance aux carbapénèmes (notamment l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les 
carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs d’O A-
48-like et VIM.

Précision des charges de disque
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tous les carbapénèmes (environ 10 % des souches O A-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient alors pas 
détectées par l’algorithme décisionnel proposé jusqu’en 2021 dans le CA-SFM.

Le logigramme ci-dessous, établi en collaboration avec le CNR de la résistance aux antibiotiques et proposé 
depuis la version 2022 du CA-SFM, a été adapté pour pouvoir détecter les souches suspectes de produire 
une carbapénémase, malgré une catégorisation pouvant être « sensible » aux carbapénèmes. Ce logigramme 
s’applique uniquement pour la méthode des disques.

En cas de criblage positif, des techniques immuno-chromatographiques ou moléculaires commercialisées 
permettent de confirmer la suspicion diagnostique, de caractériser et d’identifier les différentes carbapénémases.

Ceftazidime-avibactam (10-4 µg)
 10 mm

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)*  

 22 mm ...
Témocilline (30 µg)

 16 mm

Entérobactérie
du groupe 3

Réaliser un test 
de	confirmation	de	

carbapénèmase

NON

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)

  32 mm sur MH-Cloxacilline

Pas de 
carbapénèmase

NON

NON
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OUI
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OUI
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NON

**

* Ne pas tenir compte de l’imipénème pour la famille des Morganellaceae (genres Proteus, Providencia, Morganella, ).
** Partie optionnelle pour les laboratoires disposant de géloses MH-cloxacilline : si le test du méropénème et de l’imipénème sur gélose 
MH-cloxacilline est intégré à l’algorithme par le laboratoire, il doit alors être fait d’emblée (en première intention, en même temps que 
l’antibiogramme) pour ne pas retarder le diagnostic.

Référence : Duque M, Bonnin RA, Dortet L. Comparison of the French novel disc diffusion-based algorithm and the current EUCAST 
guidelines for the screening of carbapenemase-producing Enterobacterales. J Antimicrob Chemother 2024; Feb 27.

Antibiogrammes automatisés (microdilution en milieu liquide)
Avec les techniques automatisées par microdilution en milieu liquide, toute souche présentant une CMI à 
l’ertapénème ≥ 0,25 mg/L ou catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins un des 
carbapénèmes testés peut être considérée comme suspecte de produire une carbapénémase.
Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement 
la résistance aux carbapénèmes (notamment l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les 
carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs d’O A-
48-like et VIM.
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de carbapénémases possédant des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à 
tous les carbapénèmes (environ 10 % des souches O A-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient alors pas 
détectées par l’algorithme décisionnel proposé jusqu’en 2021 dans le CA-SFM.

Le logigramme ci-dessous, établi en collaboration avec le CNR de la résistance aux antibiotiques et proposé 
depuis la version 2022 du CA-SFM, a été adapté pour pouvoir détecter les souches suspectes de produire 
une carbapénémase, malgré une catégorisation pouvant être « sensible » aux carbapénèmes. Ce logigramme 
s’applique uniquement pour la méthode des disques.

En cas de criblage positif, des techniques immuno-chromatographiques ou moléculaires commercialisées 
permettent de confirmer la suspicion diagnostique, de caractériser et d’identifier les différentes carbapénémases.

Ceftazidime-avibactam (10-4 µg)
 10 mm

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)*  

 22 mm ...
Témocilline (30 µg)
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Entérobactérie
du groupe 3
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carbapénèmase
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Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)

  32 mm sur MH-Cloxacilline
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carbapénèmase
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**

* Ne pas tenir compte de l’imipénème pour la famille des Morganellaceae (genres Proteus, Providencia, Morganella, ).
** Partie optionnelle pour les laboratoires disposant de géloses MH-cloxacilline : si le test du méropénème et de l’imipénème sur gélose 
MH-cloxacilline est intégré à l’algorithme par le laboratoire, il doit alors être fait d’emblée (en première intention, en même temps que 
l’antibiogramme) pour ne pas retarder le diagnostic.

Référence : Duque M, Bonnin RA, Dortet L. Comparison of the French novel disc diffusion-based algorithm and the current EUCAST 
guidelines for the screening of carbapenemase-producing Enterobacterales. J Antimicrob Chemother 2024; Feb 27.

Antibiogrammes automatisés (microdilution en milieu liquide)
Avec les techniques automatisées par microdilution en milieu liquide, toute souche présentant une CMI à 
l’ertapénème ≥ 0,25 mg/L ou catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins un des 
carbapénèmes testés peut être considérée comme suspecte de produire une carbapénémase.
Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement 
la résistance aux carbapénèmes (notamment l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les 
carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs d’O A-
48-like et VIM.
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Antibiogrammes par diffusion (méthode des disques)

Ces dernières années, l’évolution de l’épidémiologie des EPC a fait apparaitre des souches productrices 
de carbapénémases possédant des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à 
tous les carbapénèmes (environ 10 % des souches O A-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient alors pas 
détectées par l’algorithme décisionnel proposé jusqu’en 2021 dans le CA-SFM.

Le logigramme ci-dessous, établi en collaboration avec le CNR de la résistance aux antibiotiques et proposé 
depuis la version 2022 du CA-SFM, a été adapté pour pouvoir détecter les souches suspectes de produire 
une carbapénémase, malgré une catégorisation pouvant être « sensible » aux carbapénèmes. Ce logigramme 
s’applique uniquement pour la méthode des disques.

En cas de criblage positif, des techniques immuno-chromatographiques ou moléculaires commercialisées 
permettent de confirmer la suspicion diagnostique, de caractériser et d’identifier les différentes carbapénémases.

Ceftazidime-avibactam (10-4 µg)
 10 mm

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)*  

 22 mm ...
Témocilline (30 µg)

 16 mm

Entérobactérie
du groupe 3

Réaliser un test 
de	confirmation	de	

carbapénèmase

NON

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)

  32 mm sur MH-Cloxacilline

Pas de 
carbapénèmase

NON

NON

OUI

OUI

OUI

NON

OUI

OUI
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**

* Ne pas tenir compte de l’imipénème pour la famille des Morganellaceae (genres Proteus, Providencia, Morganella, ).
** Partie optionnelle pour les laboratoires disposant de géloses MH-cloxacilline : si le test du méropénème et de l’imipénème sur gélose 
MH-cloxacilline est intégré à l’algorithme par le laboratoire, il doit alors être fait d’emblée (en première intention, en même temps que 
l’antibiogramme) pour ne pas retarder le diagnostic.

Référence : Duque M, Bonnin RA, Dortet L. Comparison of the French novel disc diffusion-based algorithm and the current EUCAST 
guidelines for the screening of carbapenemase-producing Enterobacterales. J Antimicrob Chemother 2024; Feb 27.

Antibiogrammes automatisés (microdilution en milieu liquide)
Avec les techniques automatisées par microdilution en milieu liquide, toute souche présentant une CMI à 
l’ertapénème ≥ 0,25 mg/L ou catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins un des 
carbapénèmes testés peut être considérée comme suspecte de produire une carbapénémase.
Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement 
la résistance aux carbapénèmes (notamment l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les 
carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs d’O A-
48-like et VIM.

Mise en évidence
des tests “optionnels”

Précision des charges de disque



Algorithme de détection des EPC

16
3

163

V
1.

0 
Ju

in
 2

02
4

ANNEXE 6

Algorithme phénotypique de criblage des souches d’Enterobacterales productrices de 
carbapénémases : recommandations du CA-SFM/EUCAST

Antibiogrammes par diffusion (méthode des disques)

Ces dernières années, l’évolution de l’épidémiologie des EPC a fait apparaitre des souches productrices 
de carbapénémases possédant des diamètres d’inhibition compatibles avec une catégorisation sensible à 
tous les carbapénèmes (environ 10 % des souches O A-48-like ou VIM). Ces souches n’étaient alors pas 
détectées par l’algorithme décisionnel proposé jusqu’en 2021 dans le CA-SFM.

Le logigramme ci-dessous, établi en collaboration avec le CNR de la résistance aux antibiotiques et proposé 
depuis la version 2022 du CA-SFM, a été adapté pour pouvoir détecter les souches suspectes de produire 
une carbapénémase, malgré une catégorisation pouvant être « sensible » aux carbapénèmes. Ce logigramme 
s’applique uniquement pour la méthode des disques.

En cas de criblage positif, des techniques immuno-chromatographiques ou moléculaires commercialisées 
permettent de confirmer la suspicion diagnostique, de caractériser et d’identifier les différentes carbapénémases.

Ceftazidime-avibactam (10-4 µg)
 10 mm

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)*  

 22 mm ...
Témocilline (30 µg)

 16 mm

Entérobactérie
du groupe 3

Réaliser un test 
de	confirmation	de	

carbapénèmase

NON

Méropénème (10 µg) ou 
imipénème (10 µg)

  32 mm sur MH-Cloxacilline

Pas de 
carbapénèmase

NON

NON

OUI

OUI

OUI

NON

OUI

OUI

NON

**

* Ne pas tenir compte de l’imipénème pour la famille des Morganellaceae (genres Proteus, Providencia, Morganella, ).
** Partie optionnelle pour les laboratoires disposant de géloses MH-cloxacilline : si le test du méropénème et de l’imipénème sur gélose 
MH-cloxacilline est intégré à l’algorithme par le laboratoire, il doit alors être fait d’emblée (en première intention, en même temps que 
l’antibiogramme) pour ne pas retarder le diagnostic.

Référence : Duque M, Bonnin RA, Dortet L. Comparison of the French novel disc diffusion-based algorithm and the current EUCAST 
guidelines for the screening of carbapenemase-producing Enterobacterales. J Antimicrob Chemother 2024; Feb 27.

Antibiogrammes automatisés (microdilution en milieu liquide)
Avec les techniques automatisées par microdilution en milieu liquide, toute souche présentant une CMI à 
l’ertapénème ≥ 0,25 mg/L ou catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins un des 
carbapénèmes testés peut être considérée comme suspecte de produire une carbapénémase.
Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement 
la résistance aux carbapénèmes (notamment l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les 
carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs d’O A-
48-like et VIM.
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la résistance aux carbapénèmes (notamment l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les 
carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs d’O A-
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depuis la version 2022 du CA-SFM, a été adapté pour pouvoir détecter les souches suspectes de produire 
une carbapénémase, malgré une catégorisation pouvant être « sensible » aux carbapénèmes. Ce logigramme 
s’applique uniquement pour la méthode des disques.

En cas de criblage positif, des techniques immuno-chromatographiques ou moléculaires commercialisées 
permettent de confirmer la suspicion diagnostique, de caractériser et d’identifier les différentes carbapénémases.
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* Ne pas tenir compte de l’imipénème pour la famille des Morganellaceae (genres Proteus, Providencia, Morganella, ).
** Partie optionnelle pour les laboratoires disposant de géloses MH-cloxacilline : si le test du méropénème et de l’imipénème sur gélose 
MH-cloxacilline est intégré à l’algorithme par le laboratoire, il doit alors être fait d’emblée (en première intention, en même temps que 
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Référence : Duque M, Bonnin RA, Dortet L. Comparison of the French novel disc diffusion-based algorithm and the current EUCAST 
guidelines for the screening of carbapenemase-producing Enterobacterales. J Antimicrob Chemother 2024; Feb 27.

Antibiogrammes automatisés (microdilution en milieu liquide)
Avec les techniques automatisées par microdilution en milieu liquide, toute souche présentant une CMI à 
l’ertapénème ≥ 0,25 mg/L ou catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » à au moins un des 
carbapénèmes testés peut être considérée comme suspecte de produire une carbapénémase.
Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement 
la résistance aux carbapénèmes (notamment l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les 
carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs d’O A-
48-like et VIM.

Suppression du disque d’ertapénème

Mise en évidence
des tests “optionnels”

Précision des charges de disque



Règles de lecture interprétatives CA-SFM 2024
Clarification des règles d’interprétation déjà en place pour les carbapénèmes

EPC : si méro ou imi “S”, doivent être interprétés “SFP”

EPC : si erta rendu “S” et/ou imi/méro rendus “SFP”, ajouter un commentaire « à utiliser en association »
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Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Interprétation	et	règles	de	masquage	pour	les	carbapénèmes
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC), notamment O A-48-like et VIM, peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » aux 
carbapénèmes. Dans ce cas, le CA-SFM recommande de les interpréter comme « sensibles à forte posologie » pour l’imipénème et le méropénème. Un commentaire doit 
accompagner les résultats pour l’ertapénème (interprété comme sensible) ainsi que pour l’imipénème et le méropénème (interprétés comme sensibles à forte posologie), 
précisant que les	carbapénèmes	doivent	 tre	utilisés	en	association avec une autre molécule active.
Il est recommandé de ne pas rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam si la 
souche est productrice d’une métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémases de type O A-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas 
des inhibiteurs efficaces des métallo-β-lactamases ou des carbapénémases de type O A-48.
Il est également recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association 
imipénème-relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » 
ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5. Des documents à visée 
pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistance aux principales molécules d’intérêt pour les souches résistantes aux carbapénèmes sont 
disponibles sur le site internet du CNR de la résistance aux antibiotiques.

Détection	des	souches	productrices	de	carbapénémases
La détection des carbapénémases est recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion. Le logigramme présenté en Annexe 6 a été 
adapté à l’épidémiologie française pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’O A-48-like et VIM.
Ertapénème 0,5 0,5 10 23 23 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Ne pas rendre l’association imipénème-relebactam si la souche 
est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, 
ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
3. Ne pas rendre les associations imipénème-relebactam et 
méropénème-vaborbactam si la souche est productrice d’une 
métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémase 
de type O A-48.
4. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
5. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2,3, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

24 24 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème	(méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2,3 85 85 20-10 20 20 15-19



Règles de lecture interprétatives CA-SFM 2024
Clarification des règles d’interprétation déjà en place pour les carbapénèmes

EPC : si méro ou imi “S”, doivent être interprétés “SFP”

EPC : si erta rendu “S” et/ou imi/méro rendus “SFP”, ajouter un commentaire « à utiliser en association »

Conservation des règles existantes pour céfotaxime/ceftriaxone si EPC OXA-48

EPC OXA-48 : si céfotaxime ou ceftriaxone “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”
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Enterobacterales

Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
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introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
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du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
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des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
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céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.



Règles de lecture interprétatives CA-SFM 2024
Clarification des règles de masquage déjà en place pour les carbapénèmes et céphalos



Règles de lecture interprétatives CA-SFM 2024
Clarification des règles de masquage déjà en place pour les carbapénèmes et céphalos

relebactam et vaborbactam = inhibiteurs KPC, inactifs sur métallo-enzymes et OXA-48 (ne pas rendre pour ces EPC) 

méropénème-vaborbactam ne pas rendre si méro “S” // imipénème-relebactam ne pas rendre si imi “S”
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Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Interprétation	et	règles	de	masquage	pour	les	carbapénèmes
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC), notamment O A-48-like et VIM, peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » aux 
carbapénèmes. Dans ce cas, le CA-SFM recommande de les interpréter comme « sensibles à forte posologie » pour l’imipénème et le méropénème. Un commentaire doit 
accompagner les résultats pour l’ertapénème (interprété comme sensible) ainsi que pour l’imipénème et le méropénème (interprétés comme sensibles à forte posologie), 
précisant que les	carbapénèmes	doivent	 tre	utilisés	en	association avec une autre molécule active.
Il est recommandé de ne pas rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam si la 
souche est productrice d’une métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémases de type O A-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas 
des inhibiteurs efficaces des métallo-β-lactamases ou des carbapénémases de type O A-48.
Il est également recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association 
imipénème-relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » 
ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5. Des documents à visée 
pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistance aux principales molécules d’intérêt pour les souches résistantes aux carbapénèmes sont 
disponibles sur le site internet du CNR de la résistance aux antibiotiques.

Détection	des	souches	productrices	de	carbapénémases
La détection des carbapénémases est recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion. Le logigramme présenté en Annexe 6 a été 
adapté à l’épidémiologie française pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’O A-48-like et VIM.
Ertapénème 0,5 0,5 10 23 23 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Ne pas rendre l’association imipénème-relebactam si la souche 
est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, 
ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
3. Ne pas rendre les associations imipénème-relebactam et 
méropénème-vaborbactam si la souche est productrice d’une 
métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémase 
de type O A-48.
4. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
5. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2,3, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

24 24 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème	(méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2,3 85 85 20-10 20 20 15-19
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carbapénèmes. Dans ce cas, le CA-SFM recommande de les interpréter comme « sensibles à forte posologie » pour l’imipénème et le méropénème. Un commentaire doit 
accompagner les résultats pour l’ertapénème (interprété comme sensible) ainsi que pour l’imipénème et le méropénème (interprétés comme sensibles à forte posologie), 
précisant que les	carbapénèmes	doivent	 tre	utilisés	en	association avec une autre molécule active.
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des inhibiteurs efficaces des métallo-β-lactamases ou des carbapénémases de type O A-48.
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disponibles sur le site internet du CNR de la résistance aux antibiotiques.
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relebactam et vaborbactam = inhibiteurs KPC, inactifs sur métallo-enzymes et OXA-48 (ne pas rendre pour ces EPC) 

méropénème-vaborbactam ne pas rendre si méro “S” // imipénème-relebactam ne pas rendre si imi “S”

ceftazidime-avibactam ne pas rendre si ceftazidime “S” // aztréonam-avibactam ne pas rendre si aztréonam “S”
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accompagner les résultats pour l’ertapénème (interprété comme sensible) ainsi que pour l’imipénème et le méropénème (interprétés comme sensibles à forte posologie), 
précisant que les	carbapénèmes	doivent	 tre	utilisés	en	association avec une autre molécule active.
Il est recommandé de ne pas rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam si la 
souche est productrice d’une métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémases de type O A-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas 
des inhibiteurs efficaces des métallo-β-lactamases ou des carbapénémases de type O A-48.
Il est également recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association 
imipénème-relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » 
ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5. Des documents à visée 
pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistance aux principales molécules d’intérêt pour les souches résistantes aux carbapénèmes sont 
disponibles sur le site internet du CNR de la résistance aux antibiotiques.

Détection	des	souches	productrices	de	carbapénémases
La détection des carbapénémases est recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion. Le logigramme présenté en Annexe 6 a été 
adapté à l’épidémiologie française pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’O A-48-like et VIM.
Ertapénème 0,5 0,5 10 23 23 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  
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2. Ne pas rendre l’association imipénème-relebactam si la souche 
est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, 
ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
3. Ne pas rendre les associations imipénème-relebactam et 
méropénème-vaborbactam si la souche est productrice d’une 
métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémase 
de type O A-48.
4. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
5. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » […].
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam. […] Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
·  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 
l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche OXA-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperOXY avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type OXA-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches OXA-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les OXA-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (OXA-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.

et de l’association aztréonam-avibactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’aztréonam.
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Céphalosporines 
et monobactames

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiques             S	 R > ZIT S	  R < ZIT

[...] 1. Ne pas rendre la céfalexine sur le compte rendu (aide à la lecture 
interprétative uniquement).
2. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte 
posologie » au céfépime pour les souches productrices d’une BLSE.
3/A. Pour le céfidérocol, déterminer la CMI (microdilution en milieu 
liquide uniquement) : pour le choix des réactifs, se référer aux 
évaluations réalisées par le CNR de la résistance aux antibiotiques. Les 
autres méthodes de détermination de la CMI (bandelettes à gradient de 
concentration) ou la méthode des disques ne doivent pas être utilisées 
pour cet antibiotique. La méthode par microdilution nécessite l’utilisation 
d’un bouillon Mueller-Hinton déplété en fer et une lecture spécifique 
doit être réalisée (instructions techniques et règles spécifiques de 
lecture consultables sur le site de l’EUCAST). Envoyer la souche à un 
laboratoire référent pour expertise en cas de difficulté. 
4. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à 
forte posologie » au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone, à la 
ceftazidime ou à l’aztréonam pour les souches productrices d’une BLSE 
ou hyperproductrices d’une céphalosporinase.
5. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à 
forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches 
productrices d’une carbapénémase de type O A-48-like.
6. La céfoxitine peut être utilisée pour la détection des Enterobacterales 
hyperproductrices de céphalosporinases (AmpC) : ce test est sensible, 
mais peu spécifique, car l’activité de la céfoxitine est aussi affectée par 
les altérations de perméabilité. Pour une utilisation thérapeutique, les 
valeurs critiques ne sont validées que pour E. coli.
7. Ne pas rendre les associations ceftazidime-avibactam ou aztréonam-
avibactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » 
aux molécules correspondantes sans l’inhibiteur. 
8. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
d’avibactam.
9. La posologie du ceftolozane-tazobactam à utiliser dépend de 
l’indication du traitement (voir Annexe 7).
10. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
de tazobactam.

Céfalexine1 [...] 16 16 30 14 14
Céfépime2 1 4 30 27 24
Céfidérocol 23 23 NoteA NoteA

Céfixime	(cystites	ou	relais	
pour	pyélonéphrites)4

1 1 5 17 17

Céfotaxime4,5 1 2 5 20 17
Céfotaxime	(méningites)4,5 1 1 5 20 20

Céfoxitine6, E. coli 8 8 30 18 18

Ceftaroline 0,5 0,5 5 23 23 22-23
Ceftazidime4 1 4 10 22 19
Ceftazidime-avibactam7 88 88 10-4 13 13
Ceftobiprole 0,25 0,25 5 23 23
Ceftolozane-tazobactam9 210 210 30-10 22 22 19-21
Ceftriaxone4,5 1 2 30 25 22
Ceftriaxone	(méningites)4,5 1 1 30 25 25
Céfuroxime	iv,	
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

0,001 8 30 50 19

Céfuroxime	per os (cystites), 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

8 8 30 19 19

Aztréonam4 1 4 30 26 21
Aztréonam-avibactam7 48 48 EP EP
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Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Interprétation	et	règles	de	masquage	pour	les	carbapénèmes
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC), notamment O A-48-like et VIM, peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » aux 
carbapénèmes. Dans ce cas, le CA-SFM recommande de les interpréter comme « sensibles à forte posologie » pour l’imipénème et le méropénème. Un commentaire doit 
accompagner les résultats pour l’ertapénème (interprété comme sensible) ainsi que pour l’imipénème et le méropénème (interprétés comme sensibles à forte posologie), 
précisant que les	carbapénèmes	doivent	 tre	utilisés	en	association avec une autre molécule active.
Il est recommandé de ne pas rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam si la 
souche est productrice d’une métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémases de type O A-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas 
des inhibiteurs efficaces des métallo-β-lactamases ou des carbapénémases de type O A-48.
Il est également recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association 
imipénème-relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » 
ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5. Des documents à visée 
pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistance aux principales molécules d’intérêt pour les souches résistantes aux carbapénèmes sont 
disponibles sur le site internet du CNR de la résistance aux antibiotiques.

Détection	des	souches	productrices	de	carbapénémases
La détection des carbapénémases est recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion. Le logigramme présenté en Annexe 6 a été 
adapté à l’épidémiologie française pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’O A-48-like et VIM.
Ertapénème 0,5 0,5 10 23 23 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Ne pas rendre l’association imipénème-relebactam si la souche 
est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, 
ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
3. Ne pas rendre les associations imipénème-relebactam et 
méropénème-vaborbactam si la souche est productrice d’une 
métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémase 
de type O A-48.
4. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
5. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2,3, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

24 24 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème	(méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2,3 85 85 20-10 20 20 15-19
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Nouvelles règles d’interprétation 2024 pour céphalosporines et aztréonam
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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BLSE : si C3G ou C4G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”

CHN : si C3G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
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tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
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Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
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car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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Règles de lecture interprétatives CA-SFM 2024
Nouvelles règles d’interprétation 2024 pour céphalosporines et aztréonam

BLSE : si C3G ou C4G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”

CHN : si C3G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 
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Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
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introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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Règles de lecture interprétatives CA-SFM 2024
Nouvelles règles d’interprétation 2024 pour céphalosporines et aztréonam

BLSE : si C3G ou C4G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”

CHN : si C3G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”

Explications données pour justifier ce changement majeur
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.

50 51

50V1.0 Juin 2024

Enterobacterales

Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
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à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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Règles de lecture interprétatives CA-SFM 2024
Nouvelles règles d’interprétation 2024 pour céphalosporines et aztréonam

BLSE : si C3G ou C4G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”

CHN : si C3G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”

Explications données pour justifier ce changement majeur

Adéquation des résultats rendus avec les recos de TT (IDSA, ESCMID)
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
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disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
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la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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Règles de lecture interprétatives CA-SFM 2024
Nouvelles règles d’interprétation 2024 pour céphalosporines et aztréonam

BLSE : si C3G ou C4G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”

CHN : si C3G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”

Explications données pour justifier ce changement majeur

Adéquation des résultats rendus avec les recos de TT (IDSA, ESCMID)

2011 épargne des carbapénèmes ➙ 2024 arsenal thérapeutique plus étoffé (si carba R, alternatives dispo avec inhibiteurs)
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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2024 !

https://playeo.europa-organisation.com/iframe/index/video/pWK2m6oUyIV2q8fTF5xm9zU8diFA5K/from/playeo/autoplay/non


Règles de lecture interprétatives CA-SFM 2024
Nouvelles règles d’interprétation 2024 pour céphalosporines et aztréonam

BLSE : si C3G ou C4G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”

CHN : si C3G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”

Explications données pour justifier ce changement majeur

Adéquation des résultats rendus avec les recos de TT (IDSA, ESCMID)

2011 épargne des carbapénèmes ➙ 2024 arsenal thérapeutique plus étoffé (si carba R, alternatives dispo avec inhibiteurs)

Cohérence avec les règles interprétatives en place depuis 2022 pour carba & EPC et pour céfotax/ceftriaxone & OXA-48
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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Règles de lecture interprétatives CA-SFM 2024
Nouvelles règles d’interprétation 2024 pour céphalosporines et aztréonam

BLSE : si C3G ou C4G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”

CHN : si C3G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”

Explications données pour justifier ce changement majeur

Adéquation des résultats rendus avec les recos de TT (IDSA, ESCMID)

2011 épargne des carbapénèmes ➙ 2024 arsenal thérapeutique plus étoffé (si carba R, alternatives dispo avec inhibiteurs)

Cohérence avec les règles interprétatives en place depuis 2022 pour carba & EPC et pour céfotax/ceftriaxone & OXA-48

Faible fréquence des souches concernées par ces règles d’interprétation (BLSE/CHN “S” aux céphalosporines)
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
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disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
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la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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https://playeo.europa-organisation.com/iframe/index/video/pWK2m6oUyIV2q8fTF5xm9zU8diFA5K/from/playeo/autoplay/non


Règles de lecture interprétatives CA-SFM 2024
Nouvelles règles d’interprétation 2024 pour céphalosporines et aztréonam

BLSE : si C3G ou C4G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”

CHN : si C3G ou aztréonam “S” ou “SFP”, doivent être interprétés “R”

Explications données pour justifier ce changement majeur

Adéquation des résultats rendus avec les recos de TT (IDSA, ESCMID)

2011 épargne des carbapénèmes ➙ 2024 arsenal thérapeutique plus étoffé (si carba R, alternatives dispo avec inhibiteurs)

Cohérence avec les règles interprétatives en place depuis 2022 pour carba & EPC et pour céfotax/ceftriaxone & OXA-48

Faible fréquence des souches concernées par ces règles d’interprétation (BLSE/CHN “S” aux céphalosporines)

Accueil “favorable” RICAI 2023 (session Interpréter ou non les résultats de l’antibiogramme ?) + groupe reco SPILF
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Interprétation et règles de masquage pour les céphalosporines et l’aztréonam
Pour les Enterobacterales du groupe 3 (Citrobacter freundii complex, Enterobacter cloacae complex, Hafnia spp., Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Pantoea agglomerans, 
Providencia spp. et Serratia marcescens), l’utilisation des céphalosporines de 3e génération (C3G) expose au risque de sélection de mutants résistants, ce qui n’est pas le cas 
des céphalosporines de 4e génération (C4G) en raison de l’absence d’hydrolyse par les céphalosporinases, quel que soit leur niveau de production. Si une Enterobacterales du 
groupe 3 est sensible in vitro au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone ou à la ceftazidime, préciser en commentaire que « l’utilisation en monothérapie des céphalosporines de 
3e génération (céfixime, céfotaxime, ceftriaxone, ou ceftazidime) est déconseillée » et qu’il faut « privilégier l’utilisation des céphalosporines de 4e génération (céfépime) » .
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de BLSE peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G, à l’aztréonam, 
ou aux C4G. Plus rarement, certaines souches hyperproductrices d’une céphalosporinase chromosomique ou plasmidique peuvent également apparaitre « sensibles à posologie 
standard » ou « sensibles à forte posologie » aux C3G ou à l’aztréonam.  Dans ces situations, le CA-SFM recommande d’interpréter les résultats bruts :
·  pour les souches productrices de BLSE, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G, aux C4G ou à l’aztréonam ;
  pour les souches hyperproductrices d’une céphalosporinase, il est recommandé d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » aux C3G ou à 

l’aztréonam.
Ce changement conceptuel important par rapport aux précédentes années a pour objectif principal d’assurer l’adéquation des résultats rendus avec les recommandations actuelles 
de traitement (ESCMID/IDSA). L’arsenal thérapeutique disponible est bien plus large actuellement qu’en 2011 (date à partir de laquelle il avait été demandé d’abandonner les règles 
de lecture interprétative). Il faut également noter que la fréquence des souches concernées est relativement faible. Enfin, l’application de règles de lecture interprétative pour les 
céphalosporines et l’aztréonam en cas de souche productrice de BLSE ou hyperproductrice d’une céphalosporinase est également cohérente avec les règles interprétatives déjà 
introduites en 2022 pour les carbapénèmes en cas de souche productrices de carbapénémases et les règles interprétatives pour les C3G en cas de souche O A-48-like. Des 
tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5.
Pour le cas particulier des souches de Klebsiella oxytoca avec hyperproduction de la β-lactamase chromosomique (phénotype hyperO  avec hydrolyse de la ceftriaxone, du céfotaxime, 
du céfépime et de l’aztréonam, mais sans hydrolyse de la ceftazidime), les résultats bruts obtenus pour les C3G, les C4G et l’aztréonam peuvent être rendus sans interprétation.
Il est recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien les résultats (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association ceftazidime-avibactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » à la ceftazidime.
Les Enterobacterales productrices d’une carbapénémase (EPC) de type O A-48-like peuvent apparaître sensibles aux C3G : cependant, au vu du manque de données cliniques actuellement 
disponibles dans la littérature, il semble prudent d’interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches O A-48-like, 
car cette carbapénémase hydrolyse faiblement ces molécules. En revanche, les O A-48-like n’hydrolysent pas la ceftazidime, le céfépime, ni l’aztréonam, qui peuvent donc être rendues en fonction 
des valeurs critiques habituelles sans interprétation.
Détection des souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases 
La présence d’une BLSE peut être confirmée par des méthodes quantitatives ou qualitatives.
Les méthodes quantitatives peuvent consister en : i) la mesure d’une augmentation de 5 mm du diamètre de la zone d’inhibition d’un disque de céfotaxime, ceftazidime et céfépime combiné(s) 
à l’acide clavulanique comparativement à la zone d’inhibition autour de ce(s) même(s) disque(s) utilisé(s) sans acide clavulanique ; ii) la diminution d’au moins 3 dilutions de la CMI de ces 
céphalosporines mesurée en présence d’acide clavulanique. Toute synergie significative témoigne de la présence d’une BLSE et permet de distinguer ces enzymes de certaines β-lactamases 
plasmidiques non BLSE hyperproduites (O A-1/30, SHV-1).
La méthode qualitative peut consister en l’utilisation de la méthode de la synergie entre deux disques sur l’antibiogramme standard, c’est-à-dire un disque de céfotaxime, ceftazidime, céfépime et un 
disque contenant de l’acide clavulanique (ex. amoxicilline-acide clavulanique) distants de 30 mm des disques de céphalosporine. La présence d’une BLSE s’exprime par l’apparition d’une synergie 
dite en « bouchon de champagne ». Toutefois, si les souches productrices de BLSE ont aussi d’autres mécanismes de résistance aux β-lactamines comme l’hyperproduction de céphalosporinase, 
la détection de l’image de synergie peut être facilitée par le rapprochement des disques de céphalosporine de celui du disque contenant de l’acide clavulanique ou en pratiquant un antibiogramme 
standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline (inhibiteur de céphalosporinase). Chez K. oxytoca, P. vulgaris et P. penneri, la présence d’une synergie significative entre 
une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique peut résulter de l’hyperproduction de la β-lactamase naturelle chromosomique et beaucoup plus rarement d’une BLSE, surtout en l’absence 
de résistance acquise aux autres familles d’antibiotiques. Chez certaines espèces intrinsèquement très sensibles aux β-lactamines (P. mirabilis, P. vulgaris, P. penneri, P. stuartii et P. rettgeri), les 
BLSE s’expriment à bas niveau. Leur détection est facilitée par la recherche d’une synergie significative entre un disque d’une C3G et un disque contenant de l’acide clavulanique placés à une 
distance de 40-45 mm ou par la détermination des CMI des céphalosporines en absence et en présence d’acide clavulanique.
Une souche catégorisée « sensible à forte posologie » ou « résistante » au céfotaxime et/ou ceftriaxone et/ou ceftazidime et/ou aztréonam en l’absence de synergie entre ces molécules et l’acide 
clavulanique est évocatrice d’une souche hyperproductrice de céphalosporinase chromosomique (Enterobacterales du groupe 3 et E. coli) ou d’une céphalosporinase plasmidique (toutes espèces 
d’Enterobacterales). La réalisation d’un antibiogramme standard sur gélose Mueller-Hinton additionnée de 250 mg/L de cloxacilline permet de vérifier que la résistance observée est bien liée à ce 
type de mécanisme (restauration de la sensibilité aux molécules précitées lorsqu’il n’y a pas d’autre mécanisme de résistance aux β-lactamines) et de détecter une éventuelle BLSE associée qui 
serait masquée par l’hyperproduction d’une céphalosporinase.
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Règles de lecture interprétatives CA-SFM 2024
Rappel en notes des tableaux des règles d’interprétation
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Céphalosporines 
et monobactames

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiques             S	 R > ZIT S	  R < ZIT

[...] 1. Ne pas rendre la céfalexine sur le compte rendu (aide à la lecture 
interprétative uniquement).
2. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte 
posologie » au céfépime pour les souches productrices d’une BLSE.
3/A. Pour le céfidérocol, déterminer la CMI (microdilution en milieu 
liquide uniquement) : pour le choix des réactifs, se référer aux 
évaluations réalisées par le CNR de la résistance aux antibiotiques. Les 
autres méthodes de détermination de la CMI (bandelettes à gradient de 
concentration) ou la méthode des disques ne doivent pas être utilisées 
pour cet antibiotique. La méthode par microdilution nécessite l’utilisation 
d’un bouillon Mueller-Hinton déplété en fer et une lecture spécifique 
doit être réalisée (instructions techniques et règles spécifiques de 
lecture consultables sur le site de l’EUCAST). Envoyer la souche à un 
laboratoire référent pour expertise en cas de difficulté. 
4. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à 
forte posologie » au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone, à la 
ceftazidime ou à l’aztréonam pour les souches productrices d’une BLSE 
ou hyperproductrices d’une céphalosporinase.
5. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à 
forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches 
productrices d’une carbapénémase de type O A-48-like.
6. La céfoxitine peut être utilisée pour la détection des Enterobacterales 
hyperproductrices de céphalosporinases (AmpC) : ce test est sensible, 
mais peu spécifique, car l’activité de la céfoxitine est aussi affectée par 
les altérations de perméabilité. Pour une utilisation thérapeutique, les 
valeurs critiques ne sont validées que pour E. coli.
7. Ne pas rendre les associations ceftazidime-avibactam ou aztréonam-
avibactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » 
aux molécules correspondantes sans l’inhibiteur. 
8. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
d’avibactam.
9. La posologie du ceftolozane-tazobactam à utiliser dépend de 
l’indication du traitement (voir Annexe 7).
10. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
de tazobactam.

Céfalexine1 [...] 16 16 30 14 14
Céfépime2 1 4 30 27 24
Céfidérocol 23 23 NoteA NoteA

Céfixime	(cystites	ou	relais	
pour	pyélonéphrites)4

1 1 5 17 17

Céfotaxime4,5 1 2 5 20 17
Céfotaxime	(méningites)4,5 1 1 5 20 20

Céfoxitine6, E. coli 8 8 30 18 18

Ceftaroline 0,5 0,5 5 23 23 22-23
Ceftazidime4 1 4 10 22 19
Ceftazidime-avibactam7 88 88 10-4 13 13
Ceftobiprole 0,25 0,25 5 23 23
Ceftolozane-tazobactam9 210 210 30-10 22 22 19-21
Ceftriaxone4,5 1 2 30 25 22
Ceftriaxone	(méningites)4,5 1 1 30 25 25
Céfuroxime	iv,	
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

0,001 8 30 50 19

Céfuroxime	per os (cystites), 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

8 8 30 19 19

Aztréonam4 1 4 30 26 21
Aztréonam-avibactam7 48 48 EP EP
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Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Interprétation	et	règles	de	masquage	pour	les	carbapénèmes
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC), notamment O A-48-like et VIM, peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » aux 
carbapénèmes. Dans ce cas, le CA-SFM recommande de les interpréter comme « sensibles à forte posologie » pour l’imipénème et le méropénème. Un commentaire doit 
accompagner les résultats pour l’ertapénème (interprété comme sensible) ainsi que pour l’imipénème et le méropénème (interprétés comme sensibles à forte posologie), 
précisant que les	carbapénèmes	doivent	 tre	utilisés	en	association avec une autre molécule active.
Il est recommandé de ne pas rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam si la 
souche est productrice d’une métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémases de type O A-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas 
des inhibiteurs efficaces des métallo-β-lactamases ou des carbapénémases de type O A-48.
Il est également recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association 
imipénème-relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » 
ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5. Des documents à visée 
pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistance aux principales molécules d’intérêt pour les souches résistantes aux carbapénèmes sont 
disponibles sur le site internet du CNR de la résistance aux antibiotiques.

Détection	des	souches	productrices	de	carbapénémases
La détection des carbapénémases est recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion. Le logigramme présenté en Annexe 6 a été 
adapté à l’épidémiologie française pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’O A-48-like et VIM.
Ertapénème 0,5 0,5 10 23 23 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Ne pas rendre l’association imipénème-relebactam si la souche 
est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, 
ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
3. Ne pas rendre les associations imipénème-relebactam et 
méropénème-vaborbactam si la souche est productrice d’une 
métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémase 
de type O A-48.
4. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
5. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2,3, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

24 24 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème	(méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2,3 85 85 20-10 20 20 15-19
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Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Interprétation	et	règles	de	masquage	pour	les	carbapénèmes
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC), notamment O A-48-like et VIM, peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » aux 
carbapénèmes. Dans ce cas, le CA-SFM recommande de les interpréter comme « sensibles à forte posologie » pour l’imipénème et le méropénème. Un commentaire doit 
accompagner les résultats pour l’ertapénème (interprété comme sensible) ainsi que pour l’imipénème et le méropénème (interprétés comme sensibles à forte posologie), 
précisant que les	carbapénèmes	doivent	 tre	utilisés	en	association avec une autre molécule active.
Il est recommandé de ne pas rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam si la 
souche est productrice d’une métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémases de type O A-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas 
des inhibiteurs efficaces des métallo-β-lactamases ou des carbapénémases de type O A-48.
Il est également recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association 
imipénème-relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » 
ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5. Des documents à visée 
pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistance aux principales molécules d’intérêt pour les souches résistantes aux carbapénèmes sont 
disponibles sur le site internet du CNR de la résistance aux antibiotiques.

Détection	des	souches	productrices	de	carbapénémases
La détection des carbapénémases est recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion. Le logigramme présenté en Annexe 6 a été 
adapté à l’épidémiologie française pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’O A-48-like et VIM.
Ertapénème 0,5 0,5 10 23 23 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Ne pas rendre l’association imipénème-relebactam si la souche 
est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, 
ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
3. Ne pas rendre les associations imipénème-relebactam et 
méropénème-vaborbactam si la souche est productrice d’une 
métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémase 
de type O A-48.
4. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
5. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2,3, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

24 24 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème	(méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2,3 85 85 20-10 20 20 15-19

Céfépime R si BLSE

C3G & aztréonam R si BLSE ou CHN

Céfotaxime & ceftriaxone R si OXA-48

Carba poso max et en asso si EPC

52 53

52V1.0 Juin 2024

Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Interprétation	et	règles	de	masquage	pour	les	carbapénèmes
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC), notamment O A-48-like et VIM, peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » aux 
carbapénèmes. Dans ce cas, le CA-SFM recommande de les interpréter comme « sensibles à forte posologie » pour l’imipénème et le méropénème. Un commentaire doit 
accompagner les résultats pour l’ertapénème (interprété comme sensible) ainsi que pour l’imipénème et le méropénème (interprétés comme sensibles à forte posologie), 
précisant que les	carbapénèmes	doivent	 tre	utilisés	en	association avec une autre molécule active.
Il est recommandé de ne pas rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam si la 
souche est productrice d’une métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémases de type O A-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas 
des inhibiteurs efficaces des métallo-β-lactamases ou des carbapénémases de type O A-48.
Il est également recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association 
imipénème-relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » 
ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5. Des documents à visée 
pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistance aux principales molécules d’intérêt pour les souches résistantes aux carbapénèmes sont 
disponibles sur le site internet du CNR de la résistance aux antibiotiques.

Détection	des	souches	productrices	de	carbapénémases
La détection des carbapénémases est recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion. Le logigramme présenté en Annexe 6 a été 
adapté à l’épidémiologie française pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’O A-48-like et VIM.
Ertapénème 0,5 0,5 10 23 23 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Ne pas rendre l’association imipénème-relebactam si la souche 
est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, 
ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
3. Ne pas rendre les associations imipénème-relebactam et 
méropénème-vaborbactam si la souche est productrice d’une 
métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémase 
de type O A-48.
4. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
5. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2,3, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

24 24 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème	(méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2,3 85 85 20-10 20 20 15-19
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Enterobacterales

Céphalosporines 
et monobactames

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiques             S ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

[...] 1. Ne pas rendre la céfalexine sur le compte rendu (aide à la lecture 
interprétative uniquement).
2. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte 
posologie » au céfépime pour les souches productrices d’une BLSE.
3/A. Pour le céfidérocol, déterminer la CMI (microdilution en milieu 
liquide uniquement) : pour le choix des réactifs, se référer aux 
évaluations réalisées par le CNR de la résistance aux antibiotiques. Les 
autres méthodes de détermination de la CMI (bandelettes à gradient de 
concentration) ou la méthode des disques ne doivent pas être utilisées 
pour cet antibiotique. La méthode par microdilution nécessite l’utilisation 
d’un bouillon Mueller-Hinton déplété en fer et une lecture spécifique 
doit être réalisée (instructions techniques et règles spécifiques de 
lecture consultables sur le site de l’EUCAST). Envoyer la souche à un 
laboratoire référent pour expertise en cas de difficulté. 
4. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à 
forte posologie » au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone, à la 
ceftazidime ou à l’aztréonam pour les souches productrices d’une BLSE 
ou hyperproductrices d’une céphalosporinase.
5. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à 
forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches 
productrices d’une carbapénémase de type OXA-48-like.
6. La céfoxitine peut être utilisée pour la détection des Enterobacterales 
hyperproductrices de céphalosporinases (AmpC) : ce test est sensible, 
mais peu spécifique, car l’activité de la céfoxitine est aussi affectée par 
les altérations de perméabilité. Pour une utilisation thérapeutique, les 
valeurs critiques ne sont validées que pour E. coli.
7. Ne pas rendre les associations ceftazidime-avibactam ou aztréonam-
avibactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » 
aux molécules correspondantes sans l’inhibiteur. 
8. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
d’avibactam.
9. La posologie du ceftolozane-tazobactam à utiliser dépend de 
l’indication du traitement (voir Annexe 7).
10. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
de tazobactam.

Céfalexine1 [...] 16 16 30 14 14
Céfépime2 1 4 30 27 24
Céfidérocol 23 23 NoteA NoteA

Céfixime (cystites ou relais 
pour pyélonéphrites)4

1 1 5 17 17

Céfotaxime4,5 1 2 5 20 17
Céfotaxime (méningites)4,5 1 1 5 20 20

Céfoxitine6, E. coli 8 8 30 18 18

Ceftaroline 0,5 0,5 5 23 23 22-23
Ceftazidime4 1 4 10 22 19
Ceftazidime-avibactam7 88 88 1 - 13 13
Ceftobiprole 0,25 0,25 5 23 23
Ceftolozane-tazobactam9 210 210 -1 22 22 19-21
Ceftriaxone4,5 1 2 30 25 22
Ceftriaxone (méningites)4,5 1 1 30 25 25
Céfuroxime iv, 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

0,001 8 30 50 19

Céfuroxime per os (cystites), 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

8 8 30 19 19

Aztréonam4 1 4 30 26 21
Aztréonam-avibactam7 48 48 EP EP
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Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

Interprétation et règles de masquage pour les carbapénèmes
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC), notamment OXA-48-like et VIM, peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » aux 
carbapénèmes. Dans ce cas, le CA-SFM recommande de les interpréter comme « sensibles à forte posologie » pour l’imipénème et le méropénème. Un commentaire doit 
accompagner les résultats pour l’ertapénème (interprété comme sensible) ainsi que pour l’imipénème et le méropénème (interprétés comme sensibles à forte posologie), 
précisant que les carbapénèmes doivent tre utilisés en association avec une autre molécule active.
Il est recommandé de ne pas rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam si la 
souche est productrice d’une métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémases de type OXA-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas 
des inhibiteurs efficaces des métallo-β-lactamases ou des carbapénémases de type OXA-48.
Il est également recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association 
imipénème-relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » 
ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5. Des documents à visée 
pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistance aux principales molécules d’intérêt pour les souches résistantes aux carbapénèmes sont 
disponibles sur le site internet du CNR de la résistance aux antibiotiques.

Détection des souches productrices de carbapénémases
La détection des carbapénémases est recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion. Le logigramme présenté en Annexe 6 a été 
adapté à l’épidémiologie française pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’OXA-48-like et VIM.

rtapénème 0,5 0,5 10 23 23 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  
imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Ne pas rendre l’association imipénème-relebactam si la souche 
est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, 
ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
3. Ne pas rendre les associations imipénème-relebactam et 
méropénème-vaborbactam si la souche est productrice d’une 
métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémase 
de type OXA-48.
4. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
5. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2,3, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

24 24 1 - 5 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2,3 85 85 -1 20 20 15-19
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Enterobacterales

Céphalosporines 
et monobactames

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiques             S	 R > ZIT S	  R < ZIT

[...] 1. Ne pas rendre la céfalexine sur le compte rendu (aide à la lecture 
interprétative uniquement).
2. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte 
posologie » au céfépime pour les souches productrices d’une BLSE.
3/A. Pour le céfidérocol, déterminer la CMI (microdilution en milieu 
liquide uniquement) : pour le choix des réactifs, se référer aux 
évaluations réalisées par le CNR de la résistance aux antibiotiques. Les 
autres méthodes de détermination de la CMI (bandelettes à gradient de 
concentration) ou la méthode des disques ne doivent pas être utilisées 
pour cet antibiotique. La méthode par microdilution nécessite l’utilisation 
d’un bouillon Mueller-Hinton déplété en fer et une lecture spécifique 
doit être réalisée (instructions techniques et règles spécifiques de 
lecture consultables sur le site de l’EUCAST). Envoyer la souche à un 
laboratoire référent pour expertise en cas de difficulté. 
4. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à 
forte posologie » au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone, à la 
ceftazidime ou à l’aztréonam pour les souches productrices d’une BLSE 
ou hyperproductrices d’une céphalosporinase.
5. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à 
forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches 
productrices d’une carbapénémase de type O A-48-like.
6. La céfoxitine peut être utilisée pour la détection des Enterobacterales 
hyperproductrices de céphalosporinases (AmpC) : ce test est sensible, 
mais peu spécifique, car l’activité de la céfoxitine est aussi affectée par 
les altérations de perméabilité. Pour une utilisation thérapeutique, les 
valeurs critiques ne sont validées que pour E. coli.
7. Ne pas rendre les associations ceftazidime-avibactam ou aztréonam-
avibactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » 
aux molécules correspondantes sans l’inhibiteur. 
8. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
d’avibactam.
9. La posologie du ceftolozane-tazobactam à utiliser dépend de 
l’indication du traitement (voir Annexe 7).
10. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
de tazobactam.

Céfalexine1 [...] 16 16 30 14 14
Céfépime2 1 4 30 27 24
Céfidérocol 23 23 NoteA NoteA

Céfixime	(cystites	ou	relais	
pour	pyélonéphrites)4

1 1 5 17 17

Céfotaxime4,5 1 2 5 20 17
Céfotaxime	(méningites)4,5 1 1 5 20 20

Céfoxitine6, E. coli 8 8 30 18 18

Ceftaroline 0,5 0,5 5 23 23 22-23
Ceftazidime4 1 4 10 22 19
Ceftazidime-avibactam7 88 88 10-4 13 13
Ceftobiprole 0,25 0,25 5 23 23
Ceftolozane-tazobactam9 210 210 30-10 22 22 19-21
Ceftriaxone4,5 1 2 30 25 22
Ceftriaxone	(méningites)4,5 1 1 30 25 25
Céfuroxime	iv,	
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

0,001 8 30 50 19

Céfuroxime	per os (cystites), 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

8 8 30 19 19

Aztréonam4 1 4 30 26 21
Aztréonam-avibactam7 48 48 EP EP
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Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Interprétation	et	règles	de	masquage	pour	les	carbapénèmes
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC), notamment O A-48-like et VIM, peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » aux 
carbapénèmes. Dans ce cas, le CA-SFM recommande de les interpréter comme « sensibles à forte posologie » pour l’imipénème et le méropénème. Un commentaire doit 
accompagner les résultats pour l’ertapénème (interprété comme sensible) ainsi que pour l’imipénème et le méropénème (interprétés comme sensibles à forte posologie), 
précisant que les	carbapénèmes	doivent	 tre	utilisés	en	association avec une autre molécule active.
Il est recommandé de ne pas rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam si la 
souche est productrice d’une métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémases de type O A-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas 
des inhibiteurs efficaces des métallo-β-lactamases ou des carbapénémases de type O A-48.
Il est également recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association 
imipénème-relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » 
ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5. Des documents à visée 
pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistance aux principales molécules d’intérêt pour les souches résistantes aux carbapénèmes sont 
disponibles sur le site internet du CNR de la résistance aux antibiotiques.

Détection	des	souches	productrices	de	carbapénémases
La détection des carbapénémases est recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion. Le logigramme présenté en Annexe 6 a été 
adapté à l’épidémiologie française pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’O A-48-like et VIM.
Ertapénème 0,5 0,5 10 23 23 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Ne pas rendre l’association imipénème-relebactam si la souche 
est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, 
ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
3. Ne pas rendre les associations imipénème-relebactam et 
méropénème-vaborbactam si la souche est productrice d’une 
métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémase 
de type O A-48.
4. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
5. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2,3, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

24 24 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème	(méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2,3 85 85 20-10 20 20 15-19
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Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Interprétation	et	règles	de	masquage	pour	les	carbapénèmes
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC), notamment O A-48-like et VIM, peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » aux 
carbapénèmes. Dans ce cas, le CA-SFM recommande de les interpréter comme « sensibles à forte posologie » pour l’imipénème et le méropénème. Un commentaire doit 
accompagner les résultats pour l’ertapénème (interprété comme sensible) ainsi que pour l’imipénème et le méropénème (interprétés comme sensibles à forte posologie), 
précisant que les	carbapénèmes	doivent	 tre	utilisés	en	association avec une autre molécule active.
Il est recommandé de ne pas rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam si la 
souche est productrice d’une métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémases de type O A-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas 
des inhibiteurs efficaces des métallo-β-lactamases ou des carbapénémases de type O A-48.
Il est également recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association 
imipénème-relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » 
ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5. Des documents à visée 
pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistance aux principales molécules d’intérêt pour les souches résistantes aux carbapénèmes sont 
disponibles sur le site internet du CNR de la résistance aux antibiotiques.

Détection	des	souches	productrices	de	carbapénémases
La détection des carbapénémases est recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion. Le logigramme présenté en Annexe 6 a été 
adapté à l’épidémiologie française pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’O A-48-like et VIM.
Ertapénème 0,5 0,5 10 23 23 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Ne pas rendre l’association imipénème-relebactam si la souche 
est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, 
ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
3. Ne pas rendre les associations imipénème-relebactam et 
méropénème-vaborbactam si la souche est productrice d’une 
métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémase 
de type O A-48.
4. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
5. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2,3, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

24 24 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème	(méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2,3 85 85 20-10 20 20 15-19

Céfépime R si BLSE

C3G & aztréonam R si BLSE ou CHN

Céfotaxime & ceftriaxone R si OXA-48

Masquage imi-rele & méro-vabor si méro/imi S

Masquage imi-rele & méro-vabor si métallo/OXA

Masquage caz-avi & atm-avi si caz/atm S

Carba poso max et en asso si EPC
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Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Interprétation	et	règles	de	masquage	pour	les	carbapénèmes
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC), notamment O A-48-like et VIM, peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » aux 
carbapénèmes. Dans ce cas, le CA-SFM recommande de les interpréter comme « sensibles à forte posologie » pour l’imipénème et le méropénème. Un commentaire doit 
accompagner les résultats pour l’ertapénème (interprété comme sensible) ainsi que pour l’imipénème et le méropénème (interprétés comme sensibles à forte posologie), 
précisant que les	carbapénèmes	doivent	 tre	utilisés	en	association avec une autre molécule active.
Il est recommandé de ne pas rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam si la 
souche est productrice d’une métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémases de type O A-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas 
des inhibiteurs efficaces des métallo-β-lactamases ou des carbapénémases de type O A-48.
Il est également recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association 
imipénème-relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » 
ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5. Des documents à visée 
pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistance aux principales molécules d’intérêt pour les souches résistantes aux carbapénèmes sont 
disponibles sur le site internet du CNR de la résistance aux antibiotiques.

Détection	des	souches	productrices	de	carbapénémases
La détection des carbapénémases est recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion. Le logigramme présenté en Annexe 6 a été 
adapté à l’épidémiologie française pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’O A-48-like et VIM.
Ertapénème 0,5 0,5 10 23 23 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  

imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Ne pas rendre l’association imipénème-relebactam si la souche 
est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, 
ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
3. Ne pas rendre les associations imipénème-relebactam et 
méropénème-vaborbactam si la souche est productrice d’une 
métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémase 
de type O A-48.
4. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
5. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2,3, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

24 24 10-25 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème	(méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2,3 85 85 20-10 20 20 15-19
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Enterobacterales

Céphalosporines 
et monobactames

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiques             S ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

[...] 1. Ne pas rendre la céfalexine sur le compte rendu (aide à la lecture 
interprétative uniquement).
2. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à forte 
posologie » au céfépime pour les souches productrices d’une BLSE.
3/A. Pour le céfidérocol, déterminer la CMI (microdilution en milieu 
liquide uniquement) : pour le choix des réactifs, se référer aux 
évaluations réalisées par le CNR de la résistance aux antibiotiques. Les 
autres méthodes de détermination de la CMI (bandelettes à gradient de 
concentration) ou la méthode des disques ne doivent pas être utilisées 
pour cet antibiotique. La méthode par microdilution nécessite l’utilisation 
d’un bouillon Mueller-Hinton déplété en fer et une lecture spécifique 
doit être réalisée (instructions techniques et règles spécifiques de 
lecture consultables sur le site de l’EUCAST). Envoyer la souche à un 
laboratoire référent pour expertise en cas de difficulté. 
4. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à 
forte posologie » au céfixime, au céfotaxime, à la ceftriaxone, à la 
ceftazidime ou à l’aztréonam pour les souches productrices d’une BLSE 
ou hyperproductrices d’une céphalosporinase.
5. Interpréter « résistant » tout résultat « sensible » ou « sensible à 
forte posologie » au céfotaxime ou à la ceftriaxone pour les souches 
productrices d’une carbapénémase de type OXA-48-like.
6. La céfoxitine peut être utilisée pour la détection des Enterobacterales 
hyperproductrices de céphalosporinases (AmpC) : ce test est sensible, 
mais peu spécifique, car l’activité de la céfoxitine est aussi affectée par 
les altérations de perméabilité. Pour une utilisation thérapeutique, les 
valeurs critiques ne sont validées que pour E. coli.
7. Ne pas rendre les associations ceftazidime-avibactam ou aztréonam-
avibactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » 
aux molécules correspondantes sans l’inhibiteur. 
8. La sensibilité doit être évaluée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
d’avibactam.
9. La posologie du ceftolozane-tazobactam à utiliser dépend de 
l’indication du traitement (voir Annexe 7).
10. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 4 mg/L 
de tazobactam.

Céfalexine1 [...] 16 16 30 14 14
Céfépime2 1 4 30 27 24
Céfidérocol 23 23 NoteA NoteA

Céfixime (cystites ou relais 
pour pyélonéphrites)4

1 1 5 17 17

Céfotaxime4,5 1 2 5 20 17
Céfotaxime (méningites)4,5 1 1 5 20 20

Céfoxitine6, E. coli 8 8 30 18 18

Ceftaroline 0,5 0,5 5 23 23 22-23
Ceftazidime4 1 4 10 22 19
Ceftazidime-avibactam7 88 88 1 - 13 13
Ceftobiprole 0,25 0,25 5 23 23
Ceftolozane-tazobactam9 210 210 -1 22 22 19-21
Ceftriaxone4,5 1 2 30 25 22
Ceftriaxone (méningites)4,5 1 1 30 25 25
Céfuroxime iv, 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

0,001 8 30 50 19

Céfuroxime per os (cystites), 
E. coli, Klebsiella spp. (sauf  
K. aerogenes), Raoultella spp. et 
P. mirabilis

8 8 30 19 19

Aztréonam4 1 4 30 26 21
Aztréonam-avibactam7 48 48 EP EP
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Enterobacterales

Carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > ZIT S ≥  R < ZIT

Interprétation et règles de masquage pour les carbapénèmes
Certaines souches d’Enterobacterales productrices de carbapénémases (EPC), notamment OXA-48-like et VIM, peuvent apparaitre « sensibles à posologie standard » aux 
carbapénèmes. Dans ce cas, le CA-SFM recommande de les interpréter comme « sensibles à forte posologie » pour l’imipénème et le méropénème. Un commentaire doit 
accompagner les résultats pour l’ertapénème (interprété comme sensible) ainsi que pour l’imipénème et le méropénème (interprétés comme sensibles à forte posologie), 
précisant que les carbapénèmes doivent tre utilisés en association avec une autre molécule active.
Il est recommandé de ne pas rendre le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) des associations imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam si la 
souche est productrice d’une métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémases de type OXA-48. En effet, le relebactam et le vaborbactam ne sont pas 
des inhibiteurs efficaces des métallo-β-lactamases ou des carbapénémases de type OXA-48.
Il est également recommandé de ne pas rendre sur le compte rendu transmis au clinicien le résultat (l’interprétation clinique ou les valeurs de CMI) de l’association 
imipénème-relebactam si la souche est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est « sensible » 
ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
Des tableaux synthétisant les règles d’interprétation et les règles de masquage à appliquer sont accessibles en Annexe 5. Des documents à visée 
pédagogique, ainsi qu’un tableau récapitulant la fréquence de la résistance aux principales molécules d’intérêt pour les souches résistantes aux carbapénèmes sont 
disponibles sur le site internet du CNR de la résistance aux antibiotiques.

Détection des souches productrices de carbapénémases
La détection des carbapénémases est recommandée sur le plan épidémiologique pour surveiller et contrôler leur diffusion. Le logigramme présenté en Annexe 6 a été 
adapté à l’épidémiologie française pour pouvoir détecter toutes les carbapénémases actuelles.
NB : Généralement, les systèmes automatisés de détection de sensibilité aux antibiotiques surestiment légèrement la résistance aux carbapénèmes (notamment 
l’ertapénème). Ainsi, le pourcentage d’EPC sensibles à tous les carbapénèmes avec les systèmes automatisés est de l’ordre de 1 à 2 % pour les isolats producteurs 
d’OXA-48-like et VIM.

rtapénème 0,5 0,5 10 23 23 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae  
imposant l’utilisation de fortes posologies.
2. Ne pas rendre l’association imipénème-relebactam si la souche 
est « sensible » ou « sensible à forte posologie » à l’imipénème, 
ou l’association méropénème-vaborbactam si la souche est 
« sensible » ou « sensible à forte posologie » au méropénème.
3. Ne pas rendre les associations imipénème-relebactam et 
méropénème-vaborbactam si la souche est productrice d’une 
métallo-β-lactamase (VIM, NDM ou IMP) ou d’une carbapénémase 
de type OXA-48.
4. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
4 mg/L de relebactam.
5. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 
8 mg/L de vaborbactam. 

Imipénème 2 4 10 22 19
Imipénème1,
Morganellaceae 

0,001 4 10 50 19

Imipénème-relebactam2,3, 
Enterobacterales sauf 
Morganellaceae

24 24 1 - 5 22 22 20-22

Méropénème 2 8 10 22 16
Méropénème (méningites) 2 2 10 22 22
Méropénème-vaborbactam2,3 85 85 -1 20 20 15-19
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ANNEXE 5

Lecture interprétative des antibiogrammes pour les Enterobacterales 

Les tableaux ci-dessous donnent des exemples pour 
mettre en œuvre  les règles de lecture interprétative 
qui doivent s’appliquer pour les antibiogrammes 
d’Enterobacterales.

Pour différents mécanismes enzymatiques donnés 
en exemple, les tableaux présentent les résultats 
bruts de phénotypes fréquents ou plus rares, ainsi 
que les interprétations correspondantes.

Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Pour les souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases sans carbapénémases : masquer 
imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam (sensibilité imipénème et méropénème) et aztréonam-avibactam 
(molécule de dernier recours à préserver).

Sensible à forte posologie Résistant

 E
rta

pé
nè

m
e

 Im
ip

én
èm

e

 Im
ip

én
èm

e-
re

le
ba

ct
am

 M
ér

op
én

èm
e

 M
ér

op
én

èm
e-

va
bo

rb
ac

ta
m

 C
ef

ta
zid

im
e

 C
ef

ta
zid

im
e-

av
ib

ac
ta

m

 C
éf

ot
ax

im
e 

/ C
ef

tri
ax

on
e

 C
éf

ép
im

e

 A
zt

ré
on

am

 A
zt

ré
on

am
-a

vib
ac

ta
m

R R S R S R S R R R S
>32 8 0,25 16 0,12 >32 0,25 >32 16 >32 0,25

Interprétation R R S R S R S R R R S

S S S S S R S R R R S
0,5 0,5 < 0,06 1 < 0,06 >32 0,25 >32 16 >32 0,25

Interprétation S* SFP* S SFP* S R S R R R S

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

KPC
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Interprétation S S – S – R S R R R –

S S S S S S S S S S S
0,03 0,06 0,06 0,06 0,06 1 0,25 1 1 1 0,25

Interprétation S S – S – R S R R R –

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Résultats brutsPhénotypes 
rares

BLSE uniquement (souche sensible aux carbapénèmes)
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Interprétation S S – S – R S R S R –

S S S S S SFP S SFP S SFP S
0,03 0,06 0,06 0,06 0,06 2 0,25 2 0,5 2 0,25

Interprétation S S – S – R S R S R –

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Résultats brutsPhénotypes 
rares

Hyperproduction de céphalosporinase chromosomique ou plasmidique (souche sensible aux carbapénèmes)
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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1 0,5 0,5 0,25 0,25 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – S – R S S –

R SFP R SFP S S S S S S S
8 4 4 4 4 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – S – R S S –

S S S S S S S S S S S
0,5 0,25 0,25 0,12 0,12 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – S – R S S –

OXA-48-like

Phénotype le 
plus fréquent
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rares
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Interprétation R SFP* – SFP* – R S R R R S

R SFP S SFP S R S R R R S
8 4 4 4 4 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R S R R R S

S S S S S R S R R R S
0,5 0,25 0,25 0,12 0,12 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – R S R R R S

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

OXA-48-like + BLSE

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts
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Interprétation R R R R R R R R R S –

R SFP R SFP S R R R R S S
4 4 4 4 4 >32 >32 >32 >32 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R R R R S –

S S S S S R R R R S S
0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 16 16 16 >32 0,25 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – R R R R S –

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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1 0,5 0,5 0,25 0,25 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – S – R S S –

R SFP R SFP S S S S S S S
8 4 4 4 4 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – S – R S S –

S S S S S S S S S S S
0,5 0,25 0,25 0,12 0,12 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – S – R S S –

OXA-48-like

Phénotype le 
plus fréquent
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Résultats bruts
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Interprétation R SFP* – SFP* – R S R R R S

R SFP S SFP S R S R R R S
8 4 4 4 4 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R S R R R S

S S S S S R S R R R S
0,5 0,25 0,25 0,12 0,12 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – R S R R R S

Phénotypes 
rares
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OXA-48-like + BLSE
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 E
rta

pé
nè

m
e

 Im
ip

én
èm

e

 Im
ip

én
èm

e-
re

le
ba

ct
am

 M
ér

op
én

èm
e

 M
ér

op
én

èm
e-

va
bo

rb
ac

ta
m

 C
ef

ta
zid

im
e

 C
ef

ta
zid

im
e-

av
ib

ac
ta

m

 C
éf

ot
ax

im
e 

/ C
ef

tri
ax

on
e

 C
éf

ép
im

e

 A
zt

ré
on

am

 A
zt

ré
on

am
-a

vib
ac

ta
m

R R R R R R R R R S S
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Interprétation R R R R R R R R R S –

R SFP R SFP S R R R R S S
4 4 4 4 4 >32 >32 >32 >32 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R R R R S –

S S S S S R R R R S S
0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 16 16 16 >32 0,25 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – R R R R S –

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE
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disponibles pour le traitement des infections causées par des EPC (ceftazidime-avibactam, meropenem-
vaborbactam et imipénème-relebactam) sont inefficaces sur ces enzymes. En revanche, les souches 
productrices d’une carbapénèmase de type KPC restent stables et représentent environ 3% des EPC. 

 

Figure 26 : Distribution des EPC par type de carbapénèmase en 2022 

 

 

Figure 27 : Evolution du % d'EPC reçues et du % des principales carbapénèmases parmi les 
souches reçues au CNR entre 2012 et 2022 

En outre, depuis 2012, on note une diversification des variants d’OXA-48 dans l’épidémiologie 
française. Parmi ces variants d’OXA-48, nous confirmons l’augmentation des souches de E. coli 
productrices de la carbapénèmase OXA-244 initiée en 2016. Ce phénomène est d’autant plus inquiétant 
que ces souches posent régulièrement des problèmes de détection suggérant une dissémination plus 
importante que celle réellement observée (Figure 28).  

France 2022
Répartition EPC par type de carbapénémase
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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R SFP R SFP S S S S S S S
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S S S S S S S S S S S
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Interprétation S* SFP* – SFP* – S – R S S –
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Phénotype le 
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Résultats bruts
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S S S S S R S R R R S
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Interprétation S* SFP* – SFP* – R S R R R S
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OXA-48-like + BLSE
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Résultats bruts
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Interprétation R SFP* – SFP* – R R R R S –

S S S S S R R R R S S
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Interprétation S* SFP* – SFP* – R R R R S –

Phénotype le 
plus fréquent
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Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE

Rapport 2022 CNR de la résistance aux antibiotiques
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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Interprétation S* SFP* – SFP* – S – R S S –

OXA-48-like

Phénotype le 
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Résultats bruts
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OXA-48-like + BLSE
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Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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OXA-48-like + BLSE
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Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE

AMXTICPIPTZP

FOXCAZTCCETP

CTXAMCIMPTEM

FEPATMMEMCZA

Photographie Laurent Dortet (CNR de la résistance)

E. coli E. coli
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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OXA-48-like + BLSE

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts
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Phénotype le 
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Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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OXA-48-like + BLSE
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Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE

AMXTICPIPTZP

FOXCAZTCCETP

CTXAMCIMPTEM

FEPATMMEMCZA

Photographie Laurent Dortet (CNR de la résistance)

E. coli
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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Interprétation S* SFP* – SFP* – S – R S S –
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Interprétation S* SFP* – SFP* – R S R R R S
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OXA-48-like + BLSE

Phénotype le 
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Interprétation S* SFP* – SFP* – R R R R S –

Phénotype le 
plus fréquent
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Phénotypes 
rares
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Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE

EPC OXA-48 : CTX/CRO = R
céfotaxime/ceftriaxone “S” ou “SFP” ➙ “R”
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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Interprétation S* SFP* – SFP* – R S R R R S
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OXA-48-like + BLSE
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plus fréquent

Résultats bruts
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Résultats bruts

Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSEE. coli
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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OXA-48-like
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rares

Résultats bruts
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Interprétation S* SFP* – SFP* – R S R R R S

Phénotypes 
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Résultats bruts
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OXA-48-like + BLSE

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts
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Interprétation R SFP* – SFP* – R R R R S –
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Interprétation S* SFP* – SFP* – R R R R S –

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE

Règles de lecture interprétatives CA-SFM 2024

162

163

16
2

V
1.

0 
Ju

in
 2

02
4

Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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Interprétation S* SFP* – SFP* – S – R S S –

OXA-48-like

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts
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Interprétation S* SFP* – SFP* – R S R R R S
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OXA-48-like + BLSE

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts
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Interprétation S* SFP* – SFP* – R R R R S –

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE

EPC OXA-48 : CTX/CRO = R
céfotaxime/ceftriaxone “S” ou “SFP” ➙ “R”

EPC : carba poso max et asso
méro/imi “S” ➙ “SFP” + utilisation en asso

E. coli
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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Interprétation S* SFP* – SFP* – S – R S S –

OXA-48-like

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts
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Interprétation R SFP* – SFP* – R S R R R S
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Interprétation S* SFP* – SFP* – R S R R R S
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rares

Résultats bruts
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OXA-48-like + BLSE

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts
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R SFP R SFP S R R R R S S
4 4 4 4 4 >32 >32 >32 >32 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R R R R S –

S S S S S R R R R S S
0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 16 16 16 >32 0,25 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – R R R R S –

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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Interprétation R SFP* – SFP* – S – R S S –

R SFP R SFP S S S S S S S
8 4 4 4 4 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – S – R S S –

S S S S S S S S S S S
0,5 0,25 0,25 0,12 0,12 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – S – R S S –

OXA-48-like

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts
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Interprétation S* SFP* – SFP* – R S R R R S
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Résultats bruts
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OXA-48-like + BLSE

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts
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Interprétation S* SFP* – SFP* – R R R R S –

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE

EPC OXA-48 : CTX/CRO = R
céfotaxime/ceftriaxone “S” ou “SFP” ➙ “R”

EPC : carba poso max et asso
méro/imi “S” ➙ “SFP” + utilisation en asso
erta “S” (pas forte poso) + utilisation en asso

E. coli
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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Interprétation S* SFP* – SFP* – S – R S S –
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1 0,5 0,5 0,25 0,25 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R S R R R S

R SFP S SFP S R S R R R S
8 4 4 4 4 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R S R R R S

S S S S S R S R R R S
0,5 0,25 0,25 0,12 0,12 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – R S R R R S

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

OXA-48-like + BLSE

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts
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Interprétation R R R R R R R R R S –

R SFP R SFP S R R R R S S
4 4 4 4 4 >32 >32 >32 >32 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R R R R S –

S S S S S R R R R S S
0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 16 16 16 >32 0,25 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – R R R R S –

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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1 0,5 0,5 0,25 0,25 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – S – R S S –

R SFP R SFP S S S S S S S
8 4 4 4 4 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – S – R S S –

S S S S S S S S S S S
0,5 0,25 0,25 0,12 0,12 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – S – R S S –

OXA-48-like

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts
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1 0,5 0,5 0,25 0,25 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R S R R R S

R SFP S SFP S R S R R R S
8 4 4 4 4 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R S R R R S

S S S S S R S R R R S
0,5 0,25 0,25 0,12 0,12 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – R S R R R S

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

OXA-48-like + BLSE

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts
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R R R R R R R R R S S
>32 8 8 16 16 >32 >32 >32 >32 0,25 0,25

Interprétation R R R R R R R R R S –

R SFP R SFP S R R R R S S
4 4 4 4 4 >32 >32 >32 >32 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R R R R S –

S S S S S R R R R S S
0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 16 16 16 >32 0,25 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – R R R R S –

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE EPC OXA-48 : CTX/CRO = R
céfotaxime/ceftriaxone “S” ou “SFP” ➙ “R”

EPC : carba poso max et asso
méro/imi “S” ➙ “SFP” + utilisation en asso
erta “S” (pas forte poso) + utilisation en asso

Règles de masquage
rele/vabor inefficaces si métallo ou OXA-48

E. coli
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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R S S S S S S S S S S
1 0,5 0,5 0,25 0,25 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – S – R S S –

R SFP R SFP S S S S S S S
8 4 4 4 4 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – S – R S S –

S S S S S S S S S S S
0,5 0,25 0,25 0,12 0,12 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – S – R S S –

OXA-48-like

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts
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1 0,5 0,5 0,25 0,25 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R S R R R S

R SFP S SFP S R S R R R S
8 4 4 4 4 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R S R R R S

S S S S S R S R R R S
0,5 0,25 0,25 0,12 0,12 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – R S R R R S

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

OXA-48-like + BLSE

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts
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>32 8 8 16 16 >32 >32 >32 >32 0,25 0,25

Interprétation R R R R R R R R R S –

R SFP R SFP S R R R R S S
4 4 4 4 4 >32 >32 >32 >32 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R R R R S –

S S S S S R R R R S S
0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 16 16 16 >32 0,25 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – R R R R S –

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE
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Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Aucun apport de l’inhibiteur de β-lactamase sur le mécanisme de résistance (EPC).

Sensible à forte posologie Résistant
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R S S S S S S S S S S
1 0,5 0,5 0,25 0,25 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – S – R S S –

R SFP R SFP S S S S S S S
8 4 4 4 4 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – S – R S S –

S S S S S S S S S S S
0,5 0,25 0,25 0,12 0,12 0,25 0,25 1 0,25 0,25 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – S – R S S –

OXA-48-like

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts
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R S S S S R S R R R S
1 0,5 0,5 0,25 0,25 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R S R R R S

R SFP S SFP S R S R R R S
8 4 4 4 4 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R S R R R S

S S S S S R S R R R S
0,5 0,25 0,25 0,12 0,12 >32 0,5 >32 >32 >32 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – R S R R R S

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

OXA-48-like + BLSE

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

 E
rta

pé
nè

m
e

 Im
ip

én
èm

e

 Im
ip

én
èm

e-
re

le
ba

ct
am

 M
ér

op
én

èm
e

 M
ér

op
én

èm
e-

va
bo

rb
ac

ta
m

 C
ef

ta
zid

im
e

 C
ef

ta
zid

im
e-

av
ib

ac
ta

m

 C
éf

ot
ax

im
e 

/ C
ef

tri
ax

on
e

 C
éf

ép
im

e

 A
zt

ré
on

am

 A
zt

ré
on

am
-a

vib
ac

ta
m

R R R R R R R R R S S
>32 8 8 16 16 >32 >32 >32 >32 0,25 0,25

Interprétation R R R R R R R R R S –

R SFP R SFP S R R R R S S
4 4 4 4 4 >32 >32 >32 >32 0,25 0,25

Interprétation R SFP* – SFP* – R R R R S –

S S S S S R R R R S S
0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 16 16 16 >32 0,25 0,25

Interprétation S* SFP* – SFP* – R R R R S –

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

Résultats bruts

Métalloenzymes (NDM / VIM / IMP) sans BLSE EPC OXA-48 : CTX/CRO = R
céfotaxime/ceftriaxone “S” ou “SFP” ➙ “R”

EPC : carba poso max et asso
méro/imi “S” ➙ “SFP” + utilisation en asso
erta “S” (pas forte poso) + utilisation en asso

Règles de masquage
rele/vabor inefficaces si métallo ou OXA-48
caz-avi & atm-avi inutiles si caz/atm “seuls” “S”

E. coli
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ANNEXE 5

Lecture interprétative des antibiogrammes pour les Enterobacterales 

Les tableaux ci-dessous donnent des exemples pour 
mettre en œuvre  les règles de lecture interprétative 
qui doivent s’appliquer pour les antibiogrammes 
d’Enterobacterales.

Pour différents mécanismes enzymatiques donnés 
en exemple, les tableaux présentent les résultats 
bruts de phénotypes fréquents ou plus rares, ainsi 
que les interprétations correspondantes.

Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Pour les souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases sans carbapénémases : masquer 
imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam (sensibilité imipénème et méropénème) et aztréonam-avibactam 
(molécule de dernier recours à préserver).

Sensible à forte posologie Résistant
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R R S R S R S R R R S
>32 8 0,25 16 0,12 >32 0,25 >32 16 >32 0,25

Interprétation R R S R S R S R R R S

S S S S S R S R R R S
0,5 0,5 < 0,06 1 < 0,06 >32 0,25 >32 16 >32 0,25

Interprétation S* SFP* S SFP* S R S R R R S

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Phénotypes 
rares

Résultats bruts

KPC

 E
rta

pé
nè

m
e

 Im
ip

én
èm

e

 Im
ip

én
èm

e-
re

le
ba

ct
am

 M
ér

op
én

èm
e

 M
ér

op
én

èm
e-

va
bo

rb
ac

ta
m

 C
ef

ta
zid

im
e

 C
ef

ta
zid

im
e-

av
ib

ac
ta

m

 C
éf

ot
ax

im
e 

/ C
ef

tri
ax

on
e

 C
éf

ép
im

e

 A
zt

ré
on

am

 A
zt

ré
on

am
-a

vib
ac

ta
m

S S S S S R S R R R S
0,03 0,06 0,06 0,06 0,06 256 0,25 256 256 256 0,25

Interprétation S S – S – R S R R R –

S S S S S S S S S S S
0,03 0,06 0,06 0,06 0,06 1 0,25 1 1 1 0,25

Interprétation S S – S – R S R R R –

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Résultats brutsPhénotypes 
rares

BLSE uniquement (souche sensible aux carbapénèmes)
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0,03 0,06 0,06 0,06 0,06 256 0,25 256 0,5 256 0,25

Interprétation S S – S – R S R S R –

S S S S S SFP S SFP S SFP S
0,03 0,06 0,06 0,06 0,06 2 0,25 2 0,5 2 0,25

Interprétation S S – S – R S R S R –

Phénotype le 
plus fréquent

Résultats bruts

Résultats brutsPhénotypes 
rares

Hyperproduction de céphalosporinase chromosomique ou plasmidique (souche sensible aux carbapénèmes)

BLSE : C3G/C4G/ATM = R
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ANNEXE 5

Lecture interprétative des antibiogrammes pour les Enterobacterales 

Les tableaux ci-dessous donnent des exemples pour 
mettre en œuvre  les règles de lecture interprétative 
qui doivent s’appliquer pour les antibiogrammes 
d’Enterobacterales.

Pour différents mécanismes enzymatiques donnés 
en exemple, les tableaux présentent les résultats 
bruts de phénotypes fréquents ou plus rares, ainsi 
que les interprétations correspondantes.

Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Pour les souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases sans carbapénémases : masquer 
imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam (sensibilité imipénème et méropénème) et aztréonam-avibactam 
(molécule de dernier recours à préserver).

Sensible à forte posologie Résistant
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R R S R S R S R R R S
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ANNEXE 5

Lecture interprétative des antibiogrammes pour les Enterobacterales 

Les tableaux ci-dessous donnent des exemples pour 
mettre en œuvre  les règles de lecture interprétative 
qui doivent s’appliquer pour les antibiogrammes 
d’Enterobacterales.

Pour différents mécanismes enzymatiques donnés 
en exemple, les tableaux présentent les résultats 
bruts de phénotypes fréquents ou plus rares, ainsi 
que les interprétations correspondantes.

Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Pour les souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases sans carbapénémases : masquer 
imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam (sensibilité imipénème et méropénème) et aztréonam-avibactam 
(molécule de dernier recours à préserver).
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ctx/caz/ceftriaxone “S” ou “SFP” ➙ “R”
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ANNEXE 5

Lecture interprétative des antibiogrammes pour les Enterobacterales 

Les tableaux ci-dessous donnent des exemples pour 
mettre en œuvre  les règles de lecture interprétative 
qui doivent s’appliquer pour les antibiogrammes 
d’Enterobacterales.

Pour différents mécanismes enzymatiques donnés 
en exemple, les tableaux présentent les résultats 
bruts de phénotypes fréquents ou plus rares, ainsi 
que les interprétations correspondantes.

Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Pour les souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases sans carbapénémases : masquer 
imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam (sensibilité imipénème et méropénème) et aztréonam-avibactam 
(molécule de dernier recours à préserver).
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Lecture interprétative des antibiogrammes pour les Enterobacterales 

Les tableaux ci-dessous donnent des exemples pour 
mettre en œuvre  les règles de lecture interprétative 
qui doivent s’appliquer pour les antibiogrammes 
d’Enterobacterales.

Pour différents mécanismes enzymatiques donnés 
en exemple, les tableaux présentent les résultats 
bruts de phénotypes fréquents ou plus rares, ainsi 
que les interprétations correspondantes.

Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Pour les souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases sans carbapénémases : masquer 
imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam (sensibilité imipénème et méropénème) et aztréonam-avibactam 
(molécule de dernier recours à préserver).
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Lecture interprétative des antibiogrammes pour les Enterobacterales 

Les tableaux ci-dessous donnent des exemples pour 
mettre en œuvre  les règles de lecture interprétative 
qui doivent s’appliquer pour les antibiogrammes 
d’Enterobacterales.

Pour différents mécanismes enzymatiques donnés 
en exemple, les tableaux présentent les résultats 
bruts de phénotypes fréquents ou plus rares, ainsi 
que les interprétations correspondantes.

Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Pour les souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases sans carbapénémases : masquer 
imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam (sensibilité imipénème et méropénème) et aztréonam-avibactam 
(molécule de dernier recours à préserver).
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Lecture interprétative des antibiogrammes pour les Enterobacterales 

Les tableaux ci-dessous donnent des exemples pour 
mettre en œuvre  les règles de lecture interprétative 
qui doivent s’appliquer pour les antibiogrammes 
d’Enterobacterales.

Pour différents mécanismes enzymatiques donnés 
en exemple, les tableaux présentent les résultats 
bruts de phénotypes fréquents ou plus rares, ainsi 
que les interprétations correspondantes.

Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Pour les souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases sans carbapénémases : masquer 
imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam (sensibilité imipénème et méropénème) et aztréonam-avibactam 
(molécule de dernier recours à préserver).
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ANNEXE 5

Lecture interprétative des antibiogrammes pour les Enterobacterales 

Les tableaux ci-dessous donnent des exemples pour 
mettre en œuvre  les règles de lecture interprétative 
qui doivent s’appliquer pour les antibiogrammes 
d’Enterobacterales.

Pour différents mécanismes enzymatiques donnés 
en exemple, les tableaux présentent les résultats 
bruts de phénotypes fréquents ou plus rares, ainsi 
que les interprétations correspondantes.

Un commentaire devrait préciser d’utiliser la molécule en association avec une autre molécule active.

Sensible à posologie standard

CMI (exprimées en mg/L) habituellement observées pour ces différents types de souches.

Ne pas rendre le résultat de l’association au clinicien.
Pour les souches productrices de BLSE ou hyperproductrices de céphalosporinases sans carbapénémases : masquer 
imipénème-relebactam et méropénème-vaborbactam (sensibilité imipénème et méropénème) et aztréonam-avibactam 
(molécule de dernier recours à préserver).
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disponibles pour le traitement des infections causées par des EPC (ceftazidime-avibactam, meropenem-
vaborbactam et imipénème-relebactam) sont inefficaces sur ces enzymes. En revanche, les souches 
productrices d’une carbapénèmase de type KPC restent stables et représentent environ 3% des EPC. 

 

Figure 26 : Distribution des EPC par type de carbapénèmase en 2022 

 

 

Figure 27 : Evolution du % d'EPC reçues et du % des principales carbapénèmases parmi les 
souches reçues au CNR entre 2012 et 2022 

En outre, depuis 2012, on note une diversification des variants d’OXA-48 dans l’épidémiologie 
française. Parmi ces variants d’OXA-48, nous confirmons l’augmentation des souches de E. coli 
productrices de la carbapénèmase OXA-244 initiée en 2016. Ce phénomène est d’autant plus inquiétant 
que ces souches posent régulièrement des problèmes de détection suggérant une dissémination plus 
importante que celle réellement observée (Figure 28).  

Épidémiologie
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Objet: EUCAST news update
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À: schrammfrederic@yahoo.fr

 

EUCAST news and updates

Dear colleagues,

The following news items have been published in the previous month:

05 Dec 2023:  Breakpoint table 14.0 (2024) available for consultation (5-19 December, 2023)
The EUCAST breakpoint table 14.0 (to be published on 1 January, 2024) is now available for
consultation (5-19 December, 2023). Comments and questions should be addressed to
erika.matuschek[at]eucast.org or gunnar.kahlmeter[at]eucast.org. 

 

For 2024 the changes are limited and in essence described as:

 

Fosfomycin iv breakpoints revised
Cefiderocol ATUs revised, and zone diameter breakpoint for Enterobacterales adjusted.
Ciprofloxacin breakpoints for staphylococci revised.
Breakpoint for C. difficile and fidaxomicin added.
Breakpoints for Bacillus anthracis added.
Breakpoints for Brucella melitensis added.
PK-PD breakpoints removed from the table (see explanation in the PK-PD tab) and "When
there are no breakpoints" 

23 Nov 2023:  Fosfomycin IV rationale document published
The  fosfomycin IV rationale document is available from 2023-11-23.
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PK-PD (Non-species related) breakpoints

Pharmacokinetics and pharmacodynamics (PK/PD) are important tools in the process of setting and revising breakpoints, and for discussion of target attainment and 
exposure at the site of the infection in relation to daily dose, mode of administration, and the frequency of dosing. The calculated “PK/PD breakpoints” are mostly based on 
data and simulations involving a limited number of species. We have come to recognize the limitations of these. A common misunderstanding is that PK/PD breakpoints 
are overarching in relation to species-specific breakpoints and that these can be used when species-specific breakpoints are lacking. This is not the intention. Instead 
EUCAST has developed guidance on “When there are no breakpoints” (See EUCAST guidance documents) and removed the PK/PD breakpoints from the table. This is to 
underline that these should never be considered when breakpoints are lacking. During 2024 a document on the usefulness and limitations of PK/PD breakpoints will be 
developed. 
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Are there PK/PD breakpoints?

No Yes

Interpret according to the 
PK/PD breakpoint

Is there an MIC distribution?

No Yes

Compare with other species with 
similar wild type distribution and when 

these have a clinical breakpoint

Is the species an anaerobic bacterium?

No Yes

See the ANAEROBE table of R> values and 
interpret cautiously

Compare the MIC with those of
related bacteria and when these

have clinical breakpoints, 
interpret with caution.

If no recommendation can be achieved, report:
• Categorising the susceptibility of the organism is not possible. There is no approved method 

and breakpoints have not been determined.
• Categorising the susceptibility of the organism is not possible. The MIC is X mg/L.

If the aim is to discourage the use of an agent, you may or may not want to add an R to the 
report with a comment:

• Formal categorising of the susceptibility of the organism is not possible. The MIC (of X mg/L) 
suggests that the agent should not be used for therapy. 

If the aim is to encourage the use of an agent, you can add a comment:

• Formal categorising of the susceptibility of the organism is not possible. The MIC (of X mg/L) 
suggests that the agent may be used for treatment. 
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EUCAST guidance on 

When there are no breakpoints in breakpoint tables? 
2024-02-29 

 
In breakpoint tables, there are some species/species groups and antimicrobial agents lacking 
numerical breakpoints to allow categorical interpretation to S, I or R or a dash to allow the 
reporting of “resistant” without testing.  
The most probable sequence of events in the laboratory is as follows (see also the 
flowchart): 
 
1. A microorganism is found in a clinical sample and identified to species level. A decision of 

clinical relevance is taken, based on the pathogenicity of the species, the location, its 
relative abundance, and if it occurred in a single or in several samples. Not all cultured 
microorganisms are relevant. It is tempting to think a species which has only recently 
been possible to identify is important or relevant. This may not be the case, and when in 
mixed cultures, significance should always be questioned. 

2. Once the clinical relevance has been established and a decision to perform antimicrobial 
susceptibility testing (AST) is taken, the EUCAST breakpoint table is consulted for relevant 
agents and testing conditions.  

3. When guidance (breakpoints in the form of numerical values or dash) is lacking, a 
decision on which agents to investigate and which method and media to use is based on 
the species, growth characteristics, and on reviewing the literature. 

4. When possible, consult the EUCAST MIC distribution website to identify the wild type 
distributions and ECOFFs or TECOFFs of the species and discover if there are any 
phenotypically detectable acquired resistance mechanisms (see addendum).  

• If non-wild type, include a comment in the report to discourage therapy.  
• If wild type, do not immediately consider the isolate susceptible to the agent, 

instead follow the guidance below.  
• If impossible to determine whether the isolate belongs to the wild type, follow 

the guidance below.  
 
When numerical breakpoints are not in the table: 

• There is a “dash” instead of numerical values: the microbe can be reported resistant 
without further testing.   

• There is an “IE” instead of numerical values: use this guidance document to further 
assess the situation.  

 
When the agent is not in the table:  

• Breakpoints for new agents will be set as the agents go through the marketing 
approval application to the EMA and these are released if the agent is granted 
approval. When in doubt, contact EUCAST for advice about new agents. 

 
Antimicrobial susceptibility tests on groups of organisms or agents for 

which there are no EUCAST breakpoints 
 

Updated 1 December 2021 
 
There are some bacterial groups and antimicrobial agents for which EUCAST has not determined 
breakpoints. Breakpoints for new agents will be set as the agents go through the marketing approval 
application to the EMA and are released if the agent is granted approval. Breakpoints for some older agents 
may be set when a convincing need is established (e.g. nitroxoline and temocillin). There are also some less 
common organism groups (e.g. Streptomyces spp, Burkholderia cepacia group, many anaerobic bacterial 
species) and agents for which breakpoints may or may not be determined. This may be the case for older 
agents replaced by more modern agents with clear advantages (greater activity, improved pharmacokinetics 
or reduced toxicity). For example, this is the case for the aminoglycoside kanamycin, the quinolone 
sparfloxacin, the macrolide josamycin and several cephalosporins. It is also less likely that breakpoints will be 
set for rarely isolated species such as E. rhusiopathiae, Campylobacter spp. other than C. jejuni and C. coli, 
and groups for which there are difficulties in devising reproducible testing conditions such as Acinetobacter 
spp. for cephalosporins and Stenotrophomonas maltophilia for many agents. In the absence of a breakpoint, 
it will not be possible to proceed with assessment based on phenotypic testing unless a trustworthy and 
reproducible MIC value can be obtained for the isolate.  
 
If an MIC can be reliably determined, then guidance can be given. Disk diffusion cannot be used unless 
correlation with MIC values has been established. Gradient tests cannot be used unless the manufacturer 
states that it has been validated for use with the species in question. In some cases, it is relevant to search 
the literature to obtain advice on which antimicrobials to include in the testing. However, note that 
reporting bacteria “Susceptible” means that there is clinical evidence that the agent will work in infections 
caused by the species - if such evidence is lacking, the report can at best state that the isolate exhibits an in 
vitro susceptibility that is within the range of typically susceptible species. 
 
For aerobic and facultative aerobic bacteria 
 
When there are PK/PD breakpoints for the agent, guidance on interpretation of the MIC is available from 
the EUCAST rationale document and the EUCAST breakpoint table (www.eucast.org), where PK/PD-based 
breakpoints and dosages are listed. When PK/PD breakpoints are not available, reliable PK/PD data have not 
been identified. On occasion there may be a discrepancy between the rationale document and the 
breakpoint table – the latter is updated yearly and takes precedence over the former. 

• An MIC which is less than or equal to the PK/PD susceptible breakpoint, suggests that the agent can 
be used with caution. Include a note that the guidance is based on PK/PD breakpoints and include 
the MIC and dosage on which PK/PD breakpoint is based.  

• If the MIC is greater than the PK/PD breakpoint for resistance, advise against use of the agent.  
 
Categorical reporting should be avoided when there are no specific breakpoints.  
Reporting should instead be in the form of guidance (see below). 
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Flowchart: 

 
 
 
 

When the agent for use is not in the tables, and the last part of the flowchart cannot be 
applied, a decision can still be reached if a reliable MIC can be determined. Consult the 
literature for data to suggest a positive clinical outcome related to the MIC of this or a closely 
related species. Issue a cautious recommendation for use of the agent in the form of a 
comment, as proposed above, rather than a susceptibility category.   

Determine the MIC by the most appropriate method:

• If an MIC cannot be determined, add information to explain why a recommendation cannot be issued. 
• If an MIC can be determined, proceed as below.

Compare the MIC to known MIC distributions on http://mic.eucast.org or in the literature: 

• If the MIC is above the ECOFF (and thus higher than MICs of the wild type distribution), clinical use of the agent should 
be discouraged (the isolate harbours resistance mechanisms). Add a comment as proposed or report ”resistant”. 

• If the MIC is below or at the ECOFF* or MIC distributions are not available, proceed as below.

Compare the MIC to the values in the appropriate table in this document

• If MIC is below or equal to the value in the table, clinical use can be considered. However, do not report 
susceptible, instead add a comment as proposed. 

• If MIC is above the value in the table, add a comment to discourage therapy with the agent

*Isolates belonging to the wild type cannot automatically be considered suitable for therapy. 

The isolate has been identified and it is possible to search relevant literature to determine:

a. The clinical significance and importance of the species.
b. Which agents are relevant to test according to available clinical data (usually case reports).
c. Growth characteristics to choose the most appropriate medium for testing (MH, MHF or FAA). 

 
 
Table 1. Antimicrobial agents relevant for the treatment of aerobic bacteria with guidance 
for bacteria lacking breakpoints in standard EUCAST breakpoint tables.  
 
Determine an MIC and compare with numerical values to assess the microbiological activity of the agent 
against the species. The clinical use of agents for which MIC-values are higher than those listed below should 
be discouraged, while agents for which the MIC is the same or lower can be considered for therapy. Avoid 
reporting isolates S, I or R – instead add a comment to discourage or consider therapy. The proposed values are 
based on (i) a compromise between current EUCAST susceptible (S or I) breakpoints for species already in the 
tables, (ii) wild type distributions for microorganisms when available and (iii) PK/PD cut-off values.  
 
 MIC-values above which 

therapy with the agent should 
be discouraged 

 

Agents and notes for aerobic 
bacteria 

Gram-positive 
organisms 

Gram-negative  
organisms 

Notes 

Benzylpenicillin 0.25 0.5 If a beta-lactamase is detected, report resistant 
without further testing.  

Ampicillin, Amoxicillin, 
Ampicillin-sulbactam, 
Amoxicillin-clavulanic acid (IV 
only) 

0.5 8 The breakpoint of 8 mg/L pertains to intravenous 
high dose administration.  
If a beta-lactamase is detected, the value is only valid 
for amoxicillin-clavulanic acid and ampicillin-
sulbactam.  

Piperacillin-tazobactam 
  

1 8 Species specific breakpoints for gram-positive 
organisms are 0.25 – 1 mg/L, and for gram-negative 
organisms 8 – 16 mg/L 

Cefotaxime 0.5 0.5 Cefotaxime and ceftriaxone – resistance to either 
excludes the use of both. 

Ceftriaxone 0.5 0.5 Cefotaxime and ceftriaxone – resistance to either 
excludes the use of both. 

Ceftazidime - 4 This is the Enterobacterales R-breakpoint.  

Imipenem 2 2 Species specific breakpoints are often 2 mg/L. 

Meropenem 2 2 Species specific breakpoints are 0.25 – 2 mg/L 
Ciprofloxacin 0.25 0.25 Species specific breakpoints are 0.25 – 1 mg/L. 
Levofloxacin 0.5 0.5 Species specific breakpoints are 0.25 – 1 mg/L. 
Moxifloxacin 0.25 0.25 Species specific breakpoints are 0.125 – 0.5 mg/L 
Clindamycin 0.5 NA Species specific breakpoints are 0.25 – 0.5 mg/L. 
Tetracycline (test tetracycline, 
report doxycycline, 
minocycline)  

2 2 
For Gram-
negative 

organisms other 
than 

Enterobacterales 

Tetracycline (as a representative for tetracycline, 
doxycycline, and minocycline) species specific 
breakpoints are 0.5 – 2 mg/L. 

Trimethoprim-sulfamethoxazole 1 1 Species specific breakpoints are 0.5 – 2 mg/L.   
    
Tigecycline 0.5 NA Species specific breakpoints are 0.125 – 0.5 mg/L. 

Rifampicin 0.125 NA Species specific breakpoints are 0.06 – 0.125 mg/L. 

Linezolid 2 NA Species specific breakpoints are 2 - 4 mg/L 
Vancomycin 2 NA Species specific breakpoints are 2 mg/L. 
Dalbavancin 0.125 NA Species specific breakpoints are 0.125 mg/L. 

Daptomycin 1 NA Species specific breakpoints are 1 mg/L. 

 
  

 
 
Table 2. Antimicrobial agents relevant for the treatment of anaerobic bacteria with 
guidance for bacteria lacking breakpoints in standard EUCAST breakpoint tables.  
 
Determine an MIC and compare with numerical values to assess the microbiological activity of the agent 
against the species. The clinical use of agents for which MIC-values are higher than those listed below should 
be discouraged, while agents for which the MIC is the same or lower can be considered for therapy. Avoid 
reporting isolates S, I or R - instead add a comment to discourage or consider therapy. The proposed values are 
based on (i) a compromise between current EUCAST susceptible (S or I) breakpoints for anaerobic species 
already in the tables, (ii) wild type distributions for microorganisms when available and (iii) PK/PD cut-off 
values.  
 

Agents and notes for anaerobic 
bacteria 

MIC-values above 
which therapy with the 

agent should be 
discouraged 

 

Benzylpenicillin  0.5 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.06 – 0.5 mg/L.  
If a beta-lactamase is detected, report resistant without 
further testing. 

Amoxicillin 0.5 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.25 – 0.5 mg/L. 
If a beta-lactamase is detected, report resistant without 
further testing.  

Amoxicillin-clavulanic acid 0.5 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.25 – 0.5 mg/L. 

Ampicillin-sulbactam 0.5 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.25 – 0.5 mg/L. 

Piperacillin-tazobactam  2 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.5 – 2 mg/L. 

Meropenem  1 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.03 – 1 mg/L. 

Imipenem 1 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.03 – 1 mg/L 

Ertapenem 0.25 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.06 – 0.5 mg/L 

Clindamycin  0.5 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.25 mg/L. 

Metronidazole  4 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.5 - 4 mg/L. 

Vancomycin (Gram-positive) 2 Only relevant for a few gram-positive anaerobic bacteria. A 
breakpoint of 2 mg/L is common for targeted species. 

Rifampicin (Gram-positive) 0.125 Breakpoints for species already in the EUCAST breakpoint 
tables are 0.06 – 0.125 mg/L. 

Linezolid (mixed infections) Pending Linezolid has been used in the treatment of mixed 
infections where anaerobic bacteria were considered 
causative, but rarely for targeted therapy of anaerobic 
infections.  

Moxifloxacin (mixed infections) Pending Moxifloxacin has been used in the treatment of mixed 
infections where anaerobic bacteria were considered 
causative, but rarely for targeted therapy of anaerobic 
infections.  

  

Valeurs “génériques” basées sur un compromis entre “anciennes valeurs PK/PD”, BP spécifiques d’espèces, et ECOFFs
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Flowchart: 

 
 
 
 

When the agent for use is not in the tables, and the last part of the flowchart cannot be 
applied, a decision can still be reached if a reliable MIC can be determined. Consult the 
literature for data to suggest a positive clinical outcome related to the MIC of this or a closely 
related species. Issue a cautious recommendation for use of the agent in the form of a 
comment, as proposed above, rather than a susceptibility category.   

Determine the MIC by the most appropriate method:

• If an MIC cannot be determined, add information to explain why a recommendation cannot be issued. 
• If an MIC can be determined, proceed as below.

Compare the MIC to known MIC distributions on http://mic.eucast.org or in the literature: 

• If the MIC is above the ECOFF (and thus higher than MICs of the wild type distribution), clinical use of the agent should 
be discouraged (the isolate harbours resistance mechanisms). Add a comment as proposed or report ”resistant”. 

• If the MIC is below or at the ECOFF* or MIC distributions are not available, proceed as below.

Compare the MIC to the values in the appropriate table in this document

• If MIC is below or equal to the value in the table, clinical use can be considered. However, do not report 
susceptible, instead add a comment as proposed. 

• If MIC is above the value in the table, add a comment to discourage therapy with the agent

*Isolates belonging to the wild type cannot automatically be considered suitable for therapy. 

The isolate has been identified and it is possible to search relevant literature to determine:

a. The clinical significance and importance of the species.
b. Which agents are relevant to test according to available clinical data (usually case reports).
c. Growth characteristics to choose the most appropriate medium for testing (MH, MHF or FAA). 

 
 
Table 1. Antimicrobial agents relevant for the treatment of aerobic bacteria with guidance 
for bacteria lacking breakpoints in standard EUCAST breakpoint tables.  
 
Determine an MIC and compare with numerical values to assess the microbiological activity of the agent 
against the species. The clinical use of agents for which MIC-values are higher than those listed below should 
be discouraged, while agents for which the MIC is the same or lower can be considered for therapy. Avoid 
reporting isolates S, I or R – instead add a comment to discourage or consider therapy. The proposed values are 
based on (i) a compromise between current EUCAST susceptible (S or I) breakpoints for species already in the 
tables, (ii) wild type distributions for microorganisms when available and (iii) PK/PD cut-off values.  
 
 MIC-values above which 

therapy with the agent should 
be discouraged 

 

Agents and notes for aerobic 
bacteria 

Gram-positive 
organisms 

Gram-negative  
organisms 

Notes 

Benzylpenicillin 0.25 0.5 If a beta-lactamase is detected, report resistant 
without further testing.  

Ampicillin, Amoxicillin, 
Ampicillin-sulbactam, 
Amoxicillin-clavulanic acid (IV 
only) 

0.5 8 The breakpoint of 8 mg/L pertains to intravenous 
high dose administration.  
If a beta-lactamase is detected, the value is only valid 
for amoxicillin-clavulanic acid and ampicillin-
sulbactam.  

Piperacillin-tazobactam 
  

1 8 Species specific breakpoints for gram-positive 
organisms are 0.25 – 1 mg/L, and for gram-negative 
organisms 8 – 16 mg/L 

Cefotaxime 0.5 0.5 Cefotaxime and ceftriaxone – resistance to either 
excludes the use of both. 

Ceftriaxone 0.5 0.5 Cefotaxime and ceftriaxone – resistance to either 
excludes the use of both. 

Ceftazidime - 4 This is the Enterobacterales R-breakpoint.  

Imipenem 2 2 Species specific breakpoints are often 2 mg/L. 

Meropenem 2 2 Species specific breakpoints are 0.25 – 2 mg/L 
Ciprofloxacin 0.25 0.25 Species specific breakpoints are 0.25 – 1 mg/L. 
Levofloxacin 0.5 0.5 Species specific breakpoints are 0.25 – 1 mg/L. 
Moxifloxacin 0.25 0.25 Species specific breakpoints are 0.125 – 0.5 mg/L 
Clindamycin 0.5 NA Species specific breakpoints are 0.25 – 0.5 mg/L. 
Tetracycline (test tetracycline, 
report doxycycline, 
minocycline)  

2 2 
For Gram-
negative 

organisms other 
than 

Enterobacterales 

Tetracycline (as a representative for tetracycline, 
doxycycline, and minocycline) species specific 
breakpoints are 0.5 – 2 mg/L. 

Trimethoprim-sulfamethoxazole 1 1 Species specific breakpoints are 0.5 – 2 mg/L.   
    
Tigecycline 0.5 NA Species specific breakpoints are 0.125 – 0.5 mg/L. 

Rifampicin 0.125 NA Species specific breakpoints are 0.06 – 0.125 mg/L. 

Linezolid 2 NA Species specific breakpoints are 2 - 4 mg/L 
Vancomycin 2 NA Species specific breakpoints are 2 mg/L. 
Dalbavancin 0.125 NA Species specific breakpoints are 0.125 mg/L. 

Daptomycin 1 NA Species specific breakpoints are 1 mg/L. 

 
  

 
 
Table 2. Antimicrobial agents relevant for the treatment of anaerobic bacteria with 
guidance for bacteria lacking breakpoints in standard EUCAST breakpoint tables.  
 
Determine an MIC and compare with numerical values to assess the microbiological activity of the agent 
against the species. The clinical use of agents for which MIC-values are higher than those listed below should 
be discouraged, while agents for which the MIC is the same or lower can be considered for therapy. Avoid 
reporting isolates S, I or R - instead add a comment to discourage or consider therapy. The proposed values are 
based on (i) a compromise between current EUCAST susceptible (S or I) breakpoints for anaerobic species 
already in the tables, (ii) wild type distributions for microorganisms when available and (iii) PK/PD cut-off 
values.  
 

Agents and notes for anaerobic 
bacteria 

MIC-values above 
which therapy with the 

agent should be 
discouraged 

 

Benzylpenicillin  0.5 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.06 – 0.5 mg/L.  
If a beta-lactamase is detected, report resistant without 
further testing. 

Amoxicillin 0.5 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.25 – 0.5 mg/L. 
If a beta-lactamase is detected, report resistant without 
further testing.  

Amoxicillin-clavulanic acid 0.5 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.25 – 0.5 mg/L. 

Ampicillin-sulbactam 0.5 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.25 – 0.5 mg/L. 

Piperacillin-tazobactam  2 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.5 – 2 mg/L. 

Meropenem  1 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.03 – 1 mg/L. 

Imipenem 1 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.03 – 1 mg/L 

Ertapenem 0.25 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.06 – 0.5 mg/L 

Clindamycin  0.5 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.25 mg/L. 

Metronidazole  4 Breakpoints for anaerobic bacteria in the breakpoint table 
are 0.5 - 4 mg/L. 

Vancomycin (Gram-positive) 2 Only relevant for a few gram-positive anaerobic bacteria. A 
breakpoint of 2 mg/L is common for targeted species. 

Rifampicin (Gram-positive) 0.125 Breakpoints for species already in the EUCAST breakpoint 
tables are 0.06 – 0.125 mg/L. 

Linezolid (mixed infections) Pending Linezolid has been used in the treatment of mixed 
infections where anaerobic bacteria were considered 
causative, but rarely for targeted therapy of anaerobic 
infections.  

Moxifloxacin (mixed infections) Pending Moxifloxacin has been used in the treatment of mixed 
infections where anaerobic bacteria were considered 
causative, but rarely for targeted therapy of anaerobic 
infections.  

  

Valeurs “génériques” basées sur un compromis entre “anciennes valeurs PK/PD”, BP spécifiques d’espèces, et ECOFFs
Valeurs “génériques” proposées pour un nombre limité de molécules ➙ autre molécule ? voir littérature

 
 

Flowchart: 

 
 
 
 

When the agent for use is not in the tables, and the last part of the flowchart cannot be 
applied, a decision can still be reached if a reliable MIC can be determined. Consult the 
literature for data to suggest a positive clinical outcome related to the MIC of this or a closely 
related species. Issue a cautious recommendation for use of the agent in the form of a 
comment, as proposed above, rather than a susceptibility category.   

Determine the MIC by the most appropriate method:

• If an MIC cannot be determined, add information to explain why a recommendation cannot be issued. 
• If an MIC can be determined, proceed as below.

Compare the MIC to known MIC distributions on http://mic.eucast.org or in the literature: 

• If the MIC is above the ECOFF (and thus higher than MICs of the wild type distribution), clinical use of the agent should 
be discouraged (the isolate harbours resistance mechanisms). Add a comment as proposed or report ”resistant”. 

• If the MIC is below or at the ECOFF* or MIC distributions are not available, proceed as below.

Compare the MIC to the values in the appropriate table in this document

• If MIC is below or equal to the value in the table, clinical use can be considered. However, do not report 
susceptible, instead add a comment as proposed. 

• If MIC is above the value in the table, add a comment to discourage therapy with the agent

*Isolates belonging to the wild type cannot automatically be considered suitable for therapy. 

The isolate has been identified and it is possible to search relevant literature to determine:

a. The clinical significance and importance of the species.
b. Which agents are relevant to test according to available clinical data (usually case reports).
c. Growth characteristics to choose the most appropriate medium for testing (MH, MHF or FAA). 
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Concentrations critiques PK/PD

4. CONCENTRATIONS CRITIQUES « PK/PD », NON RELIÉES À UNE ESPÈCE (voir Annexes 3 et 7)
      
L’EUCAST a supprimé le tableau des concentrations critiques PK/PD et propose désormais pour un certain nombre de molécules des « valeurs génériques », basées sur 
un compromis entre les concentrations critiques PK/PD (lorsqu’elles étaient établies), les ECOFFs et les concentrations critiques cliniques spécifiques de genres/espèces.
Le CA-SFM conserve l’ensemble des concentrations critiques PK/PD précédemment listées, mais pour quelques molécules jusqu’à présent dépourvues de concentrations 
critiques PK/PD (précédemment notées « EPI » – éléments de preuve insuffisants –), des « valeurs génériques » sont maintenant également proposées (certaines d’entre 
elles sont directement adaptées des « valeurs génériques » proposées cette année par l’EUCAST).
Par souci de ne pas complexifier les notions utilisées et de faciliter la compréhension de la démarche à appliquer pour l’antibiogramme des couples antibiotique/bactérie 
dépourvus de concentrations critiques cliniques (méthodologie présentée en Annexe 3, posologies précisées en Annexe 7), le terme « concentration critique PK/PD » a été 
conservé, même si les tableaux de ce chapitre intègrent quelques molécules pour lesquelles peu de données PK/PD sont disponibles et dont les valeurs proposées sont 
principalement basées sur un compromis entre ECOFFs et concentrations critiques cliniques spécifiques de genres/espèces.
Ces concentrations critiques PK/PD ne doivent pas être utilisées quand il existe des concentrations critiques spécifiques de genres/espèces (valeurs chiffrées dans les 
tableaux du chapitre 5) ... .
Les molécules précédemment listées avec la mention « EPI » ont été supprimées du document. Pour les molécules qui ne sont pas listées dans les tableaux de ce chapitre, 
aucune valeur « PK/PD » ou « générique » n’est actuellement disponible.

Pénicillines

Concentrations
critiques
(mg/L) Notes

S ≤ R >
Amoxicilline per os 1 1 1. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 2 mg/L d’acide clavulanique.

2. La CMI doit être déterminée avec une concentration fixe de 4 mg/L de tazobactam.Amoxicilline iv 2 8
Amoxicilline-acide clavulanique per os 11 11

Amoxicilline-acide clavulanique iv 21 81

Ampicilline 2 8
Pénicilline G 0,25 2
Pipéracilline 8 16
Pipéracilline-tazobactam 82 162

Témocilline 8 16
Ticarcilline-acide clavulanique 8 16
...

Le CA-SFM conserve le tableau PK/PD
des explications sur les différences avec EUCAST sont données au début du chapitre
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Le CA-SFM conserve le tableau PK/PD

des explications sur les différences avec EUCAST sont données au début du chapitre

QQ BP « génériques » sont ajoutés
glycopeptides : vancomycine + téicoplanine
cyclines : doxycycline + minocycline
MLSK : clindamycine
divers : rifampicine + bactrim  
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Concentrations critiques PK/PD

Fluoroquinolones

Concentrations
critiques
(mg/L) Notes

S ≤ R >
Ciprofloxacine 0,25 0,5
Lévofloxacine 0,5 1
Moxifloxacine 0,25 0,25
floxacine 0,25 0,5

...

Aminosides

Concentrations
critiques
(mg/L) Notes

S ≤ R >
Amikacine 1 1
Gentamicine 0,5 0,5
Tobramycine 0,5 0,5
...

Glycopeptides

Concentrations
critiques  
(mg/L) Notes

S ≤ R >
Dalbavancine 0,251 0,251 1. Pour déterminer la CMI par microdilution en milieu liquide, le milieu doit être supplémenté en 

polysorbate-80 à la concentration finale de 0,002 %.Téicoplanine 0,5 0,5
Vancomycine 1 1
...

Tétracyclines

Concentrations
critiques
(mg/L) Notes

S ≤ R >
Doxycycline 0,125 0,25 1. Utiliser un milieu préparé le jour même pour la détermination de la CMI en microdilution.
Minocycline 0,5 1
Tigécycline 0,51 0,51

...
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Concentrations critiques PK/PD

Fluoroquinolones

Concentrations
critiques
(mg/L) Notes

S ≤ R >
Ciprofloxacine 0,25 0,5
Lévofloxacine 0,5 1
Moxifloxacine 0,25 0,25
floxacine 0,25 0,5

...

Aminosides

Concentrations
critiques
(mg/L) Notes

S ≤ R >
Amikacine 1 1
Gentamicine 0,5 0,5
Tobramycine 0,5 0,5
...

Glycopeptides

Concentrations
critiques  
(mg/L) Notes

S ≤ R >
Dalbavancine 0,251 0,251 1. Pour déterminer la CMI par microdilution en milieu liquide, le milieu doit être supplémenté en 

polysorbate-80 à la concentration finale de 0,002 %.Téicoplanine 0,5 0,5
Vancomycine 1 1
...

Tétracyclines

Concentrations
critiques
(mg/L) Notes

S ≤ R >
Doxycycline 0,125 0,25 1. Utiliser un milieu préparé le jour même pour la détermination de la CMI en microdilution.
Minocycline 0,5 1
Tigécycline 0,51 0,51

...
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Macrolides, lincosamides et 
streptogramines

Concentrations
critiques
(mg/L) Notes

S ≤ R >
Clindamycine 0,5 0,5
...

Divers

Concentrations
critiques
(mg/L) Notes

S ≤ R >
Daptomycine 11 11 1. Pour déterminer la CMI de la daptomycine par la méthode de microdilution en milieu liquide, le milieu 

doit être supplémenté en Ca2+ (50 mg/L). Pour les autres méthodes, suivre les instructions du fabricant (les 
bandelettes à gradient de concentration intègrent les quantités nécessaires de Ca2+).

Fosfomycine per os 8 8
Léfamuline 0,25 0,25
Linézolide 1 1
Rifampicine 0,125 0,125
Triméthoprime-sulfaméthoxazole 1 1
...
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Macrolides, lincosamides et 
streptogramines

Concentrations
critiques
(mg/L) Notes

S ≤ R >
Clindamycine 0,5 0,5
...

Divers

Concentrations
critiques
(mg/L) Notes

S ≤ R >
Daptomycine 11 11 1. Pour déterminer la CMI de la daptomycine par la méthode de microdilution en milieu liquide, le milieu 

doit être supplémenté en Ca2+ (50 mg/L). Pour les autres méthodes, suivre les instructions du fabricant (les 
bandelettes à gradient de concentration intègrent les quantités nécessaires de Ca2+).

Fosfomycine per os 8 8
Léfamuline 0,25 0,25
Linézolide 1 1
Rifampicine 0,125 0,125
Triméthoprime-sulfaméthoxazole 1 1
...
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Le CA-SFM conserve le tableau PK/PD

des explications sur les différences avec EUCAST sont données au début du chapitre

QQ BP « génériques » sont ajoutés
glycopeptides : vancomycine + téicoplanine
cyclines : doxycycline + minocycline
MLSK : clindamycine
divers : rifampicine + bactrim 

Méthodologie revue (annexe 3 // fiches “pratiques” // logigramme // database ECOFF) 
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Antibiogramme en l’absence de concentration 
critique clinique
Pour certains couples antibiotique/bactérie ou pour 
certains genres bactériens, l’EUCAST n’a pas encore 
déterminé de concentrations critiques cliniques. Des 
travaux sont en cours pour certains d’entre eux (Nocardia 
par exemple), mais pour d’autres espèces ou genres 
bactériens plus rarement isolés comme Erysipelothrix 
rhusiopathiae, ou Capnocytophaga spp., il est probable 
que des concentrations critiques cliniques spécifiques 
ne puissent jamais être déterminées.

L’antibiogramme doit-il être réalisé ?

Pour une bactérie isolée d’un échantillon clinique, 
identifiée au rang de genre/espèce et dépourvue de 
concentrations critiques cliniques, l’utilité de réaliser un 
antibiogramme repose sur un ensemble d’arguments, 
cliniques présentation clinique, nature de l’échantillon 
et localisation anatomique  et microbiologiques 
pathogénicité de la bactérie (se référer à la 
littérature disponible sur le sujet), abondance relative 
(dénombrement quantitatif ou semi-quantitatif), 
bactérie isolée dans un seul prélèvement ou à partir 
de plusieurs échantillons, bactérie isolée en culture 
pure ou associée dans le(s) même(s) échantillon(s) à 
d’autres microorganismes . La présence d’une culture 
mixte, en particulier si la bactérie est isolée au sein 
d’une flore, doit interroger le biologiste sur le caractère 
pathogène de la bactérie et l’intérêt de documenter sa 
sensibilité aux antibiotiques.

Pour un certain nombre de situations, les éléments à 
disposition du laboratoire peuvent aboutir à la conclusion 
que l’antibiogramme est inutile (« Antibiogramme non 
réalisé »). Cependant, même si le laboratoire juge 
initialement que la réalisation d’un antibiogramme 
semble indiquée, une discussion préalable avec le 
clinicien en charge du patient permet souvent d’éviter de 
réaliser inutilement l’antibiogramme quand la situation 
clinique n’est pas en faveur d’un processus infectieux. 

Quelles molécules tester 

Si la décision finalement retenue est celle de réaliser 
l’antibiogramme, se pose alors la question du choix 
des molécules à tester. La consultation des tableaux 
des résistances naturelles au chapitre 2 peut permettre 
dans un premier temps d’écarter des molécules 
dépourvues d’intérêt pour la bactérie isolée (ne pas 
tester, ou possibilité de rendre d’emblée « résistant » si 
l’antibiotique doit figurer sur le compte rendu).

Ensuite, l’analyse de la littérature disponible, de même 
que l’analyse des résultats (antibiotiques testés et 
niveaux de CMI obtenus) précédemment obtenus pour 
d’autres patients avec ce type de bactérie, permettent 
de faire le tri entre les molécules potentiellement 
actives sur la bactérie isolée et celles qui semblent 
systématiquement résistantes.

En l’absence de concentrations critiques cliniques, 
la méthode des disques n’est pas valable, car en 
l’absence de corrélation préétablie entre diamètres 
et CMI, il n’est pas possible d’interpréter la valeur du 
diamètre obtenu. Toutefois, si le contexte clinique et le 
délai attendu pour le rendu des résultats le permettent, 
cette méthode peut parfois constituer une aide à la 
décision lors de la sélection des molécules à tester : 
i) les antibiotiques pour lesquels la culture pousse 

jusqu’au contact du disque peuvent a priori être écartés 
du panel retenu pour les tests avec détermination des 
CMI, ii) la présence d’une grande zone d’inhibition pour 
certaines molécules peut éventuellement conforter le 
choix des antibiotiques dont la détermination des CMI 
est envisagée.

Par ailleurs, la discussion entre le biologiste et le clinicien 
et l’analyse du contexte clinique (traitements en cours 
ou envisagés, contre-indications…) permettent aussi 
très souvent de restreindre au strict minimum la liste 
des molécules utiles à tester pour un antibiogramme 
« ciblé » et « sur mesure ».

Pour aider le biologiste dans le choix des antibiotiques 
à tester, des fiches pratiques ont été rédigées pour 
un premier panel de quelques bactéries dépourvues 
de concentrations critiques cliniques, régulièrement 
retrouvées en pathologie humaine. Le tableau 1 ci-
après récapitule les principales molécules d’intérêt 
qui peuvent être testées pour celles-ci, et des liens 
hypertextes permettent d’accéder aux fiches contenant 
notamment l’analyse détaillée de la littérature. 

Comment réaliser l’antibiogramme ?

Pour les bactéries dépourvues de concentrations 
critiques cliniques, l’antibiogramme s’appuie 
exclusivement sur la détermination fiable et 
reproductible d’une CMI. Pour déterminer la CMI, les 
méthodes commercialisées (ex : tests unitaires par 
microdilution en milieu liquide ou bandelettes à gradient 
de concentration) peuvent être utilisées en respectant 
les recommandations du fabricant : pour un certain 
nombre de bactéries, les notices techniques précisent 
le milieu à utiliser, la densité de l’inoculum, ainsi que les 
conditions et les durées d’incubation.

Les fiches pratiques en lien avec les bactéries listées 
dans le tableau 1 intègrent également les éléments 
méthodologiques proposés pour la réalisation technique 
de l’antibiogramme.

Comment interpréter les résultats de CMI ?

L’interprétation des résultats (Figure 2) repose sur la 
confrontation des CMI obtenues :

- avec les concentrations critiques « PK/PD » non 
reliées à une espèce lorsqu’elles existent (se référer au 
chapitre 4, ainsi qu’à l’annexe 7 pour les posologies),

- à défaut, avec les distributions de CMI et/ou les 
ECOFFs des couples antibiotique/bactérie testés 
lorsqu’ils sont établis (ces informations sont accessibles 
sur la base de données de l’EUCAST : voir Figure 3) 
et avec les données disponibles pour des bactéries 
apparentées.

1- Des concentrations critiques « PK/PD » sont 
disponibles pour la molécule considérée

• Si la CMI est inférieure ou égale à la concentration 
critique « PK/PD », répondre qu’il est possible 
d’utiliser l’antibiotique avec précaution, en précisant 
la posologie correspondante (posologie standard ou 
forte posologie).

• Si la CMI est supérieure à la concentration critique 
« PK/PD », répondre que l’utilisation de l’antibiotique 
est déconseillée (ou rendre résistant).
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2- En l’absence de concentration critique « PK/PD » 
• Il convient de vérifier dans un premier temps si des 

distributions de CMI et/ou des ECOFFs ont été établis 
pour les couples antibiotique/bactérie correspondants 
(disponibilité de distributions de CMI dans la base 
de données de l’EUCAST1 ou dans la littérature). 
Lorsque ces informations sont disponibles, une CMI 
supérieure à l’ECOFF (ou une CMI n’appartenant pas 
à la distribution des souches sauvages), doit conduire 
à déconseiller l’utilisation de la molécule. 

• Si la CMI appartient à la distribution des souches 
sauvages pour le couple antibiotique/bactérie à 
tester ou si cette information n’est pas disponible, il 
convient alors de se référer aux valeurs d’ECOFF 
disponibles pour des espèces proches et disposant 
d’une concentration critique clinique pour la molécule 
considérée (voir la base de données de l’EUCAST et 
les concentrations critiques spécifiques d’espèces). 
Lorsque la CMI obtenue est inférieure ou égale 
à l’ECOFF de bactéries apparentées (autrement 
dit, lorsque la CMI obtenue est compatible avec 
une catégorisation « sensible » pour des espèces 
apparentées), répondre qu’il est possible d’utiliser 
l’antibiotique avec précaution ; dans le cas contraire, 
il est préférable de déconseiller l’utilisation de la 
molécule.

• Prenons l’exemple particulier d’une souche de 
Arcanobacterium haemolyticum et de l’érythromycine. 
Il n’existe pas de concentration critique « PK/
PD » pour cette molécule et aucune distribution de 
CMI n’est disponible pour ce couple antibiotique/
bactérie. En comparant la CMI obtenue (0,5 mg/L par 
exemple) avec les concentrations critiques cliniques 

de bactéries apparentées et leurs distributions de 
CMI, nous pouvons constater que la plupart des 
bactéries à Gram positif sont considérées comme 
sensibles à l’érythromycine pour des CMI ≤ 0,5 mg/L 
(Bacillus spp.) ou ≤ 1 mg/L (Staphylococcus spp., 
Listeria monocytogenes). Il est ainsi raisonnable de 
penser que pour cette souche, l’érythromycine peut 
être utilisée avec précaution.

Formulation des résultats

La CMI peut être rendue (sans obligation), mais la 
formulation des résultats doit prendre en compte 
le fait que les CMI ne sont pas comparées avec des 
concentrations critiques cliniques pour lesquelles la 
catégorisation « sensible » correspond à la définition 
d’une forte probabilité de succès thérapeutique. Il est 
donc recommandé d’employer une formulation avec 
les termes « utilisation possible avec précaution » (en 
précisant le cas échéant la posologie). Si le SIL ne 
permet pas une telle formulation, le terme « sensible » 
peut être utilisé, mais il est alors recommandé 
d’accompagner le résultat avec un commentaire (voir 
exemple de la figure 4). Lorsque le résultat obtenu 
ne permet pas d’envisager l’utilisation de la molécule, 
employer la formulation « utilisation déconseillée » ou 
rendre « résistant ». 

Dans certains cas, il peut être très difficile de donner une 
appréciation correcte du « profil de sensibilité » : il est 
alors probablement plus raisonnable de rendre la CMI 
obtenue sans se prononcer sur la « catégorisation » de 
la molécule, ou de décourager l’usage de la molécule 
par un commentaire approprié, notamment si d’autres 
alternatives thérapeutiques sont disponibles. 

1 Pour certains couples antibiotique/bactérie, la database de l’EUCAST fait mention d’un TECOFF : il s’agit d’une valeur d’ECOFF 
provisoirement attribuée (« T » pour « Tentative ECOFF »), en attendant qu’un nombre suffisant de distributions indépendantes soient 
disponibles et validées (voir Annexe 1).
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Figure 2. Conduite à tenir pour les antibiogrammes en l’absence de concentration critique clinique.

Distributions de CMI disponibles ?

CMI ≤ ECOFF 
(sauvage)

CMI > ECOFF 
(non sauvage)?

CMI ≤ ECOFF 
(sauvage)

CMI > ECOFF 
(non sauvage)

Oui

Non

Comparer la CMI avec les distributions de CMI connues 
pour la bactérie étudiée (base de données EUCAST ou littérature)

Comparer la CMI avec les distributions de 
CMI de bactéries apparentées disposant de 

concentrations critiques cliniques

Comparer la CMI avec les concentrations critiques « PK/PD »

Pour les molécules disposant 
de concentrations critiques « PK/PD »

En l’absence de 
de concentration critique « PK/PD »

CMI ≤ c c < CMI ≤ C CMI > C

Utilisable 
avec précaution 

à posologie standard

Utilisable 
avec précaution 
à forte posologie 

Utilisation 
déconseillée

Utilisation 
déconseillée

Utilisable 
avec précaution

Interprétation

Réalisation de l’antibiogramme

1) La réalisation d’un antibiogramme est-elle indiquée ? 
• La bactérie a été identifiée, et les éléments à disposition (contexte clinique, arguments microbiologiques, analyse de la littérature) 

permettent d’établir la nécessité de réaliser un antibiogramme. 

2) Choix des molécules à tester et conditions techniques 

• Une valeur fiable de CMI doit être obtenue pour les molécules sélectionnées (sans CMI, l’interprétation du résultat n’est pas possible). 
• Discussion entre le biologiste et le clinicien : cibler les molécules à tester réellement utiles pour le patient (antibiogramme «  sur 

mesure »).

Analyse de la littérature 
sélection des molécules à tester

Une liste de molécules utiles à tester est proposée
Suivre les conditions techniques conseillées

Oui NonFiches « pratiques » disponibles ?
(Tableau 1)
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Figure 3. Accéder aux distributions de CMI de la database de l’EUCAST.

Pour accéder aux distributions de CMI de la database de l’EUCAST :
• Depuis le site de l’EUCAST, cliquer sur MIC and zone distributions and ECOFFs (1 et 2).
• Sur la page d’accueil de la database, cliquer sur « Search database » (3).
• Possibilité de chercher les distributions par antibiotiques ou par espèces (4).
• Cliquer sur la ligne correspondante (nom de l’espèce) pour accéder à la distribution (5).
• Lorsque des valeurs d’ECOFF ont été établies, les valeurs de CMI correspondant à la distribution des 

souches sauvages apparaissent en bleu (6).

1
2

Depuis le site de l’EUCAST  
EUCAST MIC and zone distributions and ECOFFs 

Ou directement depuis la database 
Search database

3

4

Possibilité de chercher 
par antibiotique ou par espèce

5

Distributions 
de CMI

Pour accéder aux distributions de CMI de la database de l’EUCAST :

• Depuis le site de l’EUCAST, cliquer sur MIC and zone distributions and ECOFFs (1 et 2).

• Sur la page d’accueil de la database, cliquer sur « Search database » (3).

• Possibilité de chercher les distributions par antibiotiques ou par espèces (4).

• Cliquer sur la ligne correspondante (nom de l’espèce) pour accéder à la distribution (5).

• Lorsque des valeurs d’ECOFF ont été établies, les valeurs de CMI correspondant à la       

distribution des souches sauvages apparaissent en bleu (6).
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Abiotrophia defectiva x x x x x x x x x

Aggregatibacter spp. x x x x x x x

Bordetella non 
pertussis x x x x x x

Capnocytophaga spp. x x x x x x x x

Cardiobacterium spp. x x x x x x x

Comamonas spp. x x x x x x x x

Delftia spp. x x x x x x

Eikenella corrodens x x x x x x x x

Erysipelothrix 
rhusiopathiae x x x x x x

emella spp. x x x x x x x x x

ranulicatella 
adiacens x x x x x x x x x

Mannheimia 
haemolytica x x x x x x x

Moraxella non 
catarrhalis x x x x

Rhizobium 
radiobacter x x x x x x x

Tableau 1. Molécules d’intérêt pour certaines bactéries dépourvues de concentrations critiques clinique.
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Figure 2. Conduite à tenir pour les antibiogrammes en l’absence de concentration critique clinique.
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1) La réalisation d’un antibiogramme est-elle indiquée ? 
• La bactérie a été identifiée, et les éléments à disposition (contexte clinique, arguments microbiologiques, analyse de la littérature) 

permettent d’établir la nécessité de réaliser un antibiogramme. 

2) Choix des molécules à tester et conditions techniques 

• Une valeur fiable de CMI doit être obtenue pour les molécules sélectionnées (sans CMI, l’interprétation du résultat n’est pas possible). 
• Discussion entre le biologiste et le clinicien : cibler les molécules à tester réellement utiles pour le patient (antibiogramme «  sur 

mesure »).

Analyse de la littérature 
sélection des molécules à tester

Une liste de molécules utiles à tester est proposée
Suivre les conditions techniques conseillées

Oui NonFiches « pratiques » disponibles ?
(Tableau 1)
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Abiotrophia defectiva x x x x x x x x x

Aggregatibacter spp. x x x x x x x

Bordetella non 
pertussis x x x x x x

Capnocytophaga spp. x x x x x x x x

Cardiobacterium spp. x x x x x x x

Comamonas spp. x x x x x x x x

Delftia spp. x x x x x x

Eikenella corrodens x x x x x x x x

Erysipelothrix 
rhusiopathiae x x x x x x

emella spp. x x x x x x x x x

ranulicatella 
adiacens x x x x x x x x x

Mannheimia 
haemolytica x x x x x x x

Moraxella non 
catarrhalis x x x x

Rhizobium 
radiobacter x x x x x x x

Tableau 1. Molécules d’intérêt pour certaines bactéries dépourvues de concentrations critiques clinique.
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• Bacilles à Gram négatif 
• Aéro-anaérobies facultatifs 
• Groupe HACEK 
• Commensal de la cavité buccale, des voies respiratoires supérieures et de la plaque dentaire 
• Seule ou associée à d’autres espèces, dans de nombreuses infections : arthrites, abcès cérébraux, 

empyèmes sous-duraux, infections pulmonaires, abcès des tissus mous, infections dentaires de 
type périodontite, abcès thyroïdien, fasciites nécrosantes, sepsis néonatal, endocardites 
consécutives à des bactériémies lors de soins dentaires 
 

 
 
 

 
• Activité faible : aminosides, macrolides (Courvalin P, Leclercq R. Antibiogramme. 3e éd. Paris : Éd. 

Eska; 2012) 
• Clindamycine (Courvalin P, Leclercq R. Antibiogramme. 3e éd. Paris : Éd. Eska; 2012) 
• Glycopeptides 
• Lipoglycopeptides 
• Métronidazole (Courvalin P, Leclercq R. Antibiogramme. 3e éd. Paris : Éd. Eska; 2012) 

 
 
 
 
 

• Amoxicilline : oui (Lourdes Rodríguez-Rojas et al ; 2020) 
• Amoxicilline-acide clavulanique : oui (Lourdes Rodríguez-Rojas et al ; 2020) 
• Céfalexine : oui (Miki Tanaka et al ; 2020) 
• Céfotaxime : non décrites 
• Ceftazidime : oui (Xiao-Ying Dong et al ; 2013) 
• Ceftriaxone : non décrites 
• Imipénème : non décrites 
• Aminosides : oui (Laura Correa Martínez et al ; 2018) 
• Ciprofloxacine : non décrites 
• Lévofloxacine : non décrites 
• Érythromycine : oui (Taer Abu Jabal et al ; 2020) 
• Rifampicine : oui (Lourdes Rodríguez-Rojas et al ; 2020) 
• Tétracycline : oui (Kana Kurokawa et al; 2019) 
• Triméthoprime-sulfaméthoxazole : oui (Lourdes Rodríguez-Rojas et al ; 2020) 

 

Eikenella corrodens 

   Habitat – Pouvoir pathogène 
 

   Résistances naturelles 
 

   Résistances acquises 
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Endocardites infectieuses à bactéries du groupe HACEK :  

 
Ø Recommandations 2015 de l’American Heart Association/Infectious Disease Society of 

America :  
• Ceftriaxone (2 g/24 heures IV/IM en une seule dose), ou ampicilline-sulbactam ou amoxicilline-

acide clavulanique 
• En cas d’allergie ou d’intolérance aux β-lactamines : fluoroquinolones (ciprofloxacine, 

lévofloxacine, ou moxifloxacine) 
• Durée de 4 semaines si endocardite sur valve native, et de 6 semaines sur valve prothétique 

 
Ø Recommandations 2023 de la Société Européenne de Cardiologie :   

• Ceftriaxone (2 g/24 heures IV/IM en une seule dose), ou en l’absence de production de β-
lactamase, ampicilline (12 g jour par voie intraveineuse, répartis en quatre ou six doses) 
associée à la gentamicine (3 mg/kg/jour) pendant les 2 premières semaines 

• En cas d’allergie ou d’intolérance aux β-lactamines : ciprofloxacine (400 mg 8-12 h par voie 
intraveineuse ou 750 mg 12 h par voie orale)  

• Durée 4 semaines si endocardite sur valve native, 6 semaines sur valve prothétique 
 
 
 
 
 
 

PMID Infection  Traitement  Sensibilité (CMI mg/L) Résistance (CMI mg/L) 
36648013 
D Salas 
Olortegui 2023 

Abcès cérébral triméthoprime-
sulfaméthoxazole puis  
méropénème + linézolide 
relai amoxicilline-acide 
clavulanique 

amoxicilline-acide clavulanique, 
ceftriaxone, méropénème, 
ciprofloxacine, doxycycline,  
triméthoprime-sulfaméthoxazole 

 

35023367 
Yaoting Liu 
2022 

Fasciite 
nécrosante 

moxifloxacine + métronidazole 
+ vancomycine 

pénicilline G, ceftriaxone, 
imipénème, moxifloxacine 

clindamycine, amikacine 

34992062 Alex 
Guri 
2022 

Infection 
polymicrobienne 
profonde du cou 

   

36648013 
Devi Salas 
Olortegui 
2022 

Abcès cérébral  triméthoprime-
sulfaméthoxazole puis 
amoxicilline-acide 
clavulanique 

amoxicilline-acide clavulanique, 
ceftriaxone, méropénème, 
ciprofloxacine, doxycycline 
triméthoprime-sulfaméthoxazole 

 

35019186 
Li Li 
2022 

Abcès cou clindamycine + moxifloxacine ciprofloxacine, lévofloxacine, 
pénicilline G, ceftriaxone, 
imipénème, triméthoprime-
sulfaméthoxazole 

  

Pneumothorax céfopérazone-sulbactam 

Pneumonie biapénème + lévofloxacine 

Masse 
submandibulaire 

ceftriaxone 

Abcès cérébral méropénème + vancomycine 

   Revue de la littérature (par ordre chronologique décroissant) 

   Recommandations de traitement 
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PMID Infection  Traitement  Sensibilité (CMI mg/L) Résistance (CMI mg/L) 
35506856 
Paulina Silva 
2021 

Pseudo tumeur 
thoraco 
abdominale 

ciprofloxacine + azithromycine 
+ pénicilline G relai 
ciprofloxacine  

  

34966206 
Siti Sanaa Binti 
Wan Azman 
2021 

Thyroïdite ampicilline-sulbactam  pénicilline G  

34238251 
Shuo Yang 
2021 

Abcès pulmonaire moxifloxacine   

33844802 
Martín Lasso 
2021 

Abcès cérébral  ceftriaxone   

31151817 
Lourdes 
Rodríguez-
Rojas 
2020 

Abcès intra 
abdominal 

pipéracilline-tazobactam  pénicilline G, ampicilline, 
amoxicilline-acide clavulanique, 
céfotaxime, imipénème, 
ciprofloxacine, tétracycline, 
triméthoprime-sulfaméthoxazole, 
rifampicine 

pénicilline G, ampicilline, 
amoxicilline-acide 
clavulanique, triméthoprime-
sulfaméthoxazole, rifampicine 

Abcès intra-
abdominal 

pipéracilline-tazobactam, 
gentamicine, métronidazole 

Péritonite lévofloxacine, vancomycine  
Abcès foie pipéracilline-tazobactam  

Empyème  pipéracilline-tazobactam  

Empyème + abcès 
foie/psoas 

méropénème  
 

Empyème ertapénème 

Empyème pipéracilline-tazobactam 

Épanchement 
pleural  

méropénème, linézolide 

32805496 
Manuel 
Penton 3 rd 
2020 

Abcès thyroïde 
 

amoxicilline-acide 
clavulanique 

  

Abcès orbitaire  vancomycine + pipéracilline-
tazobactam relai amoxicilline-
acide clavulanique  

 

Abcès thyroïde pipéracilline-tazobactam relai 
amoxicilline-acide 
clavulanique 

 

36131588 
NM Warsi 
2020 

Abcès cervical  ceftriaxone + métronidazole   

33409007 
DT Browne 
2020 

Fasciite 
nécrosante 

vancomycine, pipéracilline-
tazobactam, clindamycine 

  

33216738 
GE Valdés-de 
la Torre  
2020 

Abcès cérébral ceftriaxone + métronidazole 
relai ampicilline-sulbactam 

  

33070493 Taer 
Abu Jabal 2020 

Abcès deltoïde pénicilline G pénicilline G, céfazoline, 
céfuroxime, ceftriaxone, 
triméthoprime-sulfaméthoxazole 

clindamycine, érythromycine 

32905408 
K Ranabhat 
2020 

Ostéomyélite 
vertébrale 

ceftriaxone   

32423417 
Leihao Hu 
2020 

Abcès pulmonaire céfopérazone-sulbactam   

32215470 
Pinar Akhanli 
2020 

Thyroïdite aiguë 
suppurative 

ampicilline-sulbactam ampicilline  
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PMID Infection  Traitement  Sensibilité (CMI mg/L) Résistance (CMI mg/L) 
32154111 
Kishan Patel 
2020 

Ostéomyélite 
vertébrale 

ceftriaxone ceftriaxone  

32084027 
Deniz Aygun 
2019 

Abcès thyroïdien ertapénème   clindamycine 

31982291 Miki 
Tanaka 2020 

Dacryocystite 
aiguë 

céfotaxime  ampicilline 0,38 céfalexine 

31832496 
Rita João 
Gonçalves 
2019 

Abcès hépatique pipéracilline-tazobactam + 
métronidazole relai 
amoxicilline-acide 
clavulanique 

  

31337357 Wei 
Wei 
2019 

Péricardite imipénème  imipénème, ceftriaxone clindamycine, amikacine 

31140932 Xiao 
Zhang 2019 

Abcès sous cutané 
abdominal 

céfopérazone-sulbactam    

31075708 
Arielle Thal 
2019 

Abcès du muscle 
ptérygoïdien 

clindamycine    

31007930 
Kana 
Kurokawa 
2019 

Médiastinite pipéracilline-tazobactam ampicilline, ampicilline-sulbactam, 
céfotiam, méropénème, 
lévofloxacine, triméthoprime-
sulfaméthoxazole 

tétracycline 

30340466 
Toshinobu 
Yamagishi 
2018 

Purpura fulminans  ampicilline-sulbactam amoxicilline-acide clavulanique 0,25   
céfotaxime 0,06   
imipénème 0,38   

clindamycine 24 

30024705 
S Dhaese 2018 

Abcès périrénal 
avec fistulisation 
pancréatique 

triméthoprime-
sulfaméthoxazole 

    

29850304 
Micheal G 
Adondakis 
2018 

Abcès cuisse ampicilline-sulbactam relai 
amoxicilline-acide 
clavulanique 

  

29329519 
AC Nordholm 
2018 

Endocardite + 
abcès foie 

céfuroxime + métronidazole 
+ ciprofloxacine, relai 
amoxicilline et ciprofloxacine  

   

29295751 
B Millán Díaz 
2018 

Péritonite tobramycine  aminosides  

29263790 
A Garvey 2018 

Infection in utero pénicilline G + céfotaxime céphalosporines, pénicilline G,  
clindamycine 

 

29107394 
Laura Correa 
Martínez 2018 

Abcès tubo-
ovarien 

pipéracilline-tazobactam  méropénème, ceftriaxone, 
ciprofloxacine, lévofloxacine, 
tétracycline, ampicilline, 
amoxicilline-acide clavulanique, 
pipéracilline-tazobactam <0,016 

azithromycine, 
gentamicine 6 

27567970 
M Guerrero 
Vadillo 
2016 

Arthrite septique amoxicilline-acide 
clavulanique 

amoxicilline-acide clavulanique 
β-lactamase-negative 

 

27112974 
IA López 
2017 

Sepsis néonatal pénicilline G  pénicilline G 1 
amoxicilline-acide clavulanique 1 
céfotaxime 0,06 
érythromycine 4 
ciprofloxacine 0,006 
triméthoprime-sulfaméthoxazole 
< 0,002 
doxycycline 1 

clindamycine > 256 
métronidazole > 256 
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PMID Infection  Traitement  Sensibilité (CMI mg/L) Résistance (CMI mg/L) 
« intermédiaire » : 
gentamicine 4 
amikacine 16 

26334468 
Ana Pilar 
Morante 2015 

Abcès du foie amoxicilline-acide 
clavulanique 

amoxicilline, ceftazidime, 
amikacine, céfotaxime, 
ciprofloxacine, colistine, 
gentamicine, triméthoprime-
sulfaméthoxazole 

 

24874721 
C Yetimoglu 
2014 

Infection spinale 
cervicale 

ceftriaxone puis ciprofloxacine 
(intolérance céphalosporines 
de 3e génération) 

  

23906239 
Xiao-Ying Dong 
2013 

Méningite 
chronique 

ampicilline-sulbactam puis 
lévofloxacine 

ampicilline, ciprofloxacine, 
imipénème, pipéracilline-
sulbactam 

ceftazidime 

 
 
 
 
 
 
Test de la production de bêta-lactamase par céphalosporine chromogène (test à la nitrocéphine)  

 
• Amoxicilline 
• Amoxicilline-acide clavulanique 
• Pipéracilline-tazobactam 
• Ceftriaxone ou céfotaxime  
• Ciprofloxacine ou lévofloxacine  
• Triméthoprime-sulfaméthoxazole 

 
 
 
 
 
 

- Milieu : gélose Brucella + 5 % de sang de mouton + vitamine K1 (1 mg/L) + hémine (5 mg/L) 
- Si CMI déterminée en diffusion à l’aide de bandelettes à gradient de concentration, se référer aux 

recommandations du fabricant (inoculum = 1 McF) 
- Si CMI déterminée par microdilution en milieu liquide : inoculum = 0,5 McF 
- Incubation : ≈ 5 % CO2, 35 ± 2 °C, 24 à 72 h 

 
En cas de culture insuffisante, ne pas interpréter le résultat de l’antibiogramme et rendre : 
« Contexte d’infection sévère : Subculture insuffisante pour la réalisation d’un antibiogramme. La souche 
est à considérer comme résistante à l’amoxicilline, qui ne doit pas être utilisée dans le traitement d’une 
endocardite infectieuse (Baddour et al., 2015), ni d’une autre infection sévère. » 

   Liste d’antibiotiques utiles à tester en routine 
 

   Conditions techniques de réalisation proposées 
 

Proposition liste “restreinte”de molécules “utiles” à tester

Accès à des fiches détaillées

Résistances naturelles et acquises
Renvois vers d’éventuelles recos de TT
Revue exhaustive de la littérature
Molécules utiles à tester
Conseils méthodo si bactérie particulière (milieu, inoculum)
Fiches rédigées dans le cadre d’un travail de Thèse : Marie-Sarah Cayette (CHU de Limoges)
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• Bacilles à Gram négatif 
• Aéro-anaérobies facultatifs 
• Groupe HACEK 
• Commensal de la cavité buccale, des voies respiratoires supérieures et de la plaque dentaire 
• Seule ou associée à d’autres espèces, dans de nombreuses infections : arthrites, abcès cérébraux, 

empyèmes sous-duraux, infections pulmonaires, abcès des tissus mous, infections dentaires de 
type périodontite, abcès thyroïdien, fasciites nécrosantes, sepsis néonatal, endocardites 
consécutives à des bactériémies lors de soins dentaires 
 

 
 
 

 
• Activité faible : aminosides, macrolides (Courvalin P, Leclercq R. Antibiogramme. 3e éd. Paris : Éd. 

Eska; 2012) 
• Clindamycine (Courvalin P, Leclercq R. Antibiogramme. 3e éd. Paris : Éd. Eska; 2012) 
• Glycopeptides 
• Lipoglycopeptides 
• Métronidazole (Courvalin P, Leclercq R. Antibiogramme. 3e éd. Paris : Éd. Eska; 2012) 

 
 
 
 
 

• Amoxicilline : oui (Lourdes Rodríguez-Rojas et al ; 2020) 
• Amoxicilline-acide clavulanique : oui (Lourdes Rodríguez-Rojas et al ; 2020) 
• Céfalexine : oui (Miki Tanaka et al ; 2020) 
• Céfotaxime : non décrites 
• Ceftazidime : oui (Xiao-Ying Dong et al ; 2013) 
• Ceftriaxone : non décrites 
• Imipénème : non décrites 
• Aminosides : oui (Laura Correa Martínez et al ; 2018) 
• Ciprofloxacine : non décrites 
• Lévofloxacine : non décrites 
• Érythromycine : oui (Taer Abu Jabal et al ; 2020) 
• Rifampicine : oui (Lourdes Rodríguez-Rojas et al ; 2020) 
• Tétracycline : oui (Kana Kurokawa et al; 2019) 
• Triméthoprime-sulfaméthoxazole : oui (Lourdes Rodríguez-Rojas et al ; 2020) 

 

Eikenella corrodens 

   Habitat – Pouvoir pathogène 
 

   Résistances naturelles 
 

   Résistances acquises 
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Endocardites infectieuses à bactéries du groupe HACEK :  

 
Ø Recommandations 2015 de l’American Heart Association/Infectious Disease Society of 

America :  
• Ceftriaxone (2 g/24 heures IV/IM en une seule dose), ou ampicilline-sulbactam ou amoxicilline-

acide clavulanique 
• En cas d’allergie ou d’intolérance aux β-lactamines : fluoroquinolones (ciprofloxacine, 

lévofloxacine, ou moxifloxacine) 
• Durée de 4 semaines si endocardite sur valve native, et de 6 semaines sur valve prothétique 

 
Ø Recommandations 2023 de la Société Européenne de Cardiologie :   

• Ceftriaxone (2 g/24 heures IV/IM en une seule dose), ou en l’absence de production de β-
lactamase, ampicilline (12 g jour par voie intraveineuse, répartis en quatre ou six doses) 
associée à la gentamicine (3 mg/kg/jour) pendant les 2 premières semaines 

• En cas d’allergie ou d’intolérance aux β-lactamines : ciprofloxacine (400 mg 8-12 h par voie 
intraveineuse ou 750 mg 12 h par voie orale)  

• Durée 4 semaines si endocardite sur valve native, 6 semaines sur valve prothétique 
 
 
 
 
 
 

PMID Infection  Traitement  Sensibilité (CMI mg/L) Résistance (CMI mg/L) 
36648013 
D Salas 
Olortegui 2023 

Abcès cérébral triméthoprime-
sulfaméthoxazole puis  
méropénème + linézolide 
relai amoxicilline-acide 
clavulanique 

amoxicilline-acide clavulanique, 
ceftriaxone, méropénème, 
ciprofloxacine, doxycycline,  
triméthoprime-sulfaméthoxazole 

 

35023367 
Yaoting Liu 
2022 

Fasciite 
nécrosante 

moxifloxacine + métronidazole 
+ vancomycine 

pénicilline G, ceftriaxone, 
imipénème, moxifloxacine 

clindamycine, amikacine 

34992062 Alex 
Guri 
2022 

Infection 
polymicrobienne 
profonde du cou 

   

36648013 
Devi Salas 
Olortegui 
2022 

Abcès cérébral  triméthoprime-
sulfaméthoxazole puis 
amoxicilline-acide 
clavulanique 

amoxicilline-acide clavulanique, 
ceftriaxone, méropénème, 
ciprofloxacine, doxycycline 
triméthoprime-sulfaméthoxazole 

 

35019186 
Li Li 
2022 

Abcès cou clindamycine + moxifloxacine ciprofloxacine, lévofloxacine, 
pénicilline G, ceftriaxone, 
imipénème, triméthoprime-
sulfaméthoxazole 

  

Pneumothorax céfopérazone-sulbactam 

Pneumonie biapénème + lévofloxacine 

Masse 
submandibulaire 

ceftriaxone 

Abcès cérébral méropénème + vancomycine 

   Revue de la littérature (par ordre chronologique décroissant) 

   Recommandations de traitement 
 

Fiches rédigées dans le cadre d’un travail de Thèse : Marie-Sarah Cayette (CHU de Limoges)
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PMID Infection  Traitement  Sensibilité (CMI mg/L) Résistance (CMI mg/L) 
35506856 
Paulina Silva 
2021 

Pseudo tumeur 
thoraco 
abdominale 

ciprofloxacine + azithromycine 
+ pénicilline G relai 
ciprofloxacine  

  

34966206 
Siti Sanaa Binti 
Wan Azman 
2021 

Thyroïdite ampicilline-sulbactam  pénicilline G  

34238251 
Shuo Yang 
2021 

Abcès pulmonaire moxifloxacine   

33844802 
Martín Lasso 
2021 

Abcès cérébral  ceftriaxone   

31151817 
Lourdes 
Rodríguez-
Rojas 
2020 

Abcès intra 
abdominal 

pipéracilline-tazobactam  pénicilline G, ampicilline, 
amoxicilline-acide clavulanique, 
céfotaxime, imipénème, 
ciprofloxacine, tétracycline, 
triméthoprime-sulfaméthoxazole, 
rifampicine 

pénicilline G, ampicilline, 
amoxicilline-acide 
clavulanique, triméthoprime-
sulfaméthoxazole, rifampicine 

Abcès intra-
abdominal 

pipéracilline-tazobactam, 
gentamicine, métronidazole 

Péritonite lévofloxacine, vancomycine  
Abcès foie pipéracilline-tazobactam  

Empyème  pipéracilline-tazobactam  

Empyème + abcès 
foie/psoas 

méropénème  
 

Empyème ertapénème 

Empyème pipéracilline-tazobactam 

Épanchement 
pleural  

méropénème, linézolide 

32805496 
Manuel 
Penton 3 rd 
2020 

Abcès thyroïde 
 

amoxicilline-acide 
clavulanique 

  

Abcès orbitaire  vancomycine + pipéracilline-
tazobactam relai amoxicilline-
acide clavulanique  

 

Abcès thyroïde pipéracilline-tazobactam relai 
amoxicilline-acide 
clavulanique 

 

36131588 
NM Warsi 
2020 

Abcès cervical  ceftriaxone + métronidazole   

33409007 
DT Browne 
2020 

Fasciite 
nécrosante 

vancomycine, pipéracilline-
tazobactam, clindamycine 

  

33216738 
GE Valdés-de 
la Torre  
2020 

Abcès cérébral ceftriaxone + métronidazole 
relai ampicilline-sulbactam 

  

33070493 Taer 
Abu Jabal 2020 

Abcès deltoïde pénicilline G pénicilline G, céfazoline, 
céfuroxime, ceftriaxone, 
triméthoprime-sulfaméthoxazole 

clindamycine, érythromycine 

32905408 
K Ranabhat 
2020 

Ostéomyélite 
vertébrale 

ceftriaxone   

32423417 
Leihao Hu 
2020 

Abcès pulmonaire céfopérazone-sulbactam   

32215470 
Pinar Akhanli 
2020 

Thyroïdite aiguë 
suppurative 

ampicilline-sulbactam ampicilline  
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PMID Infection  Traitement  Sensibilité (CMI mg/L) Résistance (CMI mg/L) 
32154111 
Kishan Patel 
2020 

Ostéomyélite 
vertébrale 

ceftriaxone ceftriaxone  

32084027 
Deniz Aygun 
2019 

Abcès thyroïdien ertapénème   clindamycine 

31982291 Miki 
Tanaka 2020 

Dacryocystite 
aiguë 

céfotaxime  ampicilline 0,38 céfalexine 

31832496 
Rita João 
Gonçalves 
2019 

Abcès hépatique pipéracilline-tazobactam + 
métronidazole relai 
amoxicilline-acide 
clavulanique 

  

31337357 Wei 
Wei 
2019 

Péricardite imipénème  imipénème, ceftriaxone clindamycine, amikacine 

31140932 Xiao 
Zhang 2019 

Abcès sous cutané 
abdominal 

céfopérazone-sulbactam    

31075708 
Arielle Thal 
2019 

Abcès du muscle 
ptérygoïdien 

clindamycine    

31007930 
Kana 
Kurokawa 
2019 

Médiastinite pipéracilline-tazobactam ampicilline, ampicilline-sulbactam, 
céfotiam, méropénème, 
lévofloxacine, triméthoprime-
sulfaméthoxazole 

tétracycline 

30340466 
Toshinobu 
Yamagishi 
2018 

Purpura fulminans  ampicilline-sulbactam amoxicilline-acide clavulanique 0,25   
céfotaxime 0,06   
imipénème 0,38   

clindamycine 24 

30024705 
S Dhaese 2018 

Abcès périrénal 
avec fistulisation 
pancréatique 

triméthoprime-
sulfaméthoxazole 

    

29850304 
Micheal G 
Adondakis 
2018 

Abcès cuisse ampicilline-sulbactam relai 
amoxicilline-acide 
clavulanique 

  

29329519 
AC Nordholm 
2018 

Endocardite + 
abcès foie 

céfuroxime + métronidazole 
+ ciprofloxacine, relai 
amoxicilline et ciprofloxacine  

   

29295751 
B Millán Díaz 
2018 

Péritonite tobramycine  aminosides  

29263790 
A Garvey 2018 

Infection in utero pénicilline G + céfotaxime céphalosporines, pénicilline G,  
clindamycine 

 

29107394 
Laura Correa 
Martínez 2018 

Abcès tubo-
ovarien 

pipéracilline-tazobactam  méropénème, ceftriaxone, 
ciprofloxacine, lévofloxacine, 
tétracycline, ampicilline, 
amoxicilline-acide clavulanique, 
pipéracilline-tazobactam <0,016 

azithromycine, 
gentamicine 6 

27567970 
M Guerrero 
Vadillo 
2016 

Arthrite septique amoxicilline-acide 
clavulanique 

amoxicilline-acide clavulanique 
β-lactamase-negative 

 

27112974 
IA López 
2017 

Sepsis néonatal pénicilline G  pénicilline G 1 
amoxicilline-acide clavulanique 1 
céfotaxime 0,06 
érythromycine 4 
ciprofloxacine 0,006 
triméthoprime-sulfaméthoxazole 
< 0,002 
doxycycline 1 

clindamycine > 256 
métronidazole > 256 



Antibiogramme en l’absence de breakpoints cliniques

Fiches rédigées dans le cadre d’un travail de Thèse : Marie-Sarah Cayette (CHU de Limoges)

CA-SFM : fiche pratique Eikenella corrodens                                                                                   V1 – Juin 2024 
 

 5 

PMID Infection  Traitement  Sensibilité (CMI mg/L) Résistance (CMI mg/L) 
« intermédiaire » : 
gentamicine 4 
amikacine 16 

26334468 
Ana Pilar 
Morante 2015 

Abcès du foie amoxicilline-acide 
clavulanique 

amoxicilline, ceftazidime, 
amikacine, céfotaxime, 
ciprofloxacine, colistine, 
gentamicine, triméthoprime-
sulfaméthoxazole 

 

24874721 
C Yetimoglu 
2014 

Infection spinale 
cervicale 

ceftriaxone puis ciprofloxacine 
(intolérance céphalosporines 
de 3e génération) 

  

23906239 
Xiao-Ying Dong 
2013 

Méningite 
chronique 

ampicilline-sulbactam puis 
lévofloxacine 

ampicilline, ciprofloxacine, 
imipénème, pipéracilline-
sulbactam 

ceftazidime 

 
 
 
 
 
 
Test de la production de bêta-lactamase par céphalosporine chromogène (test à la nitrocéphine)  

 
• Amoxicilline 
• Amoxicilline-acide clavulanique 
• Pipéracilline-tazobactam 
• Ceftriaxone ou céfotaxime  
• Ciprofloxacine ou lévofloxacine  
• Triméthoprime-sulfaméthoxazole 

 
 
 
 
 
 

- Milieu : gélose Brucella + 5 % de sang de mouton + vitamine K1 (1 mg/L) + hémine (5 mg/L) 
- Si CMI déterminée en diffusion à l’aide de bandelettes à gradient de concentration, se référer aux 

recommandations du fabricant (inoculum = 1 McF) 
- Si CMI déterminée par microdilution en milieu liquide : inoculum = 0,5 McF 
- Incubation : ≈ 5 % CO2, 35 ± 2 °C, 24 à 72 h 

 
En cas de culture insuffisante, ne pas interpréter le résultat de l’antibiogramme et rendre : 
« Contexte d’infection sévère : Subculture insuffisante pour la réalisation d’un antibiogramme. La souche 
est à considérer comme résistante à l’amoxicilline, qui ne doit pas être utilisée dans le traitement d’une 
endocardite infectieuse (Baddour et al., 2015), ni d’une autre infection sévère. » 

   Liste d’antibiotiques utiles à tester en routine 
 

   Conditions techniques de réalisation proposées 
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Figure 2. Conduite à tenir pour les antibiogrammes en l’absence de concentration critique clinique.

Distributions de CMI disponibles ?

CMI ≤ ECOFF 
(sauvage)

CMI > ECOFF 
(non sauvage)?

CMI ≤ ECOFF 
(sauvage)

CMI > ECOFF 
(non sauvage)

Oui

Non

Comparer la CMI avec les distributions de CMI connues 
pour la bactérie étudiée (base de données EUCAST ou littérature)

Comparer la CMI avec les distributions de 
CMI de bactéries apparentées disposant de 

concentrations critiques cliniques

Comparer la CMI avec les concentrations critiques « PK/PD »

Pour les molécules disposant 
de concentrations critiques « PK/PD »

En l’absence de 
de concentration critique « PK/PD »

CMI ≤ c c < CMI ≤ C CMI > C

Utilisable 
avec précaution 

à posologie standard

Utilisable 
avec précaution 
à forte posologie 

Utilisation 
déconseillée

Utilisation 
déconseillée

Utilisable 
avec précaution

Interprétation

Réalisation de l’antibiogramme

1) La réalisation d’un antibiogramme est-elle indiquée ? 
• La bactérie a été identifiée, et les éléments à disposition (contexte clinique, arguments microbiologiques, analyse de la littérature) 

permettent d’établir la nécessité de réaliser un antibiogramme. 

2) Choix des molécules à tester et conditions techniques 

• Une valeur fiable de CMI doit être obtenue pour les molécules sélectionnées (sans CMI, l’interprétation du résultat n’est pas possible). 
• Discussion entre le biologiste et le clinicien : cibler les molécules à tester réellement utiles pour le patient (antibiogramme «  sur 

mesure »).

Analyse de la littérature 
sélection des molécules à tester

Une liste de molécules utiles à tester est proposée
Suivre les conditions techniques conseillées

Oui NonFiches « pratiques » disponibles ?
(Tableau 1)
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Figure 3. Accéder aux distributions de CMI de la database de l’EUCAST.

Pour accéder aux distributions de CMI de la database de l’EUCAST :
• Depuis le site de l’EUCAST, cliquer sur MIC and zone distributions and ECOFFs (1 et 2).
• Sur la page d’accueil de la database, cliquer sur « Search database » (3).
• Possibilité de chercher les distributions par antibiotiques ou par espèces (4).
• Cliquer sur la ligne correspondante (nom de l’espèce) pour accéder à la distribution (5).
• Lorsque des valeurs d’ECOFF ont été établies, les valeurs de CMI correspondant à la distribution des 

souches sauvages apparaissent en bleu (6).

1
2

Depuis le site de l’EUCAST  
EUCAST MIC and zone distributions and ECOFFs 

Ou directement depuis la database 
Search database

3

4

Possibilité de chercher 
par antibiotique ou par espèce

5

Distributions 
de CMI

Pour accéder aux distributions de CMI de la database de l’EUCAST :

• Depuis le site de l’EUCAST, cliquer sur MIC and zone distributions and ECOFFs (1 et 2).

• Sur la page d’accueil de la database, cliquer sur « Search database » (3).

• Possibilité de chercher les distributions par antibiotiques ou par espèces (4).

• Cliquer sur la ligne correspondante (nom de l’espèce) pour accéder à la distribution (5).

• Lorsque des valeurs d’ECOFF ont été établies, les valeurs de CMI correspondant à la       

distribution des souches sauvages apparaissent en bleu (6).
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Staphylococcus spp.

5. 8. Staphylococcus spp.

Sauf indication spécifique, les valeurs critiques s’appliquent à toutes les espèces du genre Staphylococcus.
Les valeurs critiques de S. aureus s’appliquent pour S. argenteus sans aucune réserve. Pour les autres staphylocoques à coagulase positive  
[les autres espèces du complexe S. aureus (S. schweitzeri, S. roterodami, S. singaporensis) ainsi que S. intermedius, S. pseudintermedius et S. coagulans – antérieurement 
S. schleiferi subsp. coagulans , les valeurs critiques de S. aureus peuvent également être utilisées, mais il existe peu de données sur leur validité. Lorsque les données 
existent, des valeurs critiques spécifiques sont indiquées.
Les staphylocoques à coagulase négative (SCN) incluent les espèces S. capitis, S. cohnii, S. epidermidis, S. haemolyticus, S. hominis, S. hyicus, S. lugdunensis, 
S. pettenkoferi, S. saprophyticus, S. schleiferi, S. sciuri, S. simulans, S. warneri et S. xylosus.

Pour S. saccharolyticus et S. aureus subsp. anaerobius, le CA-SFM recommande de tester les molécules proposées dans la liste standard et/ou complémentaire des 
bactéries anaérobies strictes, d’appliquer la méthodologie (inoculum, milieu de culture, durée et atmosphère d’incubation) proposée pour les bactéries anaérobies strictes, 
et en interprétant les résultats selon les diamètres et concentrations critiques qui s’appliquent pour les bactéries anaérobies strictes.

Détermination de la CMI (par microdilution selon la norme ISO 20776-1).
Milieu de culture : bouillon Mueller-Hinton ajusté en cations.
Inoculum : 5 × 105 UFC/mL.
Incubation : aérobiose, 35 ± 2 °C, 20 ± 4 h (24 h pour les glycopeptides).
Lecture : en l’absence d’indication particulière, la CMI correspond à la concentration la plus faible pour laquelle 
la croissance bactérienne n’est plus visible. 

Méthode par diffusion en milieu gélosé.
Milieu : gélose Mueller-Hinton.
Inoculum : 0,5 McFarland.
Incubation : aérobiose, 35 ± 2 °C, 20 ± 4 h (voir note 
spécifique pour le linézolide).

Contrôle de qualité : Staphylococcus aureus ATCC 29213. Pour les antibiotiques qui ne sont pas contrôlés par cette souche, voir le chapitre 1.3 Contrôle de qualité (tableau 4).

Liste standard Liste complémentaire

Acide fusidique
Ampicilline (dépistage)
Céfoxitine (dépistage)

Ciprofloxacine ou lévofloxacine
Clindamycine
Érythromycine

Gentamicine
Linézolide

Norfloxacine (dépistage)
Quinupristine-dalfopristine ou pristinamycine

Rifampicine
Triméthoprime-sulfaméthoxazole

Ceftaroline
Ceftobiprole

Chloramphénicol
Dalbavancine, oritavancine ou télavancine

Daptomycine
Délafloxacine
Éravacycline
Fosfomycine
Kanamycine
Léfamuline
Minocycline

Moxifloxacine

Mupirocine
Nitrofurantoïne

Oxacilline
Pénicilline G
Tédizolide

Téicoplanine
Tétracycline (dépistage)

Tigécycline
Tobramycine

Triméthoprime
Vancomycine
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Pénicillines

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Détection des résistances
La plupart des souches de staphylocoques sont productrices de pénicillinase. Les tests chromogéniques manquent de sensibilité pour détecter de façon fiable la production de 
pénicillinase par les staphylocoques : la détection des souches productrices de pénicillinase est possible pour certaines espèces et repose sur le résultat de la pénicilline G ou 
de l’ampicilline (voir notes).
La méticillino-résistance (résistance des staphylocoques aux pénicillines M : oxacilline, cloxacilline) est recherchée par un test de dépistage à l’aide d’un disque de céfoxitine 
(30 g) dans les conditions standards de l’antibiogramme, à l’exception des espèces S. intermedius, S. pseudintermedius, S. schleiferi et S. coagulans, pour lesquelles le 
dépistage est effectué avec un disque d’oxacilline (1 g).
 
Interprétation des résultats
Les souches méticillino-sensibles sont sensibles à  l’oxacilline et à la cloxacilline, ainsi qu’à certaines céphalosporines (voir page suivante) et aux carbapénèmes, qu’elles soient 
productrices de pénicillinase ou non. Les souches méticillino-sensibles non productrices de pénicillinase sont également sensibles à la pénicilline G, à la pénicilline V, aux 
aminopénicillines, aux carboxypénicilines et aux uréidopénicillines.
Les souches méticillino-sensibles productrices de pénicillinase sont résistantes à ces antibiotiques, mais elles restent sensibles aux associations pénicilline – inhibiteur de 
β-lactamase (ex : amoxicilline-acide clavulanique, pipéracilline-tazobactam).
Les souches méticillino-résistantes (phénotypiquement résistantes à la céfoxitine ou possédant un gène mec additionnel – mecA, mecC –, ou exprimant une PLP2 additionnelle 
– PLP2a, PLP2c – avec ou sans induction par une β-lactamine), doivent être interprétées résistantes à toutes les β-lactamines (pénicillines associées ou non à un inhibiteur de 
β-lactamase, céphalosporines et carbapénèmes), sauf à la ceftaroline et au ceftobiprole qui possèdent une activité sur les SARM, mais leur activité doit être testée séparément.
Pénicilline G, S. aureus,  
S. lugdunensis

0,1251 0,1251 1 unité 26A 26A 1/A. Pour S. aureus, la détection des souches productrices de 
pénicillinase est plus fiable avec la méthode des disques (diffusion en 
milieu gélosé) qu’avec la détermination des CMI, mais il faut examiner 
la bordure de la zone d’inhibition des souches dont le diamètre de la 
pénicilline G est ≥ 26 mm (voir images ci-dessous). Si le diamètre est 

 26 mm, la souche est résistante. Si le diamètre est ≥ 26 mm ET si 
la bordure est floue (transition progressive entre la culture et la zone 
d’inhibition), la souche est sensible. Si le diamètre est ≥ 26 mm ET si 
la bordure est nette, la souche est résistante.  
2/B. Il n’existe pas de méthode fiable pour la détection de la production 
de pénicillinase pour les espèces autres que S. aureus, S. lugdunensis 
et S. saprophyticus.

C. Pour les souches méticillino-sensibles de S. saprophyticus, 
la production de pénicillinase doit être détectée avec le disque 
d’ampicilline. Une souche sensible à la céfoxitine et à l’ampicilline peut 
être rendue sensible à l’amoxicilline.
D. Le disque d’oxacilline permet le dépistage de la résistance à la 
méticilline pour S. intermedius, S. pseudintermedius, S. schleiferi et 
S. coagulans.

Pénicilline G, autres espèces Note2 Note2 NoteB NoteB

Ampicilline (dépistage),  
S. saprophyticus

Note2 Note2 2 18C 18C

Oxacilline (dépistage), 
S. intermedius, S. pseudintermedius, 
S. schleiferi et S. coagulans

NA NA 1 20D 20D

Oxacilline, S. aureus, 
S. lugdunensis et 
S. saprophyticus

2 2 NA NA

Oxacilline, autres espèces 0,25 0,25 NA NA
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Céphalosporines  
et carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Le céfixime, la ceftazidime, et les associations ceftazidime-avibactam et ceftolozane-tazobactam ne doivent pas être utilisés pour le traitement des infections staphylococciques.
Les souches méticillino-sensibles (phénotypiquement sensibles à la céfoxitine ou à l’oxacilline selon l’espèce), qu’elles soient productrices de pénicillinase ou non, peuvent 
être rendues sensibles à la céfazoline sans test complémentaire. Dans un contexte d’infection multi-microbienne et uniquement dans ce cadre précis, d’autres molécules 
peuvent être rendues, également sans test complémentaire : les carbapénèmes apportent une bonne activité sur les souches méticillino-sensibles et peuvent être rendus 
sensibles en l’absence d’autre alternative thérapeutique ; le céfépime apporte une activité moindre, mais son utilisation reste possible à condition que la molécule soit 
catégorisée « sensible à forte posologie » ; le céfotaxime et la ceftriaxone ne sont à envisager qu’en dernier recours et en relais d’un traitement d’attaque, mais ils doivent 
alors être rendus « sensibles à forte posologie » ; pour S. aureus, la ceftaroline et le ceftobiprole peuvent également être rendus sensibles. 
Les souches méticillino-résistantes (phénotypiquement résistantes à la céfoxitine ou à l’oxacilline selon l’espèce) doivent être rendues résistantes à toutes les β-lactamines, y 
compris les carbapénèmes, à l’exception de la ceftaroline et du ceftobiprole qui doivent être testés séparément.
Céfoxitine (dépistage), 
S. aureus, et SCN autres que 
S. epidermidis ou S. lugdunensis  
(ou autres exceptions, voir note)

Note1 Note1 30 22A,B,C 22A,B,C 1/A. Déterminer la CMI de la céfoxitine ne présente un intérêt pour le 
dépistage de la résistance à la méticilline que pour 3 espèces : les 
souches de S. aureus et de S. lugdunensis dont la CMI est > 4 mg/L, 
et les souches de S. saprophyticus dont la CMI est > 8 mg/L 
peuvent être catégorisées résistantes à la méticilline (résistance 
principalement liée à la présence d’un gène mec additionnel). Pour 
les autres espèces, la résistance à la méticilline ne doit pas être 
évaluée avec la CMI de la céfoxitine : cette résistance est mieux 
détectée avec la méthode de diffusion (disque de céfoxitine, ou 
disque d’oxacilline selon l’espèce considérée).
Le disque de céfoxitine permet un dépistage fiable de la résistance 
à la méticilline pour toutes les espèces, à l’exception des espèces 
S. intermedius, S. pseudintermedius, S. schleiferi et S. coagulans, 
pour lesquelles le dépistage repose sur le disque d’oxacilline à 1 g.
2/D. Les souches catégorisées « sensibles à forte posologie » ou 
« résistantes » à la ceftaroline ou résistantes au ceftobiprole sont 
rares.  Vérifier le résultat ainsi que l’identification, et envoyer la 
souche à un laboratoire référent pour expertise si les résultats sont 
confirmés.
B. Si la bordure de la zone d’inhibition autour du disque de céfoxitine 
n’est pas parfaitement nette, ou si la présence de colonies semble 
visible dans la zone en lumière incidente, examiner attentivement la 
zone en lumière transmise (boîte tournée vers la lumière) ; la présence 
d’éventuelles colonies dans la zone d’inhibition doit être prise en 
compte pour la mesure du diamètre ; en cas de doute, rechercher la 
présence additionnelle d’un gène mecA/C ou d’une PLP2a/c après 
induction par une β-lactamine.
C. En l’absence d’identification au rang d’espèce, utiliser les diamètres 
critiques suivants : S ≥ 27 mm, R  22 mm, avec une IT à 22-26 mm ; 
pour les résultats en IT, rechercher la présence additionnelle d’un 
gène mecA/C ou d’une PLP2a/c après induction par une β-lactamine.

Céfoxitine (dépistage),  
S. epidermidis et S. lugdunensis

Note1 Note1 30 27A,B,C 27A,B,C 27

...

Ceftaroline, 
S. aureus

12 22 1 5 20D 17D 19-20

Ceftaroline (pneumonies),
S. aureus

12 12 1 5 20D 20D 19-20

Ceftobiprole, 
S. aureus

22 22 2 5 17D 17D 16-17
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Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/B. Pour les souches sensibles, l’utilisation de la ciprofloxacine 
est préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2/D. L’absence de valeurs critiques pour l’ofloxacine est liée à 
l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le traitement des infections 
systémiques, comparativement à celle des autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être rendue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception de 
la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
C. Pour la délafloxacine, déterminer la CMI. 

Ciprofloxacine, S. aureus 0,0011 11 5 50A,B 21A,B

Ciprofloxacine, SCN 0,0011 11 5 50A,B 24A,B

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteC NoteC

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteC NoteC

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Lévofloxacine, SCN 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, SCN 0,25 0,25 5 28A 28A

floxacine Note2 Note2 NoteD NoteD

Aminosides1

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

...
Gentamicine2, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Pour les souches sensibles, l’utilisation de l’antibiotique est 

préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 
les aminosides.
3. Interprétation valable pour l’amikacine.
4. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine2, SCN 2 2 10 22 22
Kanamycine3, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine3, SCN 8 8 30 22 22
Tobramycine4, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine4, SCN 2 2 10 20 20

76 77

76V1.0 Juin 2024

Staphylococcus spp.

Glycopeptides et 
lipoglycopeptides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

La méthode de référence pour la détermination des CMI des glycopeptides est la microdilution en milieu liquide (norme ISO 20776-1). La détermination de la sensibilité aux 
glycopeptides ne doit pas être réalisée par diffusion en milieu gélosé.
Pour les utilisateurs d’automates, les souches pour lesquelles la CMI de la téicoplanine ET la CMI de la vancomycine sont ≤ 1 mg/L peuvent être catégorisées « sensibles » 
aux glycopeptides. Il est recommandé de déterminer la CMI par microdilution en milieu liquide des souches pour lesquelles la CMI déterminée par un automate est  
> 1 mg/L pour la téicoplanine ou pour la vancomycine.
Les souches de S. aureus ayant une CMI vancomycine et/ou téicoplanine > 1 mg/L par microdilution en milieu liquide peuvent être envoyées à un laboratoire référent pour 
confirmation du caractère GISA ou hétéroGISA (la méthode de référence permettant de confirmer ce phénotype étant l’analyse de population).
Dalbavancine1 0,252 0,252 NoteA NoteA 1. ...  Des souches sensibles aux glycopeptides (vancomycine, 

téicoplanine) peuvent être résistantes à la dalbavancine ; la dalbavancine 
(et par extension les autres lipoglycopeptides – oritavancine et 
télavancine) doivent être testés séparément, même si les glycopeptides 
apparaissent sensibles.
2. Les CMI de la dalbavancine, de l’oritavancine ou de la télavancine 
doivent être déterminées par microdilution en milieu liquide, et le 
milieu doit être supplémenté avec du polysorbate-80 à la concentration 
finale de 0,002 %. Suivre les recommandations du fabricant pour les 
méthodes commercialisées. Les autres méthodes de détermination de 
la CMI (bandelettes à gradient de concentration) ne doivent pas être 
utilisées.
3. Pour S. aureus et la vancomycine, des échecs thérapeutiques ont 
été rapportés avec des souches de CMI > 1 mg/L. Le compte rendu 
peut faire l’objet d’un commentaire précisant ce risque.

A. Pour les glycopeptides et les lipoglycopeptides, déterminer la CMI 
(microdilution en milieu liquide uniquement). La méthode des disques 
ne doit pas être utilisée, car elle ne permet pas de différencier les 
souches sensibles des souches de sensibilité diminuée. 

Oritavancine1, S. aureus 0,1252 0,1252 NoteA NoteA

Téicoplanine,  S. aureus 2 2 NoteA NoteA

Téicoplanine, SCN 4 4 NoteA NoteA

Télavancine1, SARM 0,1252 0,1252 NoteA NoteA

Vancomycine3, S. aureus 2 2 NoteA NoteA

Vancomycine, SCN 2 2 NoteA NoteA
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Macrolides, lincosamides, 
streptogramines et 

pleuromutilines

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Érythromycine 11 11 15 21A 21A 1/A. L’érythromycine peut être utilisée pour le dépistage des résistances aux 
macrolides. Si l’érythromycine est sensible (diamètre ≥ 21 mm ou CMI ≤ 1 mg/L), 
les souches peuvent être catégorisées « sensibles » à l’azithromycine, à 
la clarithromycine et à la roxithromycine. Si le test de dépistage est positif 
(diamètre  21 mm ou CMI > 1 mg/L), les autres macrolides doivent être testés 
individuellement.
2. Pour les souches « sensibles » à la clindamycine, une résistance inductible 
peut être mise en évidence par une image d’antagonisme (D-test) entre la 
clindamycine et l’érythromycine (antibiogramme par diffusion), ou en comparant 
les CMI de la clindamycine en présence et en l’absence d’érythromycine 
(microdilution en milieu liquide). Même si une résistance inductible est 
détectée, les souches peuvent être rendues « sensibles » à la clindamycine 
(et à la spiramycine), mais le compte rendu doit faire l’objet d’un commentaire 
indiquant le risque de sélection de mutants résistants et d’échec clinique. 
3/B. La catégorisation de la pristinamycine peut être déduite de celle de la 
quinupristine-dalfopristine. Ne pas rendre la quinupristine-dalfopristine sur 
le compte rendu, rendre à la place la catégorisation de la pristinamycine. 
La sensibilité des souches détectées  « résistantes » par diffusion doit être 
confirmée par la détermination de la CMI. 

Roxithromycine 11 11 NoteA NoteA

Clarithromycine 11 11 NoteA NoteA

Azithromycine 21 21 NoteA NoteA

Clindamycine2 0,25 0,25 2 22 22

Pristinamycine 13 13 EPB EPB

Quinupristine-dalfopristine 
(dépistage)

13 13 15 21B 21B

Léfamuline, S. aureus 0,25 0,25 5 23 23

Tétracyclines

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Doxycycline 11 11 NoteA NoteA 1/A. La tétracycline peut être utilisée pour le dépistage des résistances aux autres 
cyclines. Si le test de dépistage est négatif (diamètre ≥ 22 mm ou CMI ≤ 1 mg/L), 
les souches peuvent être catégorisées « sensibles » à la doxycycline et 
à la minocycline. Si le test de dépistage est positif (diamètre  22 mm ou 
CMI > 1 mg/L), les autres cyclines doivent être testées individuellement.
2. Les souches résistantes à la tigécycline sont rares. Vérifier le résultat ainsi 
que l’identification, et envoyer la souche à un laboratoire référent pour expertise 
si les résultats sont confirmés.
3. Pour déterminer  la CMI de la tigécycline par la méthode de microdilution, le 
milieu doit être préparé le jour de l’utilisation.
B. Pour les SARM, si la souche est sensible à l’éravacycline avec la méthode 
par diffusion, confirmer le résultat en déterminant la CMI.

Éravacycline, S. aureus 0,25 0,25 20 20B 20B

Minocycline 0,51 0,51 30 23A 23A

Tétracycline (dépistage) 11 11 30 22A 22A

Tigécycline2 0,53 0,53 15 19 19 

78 79

78V1.0 Juin 2024

Staphylococcus spp.

Autres

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Acide fusidique 1 1 10 24 24 1/A. Le chloramphénicol peut être utilisé comme marqueur pour le dépistage 
des résistances plasmidiques aux oxazolidinones (résistances de bas niveau). 
Si le test de dépistage est négatif (chloramphénicol : diamètre ≥ 18 mm ou 
CMI ≤ 8 mg/L), le résultat du linézolide peut être rendu après une incubation 
standard de 20 ± 4 h. Si le test de dépistage est positif (chloramphénicol : 
diamètre  18 mm ou CMI > 8 mg/L) et que la souche apparaît sensible au 
linézolide après 20 ± 4 h d’incubation, prolonger l’incubation du linézolide à 
44 ± 4 h peut permettre de détecter des résistances de bas niveau.
2. Les souches résistantes à la daptomycine sont exceptionnelles. Vérifier 
le résultat ainsi que l’identification, et envoyer la souche à un laboratoire 
référent pour expertise si les résultats sont confirmés. Ne pas rendre la 
daptomycine pour les souches d’infections respiratoires.
3. Pour déterminer la CMI de la daptomycine par la méthode de microdilution 
en milieu liquide, le milieu doit être supplémenté en Ca2+ (50 mg/L). Pour 
les autres méthodes, suivre les instructions du fabricant (les bandelettes à 
gradient de concentration intègrent les quantités nécessaires de Ca2+).
4. La méthode de référence pour déterminer la CMI de la fosfomycine 
est la méthode de dilution en milieu gélosé, qui nécessite la présence de 
glucose-6-phosphate, à raison de 25 mg/L dans le milieu. Pour les autres 
méthodes, suivre les instructions du fabricant (les bandelettes à gradient de 
concentration intègrent les quantités nécessaires de glucose-6-phosphate).
5/D. Concentrations critiques et diamètres correspondant à la décolonisation 
nasale de S. aureus. Avec les souches résistantes à la mupirocine, la 
décolonisation à long terme est peu probable.
6/E. Les souches sensibles au linézolide sont aussi sensibles au tédizolide. 
Pour les souches résistantes au linézolide, la sensibilité au tédizolide doit 
être déterminée.
7. Le ratio triméthoprime-sulfaméthoxazole est de 1:19. Les concentrations 
critiques sont exprimées en concentrations de triméthoprime.

B. Pour la daptomycine et la fosfomycine, déterminer la CMI.
C. Pour le linézolide, examiner la bordure de la zone d’inhibition en lumière 
transmise (boîte tournée vers la lumière). La plupart des résistances 
chromosomiques (résistances de haut niveau généralement) sont aisément 
détectées après une incubation standard de 20 ± 4 h, mais la détection des 
résistances plasmidiques (résistances de bas niveau, principalement due aux 
gènes transférables cfr-like, optrA et poxtA) peut nécessiter une incubation 
prolongée à 44 ± 4 h, notamment en cas de résistance au chloramphénicol 
(voir note 1/A). 

Chloramphénicol (dépistage) Note1 Note1 30 NoteA NoteA

Daptomycine2 13 13 NoteB NoteB

Fosfomycine iv4 32 32 NoteB NoteB

Linézolide 4 4 10 21C 21C

Mupirocine 15 15 200 30D 30D

Nitrofurantoïne (cystites) 64 64 100 13 13
Rifampicine, S. aureus 0,06 0,06 5 26 26
Rifampicine, S. non-aureus 0,06 0,06 5 30 30
Tédizolide 0,56 0,56 2 20E 20E 19
Triméthoprime (cystites) 4 4 5 14 14
Triméthoprime-
sulfaméthoxazole7

2 4 1,25-
23,75

17 14
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a) b)

Exemples de zones d’inhibition pour Staphylococcus aureus et la pénicilline G.
a) Diamètre ≥ 26 mm avec une bordure floue (transition progressive entre la culture et la zone d’inhibition). Rendre « sensible ».
b) Diamètre ≥ 26 mm avec une bordure nette (transition brutale entre la culture et la zone d’inhibition). Rendre « résistant ».
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5. 8. Staphylococcus spp.

Sauf indication spécifique, les valeurs critiques s’appliquent à toutes les espèces du genre Staphylococcus.
Les valeurs critiques de S. aureus s’appliquent pour S. argenteus sans aucune réserve. Pour les autres staphylocoques à coagulase positive  
[les autres espèces du complexe S. aureus (S. schweitzeri, S. roterodami, S. singaporensis) ainsi que S. intermedius, S. pseudintermedius et S. coagulans – antérieurement 
S. schleiferi subsp. coagulans , les valeurs critiques de S. aureus peuvent également être utilisées, mais il existe peu de données sur leur validité. Lorsque les données 
existent, des valeurs critiques spécifiques sont indiquées.
Les staphylocoques à coagulase négative (SCN) incluent les espèces S. capitis, S. cohnii, S. epidermidis, S. haemolyticus, S. hominis, S. hyicus, S. lugdunensis, 
S. pettenkoferi, S. saprophyticus, S. schleiferi, S. sciuri, S. simulans, S. warneri et S. xylosus.

Pour S. saccharolyticus et S. aureus subsp. anaerobius, le CA-SFM recommande de tester les molécules proposées dans la liste standard et/ou complémentaire des 
bactéries anaérobies strictes, d’appliquer la méthodologie (inoculum, milieu de culture, durée et atmosphère d’incubation) proposée pour les bactéries anaérobies strictes, 
et en interprétant les résultats selon les diamètres et concentrations critiques qui s’appliquent pour les bactéries anaérobies strictes.

Détermination de la CMI (par microdilution selon la norme ISO 20776-1).
Milieu de culture : bouillon Mueller-Hinton ajusté en cations.
Inoculum : 5 × 105 UFC/mL.
Incubation : aérobiose, 35 ± 2 °C, 20 ± 4 h (24 h pour les glycopeptides).
Lecture : en l’absence d’indication particulière, la CMI correspond à la concentration la plus faible pour laquelle 
la croissance bactérienne n’est plus visible. 

Méthode par diffusion en milieu gélosé.
Milieu : gélose Mueller-Hinton.
Inoculum : 0,5 McFarland.
Incubation : aérobiose, 35 ± 2 °C, 20 ± 4 h (voir note 
spécifique pour le linézolide).

Contrôle de qualité : Staphylococcus aureus ATCC 29213. Pour les antibiotiques qui ne sont pas contrôlés par cette souche, voir le chapitre 1.3 Contrôle de qualité (tableau 4).

Liste standard Liste complémentaire

Acide fusidique
Ampicilline (dépistage)
Céfoxitine (dépistage)

Ciprofloxacine ou lévofloxacine
Clindamycine
Érythromycine

Gentamicine
Linézolide

Norfloxacine (dépistage)
Quinupristine-dalfopristine ou pristinamycine

Rifampicine
Triméthoprime-sulfaméthoxazole

Ceftaroline
Ceftobiprole

Chloramphénicol
Dalbavancine, oritavancine ou télavancine

Daptomycine
Délafloxacine
Éravacycline
Fosfomycine
Kanamycine
Léfamuline
Minocycline

Moxifloxacine

Mupirocine
Nitrofurantoïne

Oxacilline
Pénicilline G
Tédizolide

Téicoplanine
Tétracycline (dépistage)

Tigécycline
Tobramycine

Triméthoprime
Vancomycine
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5. 8. Staphylococcus spp.

Sauf indication spécifique, les valeurs critiques s’appliquent à toutes les espèces du genre Staphylococcus.
Les valeurs critiques de S. aureus s’appliquent pour S. argenteus sans aucune réserve. Pour les autres staphylocoques à coagulase positive  
[les autres espèces du complexe S. aureus (S. schweitzeri, S. roterodami, S. singaporensis) ainsi que S. intermedius, S. pseudintermedius et S. coagulans – antérieurement 
S. schleiferi subsp. coagulans , les valeurs critiques de S. aureus peuvent également être utilisées, mais il existe peu de données sur leur validité. Lorsque les données 
existent, des valeurs critiques spécifiques sont indiquées.
Les staphylocoques à coagulase négative (SCN) incluent les espèces S. capitis, S. cohnii, S. epidermidis, S. haemolyticus, S. hominis, S. hyicus, S. lugdunensis, 
S. pettenkoferi, S. saprophyticus, S. schleiferi, S. sciuri, S. simulans, S. warneri et S. xylosus.

Pour S. saccharolyticus et S. aureus subsp. anaerobius, le CA-SFM recommande de tester les molécules proposées dans la liste standard et/ou complémentaire des 
bactéries anaérobies strictes, d’appliquer la méthodologie (inoculum, milieu de culture, durée et atmosphère d’incubation) proposée pour les bactéries anaérobies strictes, 
et en interprétant les résultats selon les diamètres et concentrations critiques qui s’appliquent pour les bactéries anaérobies strictes.

Détermination de la CMI (par microdilution selon la norme ISO 20776-1).
Milieu de culture : bouillon Mueller-Hinton ajusté en cations.
Inoculum : 5 × 105 UFC/mL.
Incubation : aérobiose, 35 ± 2 °C, 20 ± 4 h (24 h pour les glycopeptides).
Lecture : en l’absence d’indication particulière, la CMI correspond à la concentration la plus faible pour laquelle 
la croissance bactérienne n’est plus visible. 

Méthode par diffusion en milieu gélosé.
Milieu : gélose Mueller-Hinton.
Inoculum : 0,5 McFarland.
Incubation : aérobiose, 35 ± 2 °C, 20 ± 4 h (voir note 
spécifique pour le linézolide).

Contrôle de qualité : Staphylococcus aureus ATCC 29213. Pour les antibiotiques qui ne sont pas contrôlés par cette souche, voir le chapitre 1.3 Contrôle de qualité (tableau 4).

Liste standard Liste complémentaire

Acide fusidique
Ampicilline (dépistage)
Céfoxitine (dépistage)

Ciprofloxacine ou lévofloxacine
Clindamycine
Érythromycine

Gentamicine
Linézolide

Norfloxacine (dépistage)
Quinupristine-dalfopristine ou pristinamycine

Rifampicine
Triméthoprime-sulfaméthoxazole

Ceftaroline
Ceftobiprole

Chloramphénicol
Dalbavancine, oritavancine ou télavancine

Daptomycine
Délafloxacine
Éravacycline
Fosfomycine
Kanamycine
Léfamuline
Minocycline

Moxifloxacine

Mupirocine
Nitrofurantoïne

Oxacilline
Pénicilline G
Tédizolide

Téicoplanine
Tétracycline (dépistage)

Tigécycline
Tobramycine

Triméthoprime
Vancomycine
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Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/C. La suppression des concentrations et des diamètres critiques 
de l’ofloxacine est liée à l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le 
traitement des infections systémiques, comparativement à celle des 
autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être répondue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception 
de la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
B. La méthode par diffusion n’a pas encore été développée pour cette 
molécule : déterminer la CMI.

Ciprofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Ciprofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteB NoteB

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteB NoteB

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 22A

Lévofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, S. non-aureus 0,25 0,25 5 28A 28A

Ofloxacine Note1 Note1 NoteC NoteC

Aminosides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Pour les infections systémiques, les valeurs critiques proposées correspondent aux ECOFFs qui distinguent les souches sauvages des souches ayant acquis un mécanisme 
de résistance.
Gentamicine1, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 

les aminosides.
2. Interprétation valable pour l’amikacine.
3. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine1, S. non-aureus 2 2 10 22 22
Kanamycine2, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine2, S. non-aureus 8 8 30 22 22
Tobramycine3, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine3, S. non-aureus 2 2 10 20 20
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Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/C. La suppression des concentrations et des diamètres critiques 
de l’ofloxacine est liée à l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le 
traitement des infections systémiques, comparativement à celle des 
autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être répondue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception 
de la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
B. La méthode par diffusion n’a pas encore été développée pour cette 
molécule : déterminer la CMI.

Ciprofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Ciprofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteB NoteB

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteB NoteB

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 22A

Lévofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, S. non-aureus 0,25 0,25 5 28A 28A

Ofloxacine Note1 Note1 NoteC NoteC

Aminosides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Pour les infections systémiques, les valeurs critiques proposées correspondent aux ECOFFs qui distinguent les souches sauvages des souches ayant acquis un mécanisme 
de résistance.
Gentamicine1, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 

les aminosides.
2. Interprétation valable pour l’amikacine.
3. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine1, S. non-aureus 2 2 10 22 22
Kanamycine2, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine2, S. non-aureus 8 8 30 22 22
Tobramycine3, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine3, S. non-aureus 2 2 10 20 20
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Le terme « non-aureus » pouvait prêter à confusion
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5. 8. Staphylococcus spp.

Sauf indication spécifique, les valeurs critiques s’appliquent à toutes les espèces du genre Staphylococcus.
Les valeurs critiques de S. aureus s’appliquent pour S. argenteus sans aucune réserve. Pour les autres staphylocoques à coagulase positive  
[les autres espèces du complexe S. aureus (S. schweitzeri, S. roterodami, S. singaporensis) ainsi que S. intermedius, S. pseudintermedius et S. coagulans – antérieurement 
S. schleiferi subsp. coagulans , les valeurs critiques de S. aureus peuvent également être utilisées, mais il existe peu de données sur leur validité. Lorsque les données 
existent, des valeurs critiques spécifiques sont indiquées.
Les staphylocoques à coagulase négative (SCN) incluent les espèces S. capitis, S. cohnii, S. epidermidis, S. haemolyticus, S. hominis, S. hyicus, S. lugdunensis, 
S. pettenkoferi, S. saprophyticus, S. schleiferi, S. sciuri, S. simulans, S. warneri et S. xylosus.

Pour S. saccharolyticus et S. aureus subsp. anaerobius, le CA-SFM recommande de tester les molécules proposées dans la liste standard et/ou complémentaire des 
bactéries anaérobies strictes, d’appliquer la méthodologie (inoculum, milieu de culture, durée et atmosphère d’incubation) proposée pour les bactéries anaérobies strictes, 
et en interprétant les résultats selon les diamètres et concentrations critiques qui s’appliquent pour les bactéries anaérobies strictes.

Détermination de la CMI (par microdilution selon la norme ISO 20776-1).
Milieu de culture : bouillon Mueller-Hinton ajusté en cations.
Inoculum : 5 × 105 UFC/mL.
Incubation : aérobiose, 35 ± 2 °C, 20 ± 4 h (24 h pour les glycopeptides).
Lecture : en l’absence d’indication particulière, la CMI correspond à la concentration la plus faible pour laquelle 
la croissance bactérienne n’est plus visible. 

Méthode par diffusion en milieu gélosé.
Milieu : gélose Mueller-Hinton.
Inoculum : 0,5 McFarland.
Incubation : aérobiose, 35 ± 2 °C, 20 ± 4 h (voir note 
spécifique pour le linézolide).

Contrôle de qualité : Staphylococcus aureus ATCC 29213. Pour les antibiotiques qui ne sont pas contrôlés par cette souche, voir le chapitre 1.3 Contrôle de qualité (tableau 4).

Liste standard Liste complémentaire

Acide fusidique
Ampicilline (dépistage)
Céfoxitine (dépistage)

Ciprofloxacine ou lévofloxacine
Clindamycine
Érythromycine

Gentamicine
Linézolide

Norfloxacine (dépistage)
Quinupristine-dalfopristine ou pristinamycine

Rifampicine
Triméthoprime-sulfaméthoxazole

Ceftaroline
Ceftobiprole

Chloramphénicol
Dalbavancine, oritavancine ou télavancine

Daptomycine
Délafloxacine
Éravacycline
Fosfomycine
Kanamycine
Léfamuline
Minocycline

Moxifloxacine

Mupirocine
Nitrofurantoïne

Oxacilline
Pénicilline G
Tédizolide

Téicoplanine
Tétracycline (dépistage)

Tigécycline
Tobramycine

Triméthoprime
Vancomycine
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Staphylococcus spp.

Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/B. Pour les souches sensibles, l’utilisation de la ciprofloxacine 
est préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2/D. L’absence de valeurs critiques pour l’ofloxacine est liée à 
l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le traitement des infections 
systémiques, comparativement à celle des autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être rendue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception de 
la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
C. Pour la délafloxacine, déterminer la CMI. 

Ciprofloxacine, S. aureus 0,0011 11 5 50A,B 21A,B

Ciprofloxacine, SCN 0,0011 11 5 50A,B 24A,B

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteC NoteC

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteC NoteC

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Lévofloxacine, SCN 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, SCN 0,25 0,25 5 28A 28A

floxacine Note2 Note2 NoteD NoteD

Aminosides1

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

...
Gentamicine2, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Pour les souches sensibles, l’utilisation de l’antibiotique est 

préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 
les aminosides.
3. Interprétation valable pour l’amikacine.
4. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine2, SCN 2 2 10 22 22
Kanamycine3, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine3, SCN 8 8 30 22 22
Tobramycine4, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine4, SCN 2 2 10 20 20
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Staphylococcus spp.

Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/B. Pour les souches sensibles, l’utilisation de la ciprofloxacine 
est préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2/D. L’absence de valeurs critiques pour l’ofloxacine est liée à 
l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le traitement des infections 
systémiques, comparativement à celle des autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être rendue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception de 
la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
C. Pour la délafloxacine, déterminer la CMI. 

Ciprofloxacine, S. aureus 0,0011 11 5 50A,B 21A,B

Ciprofloxacine, SCN 0,0011 11 5 50A,B 24A,B

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteC NoteC

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteC NoteC

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Lévofloxacine, SCN 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, SCN 0,25 0,25 5 28A 28A

floxacine Note2 Note2 NoteD NoteD

Aminosides1

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

...
Gentamicine2, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Pour les souches sensibles, l’utilisation de l’antibiotique est 

préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 
les aminosides.
3. Interprétation valable pour l’amikacine.
4. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine2, SCN 2 2 10 22 22
Kanamycine3, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine3, SCN 8 8 30 22 22
Tobramycine4, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine4, SCN 2 2 10 20 20

“S. aureus” vs “SCN” définis en tête de chapitre
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Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/C. La suppression des concentrations et des diamètres critiques 
de l’ofloxacine est liée à l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le 
traitement des infections systémiques, comparativement à celle des 
autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être répondue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception 
de la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
B. La méthode par diffusion n’a pas encore été développée pour cette 
molécule : déterminer la CMI.

Ciprofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Ciprofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteB NoteB

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteB NoteB

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 22A

Lévofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, S. non-aureus 0,25 0,25 5 28A 28A

Ofloxacine Note1 Note1 NoteC NoteC

Aminosides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Pour les infections systémiques, les valeurs critiques proposées correspondent aux ECOFFs qui distinguent les souches sauvages des souches ayant acquis un mécanisme 
de résistance.
Gentamicine1, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 

les aminosides.
2. Interprétation valable pour l’amikacine.
3. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine1, S. non-aureus 2 2 10 22 22
Kanamycine2, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine2, S. non-aureus 8 8 30 22 22
Tobramycine3, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine3, S. non-aureus 2 2 10 20 20
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Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/C. La suppression des concentrations et des diamètres critiques 
de l’ofloxacine est liée à l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le 
traitement des infections systémiques, comparativement à celle des 
autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être répondue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception 
de la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
B. La méthode par diffusion n’a pas encore été développée pour cette 
molécule : déterminer la CMI.

Ciprofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Ciprofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteB NoteB

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteB NoteB

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 22A

Lévofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, S. non-aureus 0,25 0,25 5 28A 28A

Ofloxacine Note1 Note1 NoteC NoteC

Aminosides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Pour les infections systémiques, les valeurs critiques proposées correspondent aux ECOFFs qui distinguent les souches sauvages des souches ayant acquis un mécanisme 
de résistance.
Gentamicine1, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 

les aminosides.
2. Interprétation valable pour l’amikacine.
3. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine1, S. non-aureus 2 2 10 22 22
Kanamycine2, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine2, S. non-aureus 8 8 30 22 22
Tobramycine3, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine3, S. non-aureus 2 2 10 20 20
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Le terme « non-aureus » pouvait prêter à confusion
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Clarification des groupes pour lesquels s’appliquent les breakpoints

SASM & céphalos (déduction sans test) : céfazoline & carba S ; céfépime SFP ; céfotaxime/ceftriaxone dernier recours SFP
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Céphalosporines  
et carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Le céfixime, la ceftazidime, et les associations ceftazidime-avibactam et ceftolozane-tazobactam ne doivent pas être utilisés pour le traitement des infections staphylococciques.
Les souches méticillino-sensibles (phénotypiquement sensibles à la céfoxitine ou à l’oxacilline selon l’espèce), qu’elles soient productrices de pénicillinase ou non, peuvent 
être rendues sensibles à la céfazoline sans test complémentaire. Dans un contexte d’infection multi-microbienne et uniquement dans ce cadre précis, d’autres molécules 
peuvent être rendues, également sans test complémentaire : les carbapénèmes apportent une bonne activité sur les souches méticillino-sensibles et peuvent être rendus 
sensibles en l’absence d’autre alternative thérapeutique ; le céfépime apporte une activité moindre, mais son utilisation reste possible à condition que la molécule soit 
catégorisée « sensible à forte posologie » ; le céfotaxime et la ceftriaxone ne sont à envisager qu’en dernier recours et en relais d’un traitement d’attaque, mais ils doivent 
alors être rendus « sensibles à forte posologie » ; pour S. aureus, la ceftaroline et le ceftobiprole peuvent également être rendus sensibles. 
Les souches méticillino-résistantes (phénotypiquement résistantes à la céfoxitine ou à l’oxacilline selon l’espèce) doivent être rendues résistantes à toutes les β-lactamines, y 
compris les carbapénèmes, à l’exception de la ceftaroline et du ceftobiprole qui doivent être testés séparément.
Céfoxitine (dépistage), 
S. aureus, et SCN autres que 
S. epidermidis ou S. lugdunensis  
(ou autres exceptions, voir note)

Note1 Note1 30 22A,B,C 22A,B,C 1/A. Déterminer la CMI de la céfoxitine ne présente un intérêt pour le 
dépistage de la résistance à la méticilline que pour 3 espèces : les 
souches de S. aureus et de S. lugdunensis dont la CMI est > 4 mg/L, 
et les souches de S. saprophyticus dont la CMI est > 8 mg/L 
peuvent être catégorisées résistantes à la méticilline (résistance 
principalement liée à la présence d’un gène mec additionnel). Pour 
les autres espèces, la résistance à la méticilline ne doit pas être 
évaluée avec la CMI de la céfoxitine : cette résistance est mieux 
détectée avec la méthode de diffusion (disque de céfoxitine, ou 
disque d’oxacilline selon l’espèce considérée).
Le disque de céfoxitine permet un dépistage fiable de la résistance 
à la méticilline pour toutes les espèces, à l’exception des espèces 
S. intermedius, S. pseudintermedius, S. schleiferi et S. coagulans, 
pour lesquelles le dépistage repose sur le disque d’oxacilline à 1 g.
2/D. Les souches catégorisées « sensibles à forte posologie » ou 
« résistantes » à la ceftaroline ou résistantes au ceftobiprole sont 
rares.  Vérifier le résultat ainsi que l’identification, et envoyer la 
souche à un laboratoire référent pour expertise si les résultats sont 
confirmés.
B. Si la bordure de la zone d’inhibition autour du disque de céfoxitine 
n’est pas parfaitement nette, ou si la présence de colonies semble 
visible dans la zone en lumière incidente, examiner attentivement la 
zone en lumière transmise (boîte tournée vers la lumière) ; la présence 
d’éventuelles colonies dans la zone d’inhibition doit être prise en 
compte pour la mesure du diamètre ; en cas de doute, rechercher la 
présence additionnelle d’un gène mecA/C ou d’une PLP2a/c après 
induction par une β-lactamine.
C. En l’absence d’identification au rang d’espèce, utiliser les diamètres 
critiques suivants : S ≥ 27 mm, R  22 mm, avec une IT à 22-26 mm ; 
pour les résultats en IT, rechercher la présence additionnelle d’un 
gène mecA/C ou d’une PLP2a/c après induction par une β-lactamine.

Céfoxitine (dépistage),  
S. epidermidis et S. lugdunensis

Note1 Note1 30 27A,B,C 27A,B,C 27

...

Ceftaroline, 
S. aureus

12 22 1 5 20D 17D 19-20

Ceftaroline (pneumonies),
S. aureus

12 12 1 5 20D 20D 19-20

Ceftobiprole, 
S. aureus

22 22 2 5 17D 17D 16-17
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Staphylococcus spp.

5. 8. Staphylococcus spp.

Sauf indication spécifique, les valeurs critiques s’appliquent à toutes les espèces du genre Staphylococcus.
Les valeurs critiques de S. aureus s’appliquent pour S. argenteus sans aucune réserve. Pour les autres staphylocoques à coagulase positive  
[les autres espèces du complexe S. aureus (S. schweitzeri, S. roterodami, S. singaporensis) ainsi que S. intermedius, S. pseudintermedius et S. coagulans – antérieurement 
S. schleiferi subsp. coagulans , les valeurs critiques de S. aureus peuvent également être utilisées, mais il existe peu de données sur leur validité. Lorsque les données 
existent, des valeurs critiques spécifiques sont indiquées.
Les staphylocoques à coagulase négative (SCN) incluent les espèces S. capitis, S. cohnii, S. epidermidis, S. haemolyticus, S. hominis, S. hyicus, S. lugdunensis, 
S. pettenkoferi, S. saprophyticus, S. schleiferi, S. sciuri, S. simulans, S. warneri et S. xylosus.

Pour S. saccharolyticus et S. aureus subsp. anaerobius, le CA-SFM recommande de tester les molécules proposées dans la liste standard et/ou complémentaire des 
bactéries anaérobies strictes, d’appliquer la méthodologie (inoculum, milieu de culture, durée et atmosphère d’incubation) proposée pour les bactéries anaérobies strictes, 
et en interprétant les résultats selon les diamètres et concentrations critiques qui s’appliquent pour les bactéries anaérobies strictes.

Détermination de la CMI (par microdilution selon la norme ISO 20776-1).
Milieu de culture : bouillon Mueller-Hinton ajusté en cations.
Inoculum : 5 × 105 UFC/mL.
Incubation : aérobiose, 35 ± 2 °C, 20 ± 4 h (24 h pour les glycopeptides).
Lecture : en l’absence d’indication particulière, la CMI correspond à la concentration la plus faible pour laquelle 
la croissance bactérienne n’est plus visible. 

Méthode par diffusion en milieu gélosé.
Milieu : gélose Mueller-Hinton.
Inoculum : 0,5 McFarland.
Incubation : aérobiose, 35 ± 2 °C, 20 ± 4 h (voir note 
spécifique pour le linézolide).

Contrôle de qualité : Staphylococcus aureus ATCC 29213. Pour les antibiotiques qui ne sont pas contrôlés par cette souche, voir le chapitre 1.3 Contrôle de qualité (tableau 4).

Liste standard Liste complémentaire

Acide fusidique
Ampicilline (dépistage)
Céfoxitine (dépistage)

Ciprofloxacine ou lévofloxacine
Clindamycine
Érythromycine

Gentamicine
Linézolide

Norfloxacine (dépistage)
Quinupristine-dalfopristine ou pristinamycine

Rifampicine
Triméthoprime-sulfaméthoxazole

Ceftaroline
Ceftobiprole

Chloramphénicol
Dalbavancine, oritavancine ou télavancine

Daptomycine
Délafloxacine
Éravacycline
Fosfomycine
Kanamycine
Léfamuline
Minocycline

Moxifloxacine

Mupirocine
Nitrofurantoïne

Oxacilline
Pénicilline G
Tédizolide

Téicoplanine
Tétracycline (dépistage)

Tigécycline
Tobramycine

Triméthoprime
Vancomycine
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Staphylococcus spp.

Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/B. Pour les souches sensibles, l’utilisation de la ciprofloxacine 
est préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2/D. L’absence de valeurs critiques pour l’ofloxacine est liée à 
l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le traitement des infections 
systémiques, comparativement à celle des autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être rendue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception de 
la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
C. Pour la délafloxacine, déterminer la CMI. 

Ciprofloxacine, S. aureus 0,0011 11 5 50A,B 21A,B

Ciprofloxacine, SCN 0,0011 11 5 50A,B 24A,B

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteC NoteC

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteC NoteC

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Lévofloxacine, SCN 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, SCN 0,25 0,25 5 28A 28A

floxacine Note2 Note2 NoteD NoteD

Aminosides1

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

...
Gentamicine2, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Pour les souches sensibles, l’utilisation de l’antibiotique est 

préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 
les aminosides.
3. Interprétation valable pour l’amikacine.
4. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine2, SCN 2 2 10 22 22
Kanamycine3, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine3, SCN 8 8 30 22 22
Tobramycine4, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine4, SCN 2 2 10 20 20
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Staphylococcus spp.

Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/B. Pour les souches sensibles, l’utilisation de la ciprofloxacine 
est préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2/D. L’absence de valeurs critiques pour l’ofloxacine est liée à 
l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le traitement des infections 
systémiques, comparativement à celle des autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être rendue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception de 
la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
C. Pour la délafloxacine, déterminer la CMI. 

Ciprofloxacine, S. aureus 0,0011 11 5 50A,B 21A,B

Ciprofloxacine, SCN 0,0011 11 5 50A,B 24A,B

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteC NoteC

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteC NoteC

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Lévofloxacine, SCN 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, SCN 0,25 0,25 5 28A 28A

floxacine Note2 Note2 NoteD NoteD

Aminosides1

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

...
Gentamicine2, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Pour les souches sensibles, l’utilisation de l’antibiotique est 

préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 
les aminosides.
3. Interprétation valable pour l’amikacine.
4. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine2, SCN 2 2 10 22 22
Kanamycine3, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine3, SCN 8 8 30 22 22
Tobramycine4, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine4, SCN 2 2 10 20 20

“S. aureus” vs “SCN” définis en tête de chapitre

2024

77

77

V1.0 Juin 2023 Staphylococcus spp.

Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/C. La suppression des concentrations et des diamètres critiques 
de l’ofloxacine est liée à l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le 
traitement des infections systémiques, comparativement à celle des 
autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être répondue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception 
de la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
B. La méthode par diffusion n’a pas encore été développée pour cette 
molécule : déterminer la CMI.

Ciprofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Ciprofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteB NoteB

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteB NoteB

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 22A

Lévofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, S. non-aureus 0,25 0,25 5 28A 28A

Ofloxacine Note1 Note1 NoteC NoteC

Aminosides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Pour les infections systémiques, les valeurs critiques proposées correspondent aux ECOFFs qui distinguent les souches sauvages des souches ayant acquis un mécanisme 
de résistance.
Gentamicine1, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 

les aminosides.
2. Interprétation valable pour l’amikacine.
3. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine1, S. non-aureus 2 2 10 22 22
Kanamycine2, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine2, S. non-aureus 8 8 30 22 22
Tobramycine3, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine3, S. non-aureus 2 2 10 20 20
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Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/C. La suppression des concentrations et des diamètres critiques 
de l’ofloxacine est liée à l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le 
traitement des infections systémiques, comparativement à celle des 
autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être répondue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception 
de la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
B. La méthode par diffusion n’a pas encore été développée pour cette 
molécule : déterminer la CMI.

Ciprofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Ciprofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteB NoteB

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteB NoteB

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 22A

Lévofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, S. non-aureus 0,25 0,25 5 28A 28A

Ofloxacine Note1 Note1 NoteC NoteC

Aminosides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Pour les infections systémiques, les valeurs critiques proposées correspondent aux ECOFFs qui distinguent les souches sauvages des souches ayant acquis un mécanisme 
de résistance.
Gentamicine1, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 

les aminosides.
2. Interprétation valable pour l’amikacine.
3. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine1, S. non-aureus 2 2 10 22 22
Kanamycine2, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine2, S. non-aureus 8 8 30 22 22
Tobramycine3, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine3, S. non-aureus 2 2 10 20 20
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Le terme « non-aureus » pouvait prêter à confusion



Révision importante du chapitre des staphylocoques 
Quelques exemples des éléments modifiés/clarifiés ou des nouveautés

Clarification des groupes pour lesquels s’appliquent les breakpoints

SASM & céphalos (déduction sans test) : céfazoline & carba S ; céfépime SFP ; céfotaxime/ceftriaxone dernier recours SFP

Possibilité souches dalba R avec vanco S ➙ lipoglycopeptides à tester si utilisation, même si glycopeptides “S”
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Staphylococcus spp.

Céphalosporines  
et carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Le céfixime, la ceftazidime, et les associations ceftazidime-avibactam et ceftolozane-tazobactam ne doivent pas être utilisés pour le traitement des infections staphylococciques.
Les souches méticillino-sensibles (phénotypiquement sensibles à la céfoxitine ou à l’oxacilline selon l’espèce), qu’elles soient productrices de pénicillinase ou non, peuvent 
être rendues sensibles à la céfazoline sans test complémentaire. Dans un contexte d’infection multi-microbienne et uniquement dans ce cadre précis, d’autres molécules 
peuvent être rendues, également sans test complémentaire : les carbapénèmes apportent une bonne activité sur les souches méticillino-sensibles et peuvent être rendus 
sensibles en l’absence d’autre alternative thérapeutique ; le céfépime apporte une activité moindre, mais son utilisation reste possible à condition que la molécule soit 
catégorisée « sensible à forte posologie » ; le céfotaxime et la ceftriaxone ne sont à envisager qu’en dernier recours et en relais d’un traitement d’attaque, mais ils doivent 
alors être rendus « sensibles à forte posologie » ; pour S. aureus, la ceftaroline et le ceftobiprole peuvent également être rendus sensibles. 
Les souches méticillino-résistantes (phénotypiquement résistantes à la céfoxitine ou à l’oxacilline selon l’espèce) doivent être rendues résistantes à toutes les β-lactamines, y 
compris les carbapénèmes, à l’exception de la ceftaroline et du ceftobiprole qui doivent être testés séparément.
Céfoxitine (dépistage), 
S. aureus, et SCN autres que 
S. epidermidis ou S. lugdunensis  
(ou autres exceptions, voir note)

Note1 Note1 30 22A,B,C 22A,B,C 1/A. Déterminer la CMI de la céfoxitine ne présente un intérêt pour le 
dépistage de la résistance à la méticilline que pour 3 espèces : les 
souches de S. aureus et de S. lugdunensis dont la CMI est > 4 mg/L, 
et les souches de S. saprophyticus dont la CMI est > 8 mg/L 
peuvent être catégorisées résistantes à la méticilline (résistance 
principalement liée à la présence d’un gène mec additionnel). Pour 
les autres espèces, la résistance à la méticilline ne doit pas être 
évaluée avec la CMI de la céfoxitine : cette résistance est mieux 
détectée avec la méthode de diffusion (disque de céfoxitine, ou 
disque d’oxacilline selon l’espèce considérée).
Le disque de céfoxitine permet un dépistage fiable de la résistance 
à la méticilline pour toutes les espèces, à l’exception des espèces 
S. intermedius, S. pseudintermedius, S. schleiferi et S. coagulans, 
pour lesquelles le dépistage repose sur le disque d’oxacilline à 1 g.
2/D. Les souches catégorisées « sensibles à forte posologie » ou 
« résistantes » à la ceftaroline ou résistantes au ceftobiprole sont 
rares.  Vérifier le résultat ainsi que l’identification, et envoyer la 
souche à un laboratoire référent pour expertise si les résultats sont 
confirmés.
B. Si la bordure de la zone d’inhibition autour du disque de céfoxitine 
n’est pas parfaitement nette, ou si la présence de colonies semble 
visible dans la zone en lumière incidente, examiner attentivement la 
zone en lumière transmise (boîte tournée vers la lumière) ; la présence 
d’éventuelles colonies dans la zone d’inhibition doit être prise en 
compte pour la mesure du diamètre ; en cas de doute, rechercher la 
présence additionnelle d’un gène mecA/C ou d’une PLP2a/c après 
induction par une β-lactamine.
C. En l’absence d’identification au rang d’espèce, utiliser les diamètres 
critiques suivants : S ≥ 27 mm, R  22 mm, avec une IT à 22-26 mm ; 
pour les résultats en IT, rechercher la présence additionnelle d’un 
gène mecA/C ou d’une PLP2a/c après induction par une β-lactamine.

Céfoxitine (dépistage),  
S. epidermidis et S. lugdunensis

Note1 Note1 30 27A,B,C 27A,B,C 27

...

Ceftaroline, 
S. aureus

12 22 1 5 20D 17D 19-20

Ceftaroline (pneumonies),
S. aureus

12 12 1 5 20D 20D 19-20

Ceftobiprole, 
S. aureus

22 22 2 5 17D 17D 16-17
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Staphylococcus spp.

5. 8. Staphylococcus spp.

Sauf indication spécifique, les valeurs critiques s’appliquent à toutes les espèces du genre Staphylococcus.
Les valeurs critiques de S. aureus s’appliquent pour S. argenteus sans aucune réserve. Pour les autres staphylocoques à coagulase positive  
[les autres espèces du complexe S. aureus (S. schweitzeri, S. roterodami, S. singaporensis) ainsi que S. intermedius, S. pseudintermedius et S. coagulans – antérieurement 
S. schleiferi subsp. coagulans , les valeurs critiques de S. aureus peuvent également être utilisées, mais il existe peu de données sur leur validité. Lorsque les données 
existent, des valeurs critiques spécifiques sont indiquées.
Les staphylocoques à coagulase négative (SCN) incluent les espèces S. capitis, S. cohnii, S. epidermidis, S. haemolyticus, S. hominis, S. hyicus, S. lugdunensis, 
S. pettenkoferi, S. saprophyticus, S. schleiferi, S. sciuri, S. simulans, S. warneri et S. xylosus.

Pour S. saccharolyticus et S. aureus subsp. anaerobius, le CA-SFM recommande de tester les molécules proposées dans la liste standard et/ou complémentaire des 
bactéries anaérobies strictes, d’appliquer la méthodologie (inoculum, milieu de culture, durée et atmosphère d’incubation) proposée pour les bactéries anaérobies strictes, 
et en interprétant les résultats selon les diamètres et concentrations critiques qui s’appliquent pour les bactéries anaérobies strictes.

Détermination de la CMI (par microdilution selon la norme ISO 20776-1).
Milieu de culture : bouillon Mueller-Hinton ajusté en cations.
Inoculum : 5 × 105 UFC/mL.
Incubation : aérobiose, 35 ± 2 °C, 20 ± 4 h (24 h pour les glycopeptides).
Lecture : en l’absence d’indication particulière, la CMI correspond à la concentration la plus faible pour laquelle 
la croissance bactérienne n’est plus visible. 

Méthode par diffusion en milieu gélosé.
Milieu : gélose Mueller-Hinton.
Inoculum : 0,5 McFarland.
Incubation : aérobiose, 35 ± 2 °C, 20 ± 4 h (voir note 
spécifique pour le linézolide).

Contrôle de qualité : Staphylococcus aureus ATCC 29213. Pour les antibiotiques qui ne sont pas contrôlés par cette souche, voir le chapitre 1.3 Contrôle de qualité (tableau 4).

Liste standard Liste complémentaire

Acide fusidique
Ampicilline (dépistage)
Céfoxitine (dépistage)

Ciprofloxacine ou lévofloxacine
Clindamycine
Érythromycine

Gentamicine
Linézolide

Norfloxacine (dépistage)
Quinupristine-dalfopristine ou pristinamycine

Rifampicine
Triméthoprime-sulfaméthoxazole

Ceftaroline
Ceftobiprole

Chloramphénicol
Dalbavancine, oritavancine ou télavancine

Daptomycine
Délafloxacine
Éravacycline
Fosfomycine
Kanamycine
Léfamuline
Minocycline

Moxifloxacine

Mupirocine
Nitrofurantoïne

Oxacilline
Pénicilline G
Tédizolide

Téicoplanine
Tétracycline (dépistage)

Tigécycline
Tobramycine

Triméthoprime
Vancomycine
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Staphylococcus spp.

Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/B. Pour les souches sensibles, l’utilisation de la ciprofloxacine 
est préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2/D. L’absence de valeurs critiques pour l’ofloxacine est liée à 
l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le traitement des infections 
systémiques, comparativement à celle des autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être rendue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception de 
la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
C. Pour la délafloxacine, déterminer la CMI. 

Ciprofloxacine, S. aureus 0,0011 11 5 50A,B 21A,B

Ciprofloxacine, SCN 0,0011 11 5 50A,B 24A,B

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteC NoteC

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteC NoteC

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Lévofloxacine, SCN 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, SCN 0,25 0,25 5 28A 28A

floxacine Note2 Note2 NoteD NoteD

Aminosides1

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

...
Gentamicine2, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Pour les souches sensibles, l’utilisation de l’antibiotique est 

préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 
les aminosides.
3. Interprétation valable pour l’amikacine.
4. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine2, SCN 2 2 10 22 22
Kanamycine3, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine3, SCN 8 8 30 22 22
Tobramycine4, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine4, SCN 2 2 10 20 20
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Staphylococcus spp.

Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/B. Pour les souches sensibles, l’utilisation de la ciprofloxacine 
est préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2/D. L’absence de valeurs critiques pour l’ofloxacine est liée à 
l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le traitement des infections 
systémiques, comparativement à celle des autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être rendue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception de 
la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
C. Pour la délafloxacine, déterminer la CMI. 

Ciprofloxacine, S. aureus 0,0011 11 5 50A,B 21A,B

Ciprofloxacine, SCN 0,0011 11 5 50A,B 24A,B

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteC NoteC

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteC NoteC

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Lévofloxacine, SCN 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, SCN 0,25 0,25 5 28A 28A

floxacine Note2 Note2 NoteD NoteD

Aminosides1

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

...
Gentamicine2, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Pour les souches sensibles, l’utilisation de l’antibiotique est 

préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 
les aminosides.
3. Interprétation valable pour l’amikacine.
4. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine2, SCN 2 2 10 22 22
Kanamycine3, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine3, SCN 8 8 30 22 22
Tobramycine4, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine4, SCN 2 2 10 20 20

“S. aureus” vs “SCN” définis en tête de chapitre
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Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/C. La suppression des concentrations et des diamètres critiques 
de l’ofloxacine est liée à l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le 
traitement des infections systémiques, comparativement à celle des 
autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être répondue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception 
de la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
B. La méthode par diffusion n’a pas encore été développée pour cette 
molécule : déterminer la CMI.

Ciprofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Ciprofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteB NoteB

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteB NoteB

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 22A

Lévofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, S. non-aureus 0,25 0,25 5 28A 28A

Ofloxacine Note1 Note1 NoteC NoteC

Aminosides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Pour les infections systémiques, les valeurs critiques proposées correspondent aux ECOFFs qui distinguent les souches sauvages des souches ayant acquis un mécanisme 
de résistance.
Gentamicine1, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 

les aminosides.
2. Interprétation valable pour l’amikacine.
3. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine1, S. non-aureus 2 2 10 22 22
Kanamycine2, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine2, S. non-aureus 8 8 30 22 22
Tobramycine3, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine3, S. non-aureus 2 2 10 20 20
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Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/C. La suppression des concentrations et des diamètres critiques 
de l’ofloxacine est liée à l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le 
traitement des infections systémiques, comparativement à celle des 
autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être répondue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception 
de la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
B. La méthode par diffusion n’a pas encore été développée pour cette 
molécule : déterminer la CMI.

Ciprofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Ciprofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteB NoteB

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteB NoteB

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 22A

Lévofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, S. non-aureus 0,25 0,25 5 28A 28A

Ofloxacine Note1 Note1 NoteC NoteC

Aminosides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Pour les infections systémiques, les valeurs critiques proposées correspondent aux ECOFFs qui distinguent les souches sauvages des souches ayant acquis un mécanisme 
de résistance.
Gentamicine1, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 

les aminosides.
2. Interprétation valable pour l’amikacine.
3. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine1, S. non-aureus 2 2 10 22 22
Kanamycine2, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine2, S. non-aureus 8 8 30 22 22
Tobramycine3, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine3, S. non-aureus 2 2 10 20 20
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Le terme « non-aureus » pouvait prêter à confusion



Révision importante du chapitre des staphylocoques 
Quelques exemples des éléments modifiés/clarifiés ou des nouveautés

Clarification des groupes pour lesquels s’appliquent les breakpoints

SASM & céphalos (déduction sans test) : céfazoline & carba S ; céfépime SFP ; céfotaxime/ceftriaxone dernier recours SFP

Possibilité souches dalba R avec vanco S ➙ lipoglycopeptides à tester si utilisation, même si glycopeptides “S”

Possibilité S. saprophyticus méti-R malgré sensibilité ampicilline ➙ méti-S/R = disque céfox ; méti-S + ampi S = amox S
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Staphylococcus spp.

Céphalosporines  
et carbapénèmes

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Le céfixime, la ceftazidime, et les associations ceftazidime-avibactam et ceftolozane-tazobactam ne doivent pas être utilisés pour le traitement des infections staphylococciques.
Les souches méticillino-sensibles (phénotypiquement sensibles à la céfoxitine ou à l’oxacilline selon l’espèce), qu’elles soient productrices de pénicillinase ou non, peuvent 
être rendues sensibles à la céfazoline sans test complémentaire. Dans un contexte d’infection multi-microbienne et uniquement dans ce cadre précis, d’autres molécules 
peuvent être rendues, également sans test complémentaire : les carbapénèmes apportent une bonne activité sur les souches méticillino-sensibles et peuvent être rendus 
sensibles en l’absence d’autre alternative thérapeutique ; le céfépime apporte une activité moindre, mais son utilisation reste possible à condition que la molécule soit 
catégorisée « sensible à forte posologie » ; le céfotaxime et la ceftriaxone ne sont à envisager qu’en dernier recours et en relais d’un traitement d’attaque, mais ils doivent 
alors être rendus « sensibles à forte posologie » ; pour S. aureus, la ceftaroline et le ceftobiprole peuvent également être rendus sensibles. 
Les souches méticillino-résistantes (phénotypiquement résistantes à la céfoxitine ou à l’oxacilline selon l’espèce) doivent être rendues résistantes à toutes les β-lactamines, y 
compris les carbapénèmes, à l’exception de la ceftaroline et du ceftobiprole qui doivent être testés séparément.
Céfoxitine (dépistage), 
S. aureus, et SCN autres que 
S. epidermidis ou S. lugdunensis  
(ou autres exceptions, voir note)

Note1 Note1 30 22A,B,C 22A,B,C 1/A. Déterminer la CMI de la céfoxitine ne présente un intérêt pour le 
dépistage de la résistance à la méticilline que pour 3 espèces : les 
souches de S. aureus et de S. lugdunensis dont la CMI est > 4 mg/L, 
et les souches de S. saprophyticus dont la CMI est > 8 mg/L 
peuvent être catégorisées résistantes à la méticilline (résistance 
principalement liée à la présence d’un gène mec additionnel). Pour 
les autres espèces, la résistance à la méticilline ne doit pas être 
évaluée avec la CMI de la céfoxitine : cette résistance est mieux 
détectée avec la méthode de diffusion (disque de céfoxitine, ou 
disque d’oxacilline selon l’espèce considérée).
Le disque de céfoxitine permet un dépistage fiable de la résistance 
à la méticilline pour toutes les espèces, à l’exception des espèces 
S. intermedius, S. pseudintermedius, S. schleiferi et S. coagulans, 
pour lesquelles le dépistage repose sur le disque d’oxacilline à 1 g.
2/D. Les souches catégorisées « sensibles à forte posologie » ou 
« résistantes » à la ceftaroline ou résistantes au ceftobiprole sont 
rares.  Vérifier le résultat ainsi que l’identification, et envoyer la 
souche à un laboratoire référent pour expertise si les résultats sont 
confirmés.
B. Si la bordure de la zone d’inhibition autour du disque de céfoxitine 
n’est pas parfaitement nette, ou si la présence de colonies semble 
visible dans la zone en lumière incidente, examiner attentivement la 
zone en lumière transmise (boîte tournée vers la lumière) ; la présence 
d’éventuelles colonies dans la zone d’inhibition doit être prise en 
compte pour la mesure du diamètre ; en cas de doute, rechercher la 
présence additionnelle d’un gène mecA/C ou d’une PLP2a/c après 
induction par une β-lactamine.
C. En l’absence d’identification au rang d’espèce, utiliser les diamètres 
critiques suivants : S ≥ 27 mm, R  22 mm, avec une IT à 22-26 mm ; 
pour les résultats en IT, rechercher la présence additionnelle d’un 
gène mecA/C ou d’une PLP2a/c après induction par une β-lactamine.

Céfoxitine (dépistage),  
S. epidermidis et S. lugdunensis

Note1 Note1 30 27A,B,C 27A,B,C 27

...

Ceftaroline, 
S. aureus

12 22 1 5 20D 17D 19-20

Ceftaroline (pneumonies),
S. aureus

12 12 1 5 20D 20D 19-20

Ceftobiprole, 
S. aureus

22 22 2 5 17D 17D 16-17
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Staphylococcus spp.

5. 8. Staphylococcus spp.

Sauf indication spécifique, les valeurs critiques s’appliquent à toutes les espèces du genre Staphylococcus.
Les valeurs critiques de S. aureus s’appliquent pour S. argenteus sans aucune réserve. Pour les autres staphylocoques à coagulase positive  
[les autres espèces du complexe S. aureus (S. schweitzeri, S. roterodami, S. singaporensis) ainsi que S. intermedius, S. pseudintermedius et S. coagulans – antérieurement 
S. schleiferi subsp. coagulans , les valeurs critiques de S. aureus peuvent également être utilisées, mais il existe peu de données sur leur validité. Lorsque les données 
existent, des valeurs critiques spécifiques sont indiquées.
Les staphylocoques à coagulase négative (SCN) incluent les espèces S. capitis, S. cohnii, S. epidermidis, S. haemolyticus, S. hominis, S. hyicus, S. lugdunensis, 
S. pettenkoferi, S. saprophyticus, S. schleiferi, S. sciuri, S. simulans, S. warneri et S. xylosus.

Pour S. saccharolyticus et S. aureus subsp. anaerobius, le CA-SFM recommande de tester les molécules proposées dans la liste standard et/ou complémentaire des 
bactéries anaérobies strictes, d’appliquer la méthodologie (inoculum, milieu de culture, durée et atmosphère d’incubation) proposée pour les bactéries anaérobies strictes, 
et en interprétant les résultats selon les diamètres et concentrations critiques qui s’appliquent pour les bactéries anaérobies strictes.

Détermination de la CMI (par microdilution selon la norme ISO 20776-1).
Milieu de culture : bouillon Mueller-Hinton ajusté en cations.
Inoculum : 5 × 105 UFC/mL.
Incubation : aérobiose, 35 ± 2 °C, 20 ± 4 h (24 h pour les glycopeptides).
Lecture : en l’absence d’indication particulière, la CMI correspond à la concentration la plus faible pour laquelle 
la croissance bactérienne n’est plus visible. 

Méthode par diffusion en milieu gélosé.
Milieu : gélose Mueller-Hinton.
Inoculum : 0,5 McFarland.
Incubation : aérobiose, 35 ± 2 °C, 20 ± 4 h (voir note 
spécifique pour le linézolide).

Contrôle de qualité : Staphylococcus aureus ATCC 29213. Pour les antibiotiques qui ne sont pas contrôlés par cette souche, voir le chapitre 1.3 Contrôle de qualité (tableau 4).

Liste standard Liste complémentaire

Acide fusidique
Ampicilline (dépistage)
Céfoxitine (dépistage)

Ciprofloxacine ou lévofloxacine
Clindamycine
Érythromycine

Gentamicine
Linézolide

Norfloxacine (dépistage)
Quinupristine-dalfopristine ou pristinamycine

Rifampicine
Triméthoprime-sulfaméthoxazole

Ceftaroline
Ceftobiprole

Chloramphénicol
Dalbavancine, oritavancine ou télavancine

Daptomycine
Délafloxacine
Éravacycline
Fosfomycine
Kanamycine
Léfamuline
Minocycline

Moxifloxacine

Mupirocine
Nitrofurantoïne

Oxacilline
Pénicilline G
Tédizolide

Téicoplanine
Tétracycline (dépistage)

Tigécycline
Tobramycine

Triméthoprime
Vancomycine
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Staphylococcus spp.

Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/B. Pour les souches sensibles, l’utilisation de la ciprofloxacine 
est préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2/D. L’absence de valeurs critiques pour l’ofloxacine est liée à 
l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le traitement des infections 
systémiques, comparativement à celle des autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être rendue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception de 
la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
C. Pour la délafloxacine, déterminer la CMI. 

Ciprofloxacine, S. aureus 0,0011 11 5 50A,B 21A,B

Ciprofloxacine, SCN 0,0011 11 5 50A,B 24A,B

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteC NoteC

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteC NoteC

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Lévofloxacine, SCN 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, SCN 0,25 0,25 5 28A 28A

floxacine Note2 Note2 NoteD NoteD

Aminosides1

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

...
Gentamicine2, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Pour les souches sensibles, l’utilisation de l’antibiotique est 

préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 
les aminosides.
3. Interprétation valable pour l’amikacine.
4. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine2, SCN 2 2 10 22 22
Kanamycine3, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine3, SCN 8 8 30 22 22
Tobramycine4, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine4, SCN 2 2 10 20 20
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Staphylococcus spp.

Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/B. Pour les souches sensibles, l’utilisation de la ciprofloxacine 
est préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2/D. L’absence de valeurs critiques pour l’ofloxacine est liée à 
l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le traitement des infections 
systémiques, comparativement à celle des autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être rendue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception de 
la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
C. Pour la délafloxacine, déterminer la CMI. 

Ciprofloxacine, S. aureus 0,0011 11 5 50A,B 21A,B

Ciprofloxacine, SCN 0,0011 11 5 50A,B 24A,B

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteC NoteC

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteC NoteC

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Lévofloxacine, SCN 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, SCN 0,25 0,25 5 28A 28A

floxacine Note2 Note2 NoteD NoteD

Aminosides1

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

...
Gentamicine2, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Pour les souches sensibles, l’utilisation de l’antibiotique est 

préconisée en association avec d’autres molécules actives (voir 
Annexe 3 pour les propositions de formulation des résultats).
2. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 
les aminosides.
3. Interprétation valable pour l’amikacine.
4. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine2, SCN 2 2 10 22 22
Kanamycine3, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine3, SCN 8 8 30 22 22
Tobramycine4, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine4, SCN 2 2 10 20 20

“S. aureus” vs “SCN” définis en tête de chapitre
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Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/C. La suppression des concentrations et des diamètres critiques 
de l’ofloxacine est liée à l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le 
traitement des infections systémiques, comparativement à celle des 
autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être répondue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception 
de la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
B. La méthode par diffusion n’a pas encore été développée pour cette 
molécule : déterminer la CMI.

Ciprofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Ciprofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteB NoteB

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteB NoteB

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 22A

Lévofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, S. non-aureus 0,25 0,25 5 28A 28A

Ofloxacine Note1 Note1 NoteC NoteC

Aminosides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Pour les infections systémiques, les valeurs critiques proposées correspondent aux ECOFFs qui distinguent les souches sauvages des souches ayant acquis un mécanisme 
de résistance.
Gentamicine1, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 

les aminosides.
2. Interprétation valable pour l’amikacine.
3. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine1, S. non-aureus 2 2 10 22 22
Kanamycine2, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine2, S. non-aureus 8 8 30 22 22
Tobramycine3, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine3, S. non-aureus 2 2 10 20 20
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Fluoroquinolones
Concentrations critiques

(mg/L)  
Charge 

du
disque

(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Norfloxacine	(dépistage) NA NA 10 17A 17A 1/C. La suppression des concentrations et des diamètres critiques 
de l’ofloxacine est liée à l’efficacité inférieure de l’ofloxacine pour le 
traitement des infections systémiques, comparativement à celle des 
autres fluoroquinolones.

A. Le disque de norfloxacine peut être utilisé pour le dépistage 
des résistances aux fluoroquinolones. Si le test de dépistage est 
négatif (diamètre ≥ 17 mm), les souches peuvent être catégorisées 
« sensibles » à la moxifloxacine et à la délafloxacine, et « sensibles à 
forte posologie »  à la ciprofloxacine et à la lévofloxacine. Si le test de 
dépistage est positif, les autres fluoroquinolones doivent être testées 
individuellement, et si une ou plusieurs fluoroquinolones sont rendues 
« sensibles » ou « sensibles à forte posologie » il faut préciser qu’il 
existe un risque élevé de sélection in vivo de mutants résistants et 
d’échec clinique.
Une souche « résistante » à la lévofloxacine ou à la moxifloxacine doit 
être répondue « résistante » à toutes les fluoroquinolones (à l’exception 
de la délafloxacine dont il faut tester la sensibilité si nécessaire).
B. La méthode par diffusion n’a pas encore été développée pour cette 
molécule : déterminer la CMI.

Ciprofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 21A

Ciprofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Délafloxacine,	S. aureus 0,016 0,016 NoteB NoteB

Délafloxacine	(infections	de	la	
peau et des tissus mous), 
S. aureus

0,25 0,25 NoteB NoteB

Lévofloxacine, S. aureus 0,001 1 5 50A 22A

Lévofloxacine, S. non-aureus 0,001 1 5 50A 24A

Moxifloxacine, S. aureus 0,25 0,25 5 25A 25A

Moxifloxacine, S. non-aureus 0,25 0,25 5 28A 28A

Ofloxacine Note1 Note1 NoteC NoteC

Aminosides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS	 R > ZIT S	  R < ZIT

Pour les infections systémiques, les valeurs critiques proposées correspondent aux ECOFFs qui distinguent les souches sauvages des souches ayant acquis un mécanisme 
de résistance.
Gentamicine1, S. aureus 2 2 10 18 18 1. Les souches résistantes à la gentamicine sont résistantes à tous 

les aminosides.
2. Interprétation valable pour l’amikacine.
3. Les souches résistantes à la tobramycine sont résistantes à la 
kanamycine et à l’amikacine.

Gentamicine1, S. non-aureus 2 2 10 22 22
Kanamycine2, S.aureus 8 8 30 18 18
Kanamycine2, S. non-aureus 8 8 30 22 22
Tobramycine3, S. aureus 2 2 10 18 18
Tobramycine3, S. non-aureus 2 2 10 20 20
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Le terme « non-aureus » pouvait prêter à confusion



Streptocoques
Suppression du disque genta 500 // suppression du testing de la genta pour pneumocoque

Pneumocoque
Suppression du testing des aminosides (pas de bénéfice des asso par rapport à l’efficacité d’une β-lactamine “seule”)
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Streptococcus pneumoniae 

Aminosides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > IT S ≥  R IT

...  L’effet bactéricide obtenu avec l’association de la gentamicine à une bêta-lactamine (ou à un glycopeptide) est modeste (effet synergique rarement observé) et 
inconstant sur S. pneumoniae, y compris sur les souches de sensibilité diminuée aux bêta-lactamines. L’évaluation de la sensibilité des souches de S. pneumoniae à la 
gentamicine n’a pas d’utilité.

Glycopeptides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > IT S ≥  R IT

Téicoplanine1 2 2 30 17 17 1. Les souches résistantes aux glycopeptides n’ont pas encore été 
rapportées. Vérifier le résultat ainsi que l’identification, et envoyer la souche 
à un laboratoire référent pour expertise si les résultats sont confirmés.Vancomycine1 2 2 5 16 16

Macrolides, lincosamides, 
streptogramines et 

pleuromutilines

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > IT S ≥  R IT

Érythromycine 0,251 0,251 15 22A 22A 1/A. L’érythromycine peut être utilisée pour le dépistage des résistances 
aux macrolides. Si l’érythromycine est sensible (diamètre ≥ 22 mm ou 
CMI ≤ 0,25 mg/L), les souches peuvent être catégorisées « sensibles » 
à l’azithromycine, à la clarithromycine et à la roxithromycine. Si le test 
de dépistage est positif (diamètre  22 mm ou CMI > 0,25 mg/L), les 
autres macrolides doivent être testés individuellement.
2. Pour les souches sensibles à la clindamycine, une résistance 
inductible peut être mise en évidence par une image d’antagonisme 
(D-test) entre la clindamycine et l’érythromycine (antibiogramme par 
diffusion), ou en comparant les CMI de la clindamycine en présence et 
en l’absence d’érythromycine (microdilution en milieu liquide). Si une 
résistance inductible est détectée, les souches doivent être rendues 
« résistantes » à la clindamycine (et à la spiramycine). En l’absence de 
résistance inductible, les souches peuvent être rendues « sensibles » 
à la clindamycine (et à la spiramycine).
3. Les souches résistantes aux streptogramines sont exceptionnelles. 
Vérifier le résultat ainsi que l’identification, et envoyer la souche à un 
laboratoire référent pour expertise si les résultats sont confirmés.

Roxithromycine 0,51 0,51 NoteA NoteA

Clarithromycine 0,251 0,251 NoteA NoteA

Azithromycine 0,251 0,251 NoteA NoteA

Clindamycine2 0,5 0,5 2 19 19
Pristinamycine3 1 1 15 19 19
Léfamuline 0,5 0,5 5 12 12

Streptocoques A, B, C, G & autres streptocoques
CMI uniquement si testing nécessaire (pas de disques), et CC ➘ 128 mg/L = valeur EUCAST (256 mg/L CASFM 2023)
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Streptocoques des groupes 
A, B, C ou G

Aminosides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > IT S ≥  R IT

Les streptocoques présentent une résistance naturelle de bas niveau (BNR) à tous les aminosides qui n’empêche pas d’obtenir un effet synergique bactéricide entre un 
aminoside et une pénicilline (ou un glycopeptide). L’acquisition d’une résistance de haut niveau (HNR) abolit cet effet synergique bactéricide.
Gentamicine 
(détection de la résistance de 
haut niveau)

Note1 Note1 [...] NoteA NoteA 1/A. Pour les infections qui le nécessitent (endocardites par exemple), 
déterminer la CMI. 
...  CMI ≤ 128 mg/L : la souche est sauvage (bas niveau de résistance) 
et la synergie est possible avec les pénicillines (ou les glycopeptides) 
en cas de sensibilité à ces derniers antibiotiques. Pour les autres 
aminosides, le profil peut être différent. 
...  CMI > 128 mg/L : la souche a acquis un haut niveau de résistance 
à la gentamicine ... . La synergie avec les pénicillines ou les  
glycopeptides est abolie.
...

[...]

Glycopeptides et 
lipoglycopeptides

Concentrations critiques
(mg/L)  

Charge 
du

disque
(µg)

Diamètres critiques
(mm)

Notes
Chiffres : commentaires généraux  

ou portant sur les concentrations critiques 
Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > IT S ≥  R IT

Dalbavancine1 0,1252,3 0,1252 NoteA,B NoteA 1. Les souches résistantes aux glycopeptides n’ont pas encore été 
rapportées. Vérifier le résultat ainsi que l’identification, et envoyer la souche 
à un laboratoire référent pour expertise si les résultats sont confirmés.
2. Pour déterminer la CMI de la dalbavancine et de l’oritavancine par 
microdilution en milieu liquide, le milieu doit être supplémenté avec 
du polysorbate-80 à la concentration finale de 0,002 %. Suivre les 
recommandations du fabricant pour les méthodes commercialisées. 
3/B. Les souches « sensibles » à la vancomycine peuvent être rendues 
« sensibles » à la dalbavancine et à l’oritavancine.

A. Pour la dalbavancine et l’oritavancine, déterminer la CMI.

Oritavancine1 0,252,3 0,252 NoteA,B NoteA

Téicoplanine1 2 2 30 15 15
Vancomycine1 23 2 5 13B 13
[...]
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aminoside et une pénicilline (ou un glycopeptide). L’acquisition d’une résistance de haut niveau (HNR) abolit cet effet synergique bactéricide.
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(détection de la résistance de 
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...  CMI ≤ 128 mg/L : la souche est sauvage (bas niveau de résistance) 
et la synergie est possible avec les pénicillines (ou les glycopeptides) 
en cas de sensibilité à ces derniers antibiotiques. Pour les autres 
aminosides, le profil peut être différent. 
...  CMI > 128 mg/L : la souche a acquis un haut niveau de résistance 
à la gentamicine ... . La synergie avec les pénicillines ou les  
glycopeptides est abolie.
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Lettres : commentaires portant sur les diamètres critiquesS ≤ R > IT S ≥  R IT

Dalbavancine1 0,1252,3 0,1252 NoteA,B NoteA 1. Les souches résistantes aux glycopeptides n’ont pas encore été 
rapportées. Vérifier le résultat ainsi que l’identification, et envoyer la souche 
à un laboratoire référent pour expertise si les résultats sont confirmés.
2. Pour déterminer la CMI de la dalbavancine et de l’oritavancine par 
microdilution en milieu liquide, le milieu doit être supplémenté avec 
du polysorbate-80 à la concentration finale de 0,002 %. Suivre les 
recommandations du fabricant pour les méthodes commercialisées. 
3/B. Les souches « sensibles » à la vancomycine peuvent être rendues 
« sensibles » à la dalbavancine et à l’oritavancine.

A. Pour la dalbavancine et l’oritavancine, déterminer la CMI.

Oritavancine1 0,252,3 0,252 NoteA,B NoteA

Téicoplanine1 2 2 30 15 15
Vancomycine1 23 2 5 13B 13
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Sauf contexte de méningite, possibilité de répondre uniquement sur la base des disques
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Dépistage de la résistance aux β-lactamines chez Haemophilus influenzae. Pour les autres espèces, utiliser les valeurs critiques.

Pénicilline G disque à 1 unité
Diamètres de la zone d’inhibition

β-lactamase Tests complémentaires et/ou interprétation

≥ 12 mm
(exclut tout mécanisme de résistance aux 

β-lactamines)

Ne pas tester Rendre les souches sensibles à toutes les β-lactamines pour lesquelles 
des valeurs critiques sont proposées, à l’exception de l’amoxicilline per os, 
de l’amoxicilline-acide clavulanique per os et du céfuroxime per os qui 
doivent être rendus « sensibles à forte posologie ».

< 12 mm
(détection d’un mécanisme de résistance aux 
β-lactamines : β-lactamase ou mutation PLP3)

En cas de méningite, déterminer la CMI des 
β-lactamines d’intérêt.

β-lactamase négative
(mutation PLP3)

Tester individuellement les β-lactamines d’intérêt, et répondre en fonction 
des concentrations ou des diamètres critiques.
Pour le céfépime, le cefpodoxime et l’imipénème, si la molécule apparaît 
« sensible » avec la méthode des disques, confirmer le résultat par 
détermination de la CMI et interpréter en fonction de la concentration 
critique.

β-lactamase positive
(avec ou sans mutation PLP3)

Pour l'ampicilline, l'amoxicilline et la pipéracilline, rendre  résistant.
Autres β-lactamines :
- souches sensibles à l’amoxicilline-acide clavulanique (≥ 15 mm) 
[mécanisme de résistance : production de β-lactamase uniquement] : 
répondre sensible à toutes les β-lactamines pour lesquelles des valeurs 
critiques sont proposées, à l’exception de l’amoxicilline-acide clavulanique  
per os et du céfuroxime per os qui doivent être rendus « sensibles à forte 
posologie ».
- souches résistantes à l’amoxicilline-acide clavulanique (< 15 mm) 
[mécanisme de résistance : production de β-lactamase et mutation 
PLP3] : tester individuellement les β-lactamines d’intérêt, et répondre en 
fonction des concentrations ou des diamètres critiques. Pour le céfépime, 
le cefpodoxime et l’imipénème, si la molécule apparaît « sensible » avec 
la méthode des disques, confirmer le résultat par détermination de la CMI 
et interpréter en fonction de la concentration critique.

 

CMI



Haemophilus
Modification des contextes nécessitant la réalisation des CMI aux β-lactamines

Limiter le risque d’erreurs (discordances entre diamètres et CMI)

2024
Méningite = CMI à faire (même si PéniG S) // BLNAR et β-lactamase pos avec amox-clav R = CMI à faire
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Haemophilus spp.

Dépistage	de	la	résistance	aux	β-lactamines	chez	Haemophilus influenzae  Pour les autres espèces, utiliser les valeurs critiques.

Pénicilline G disque à 1 unité
Diamètres de la zone d’inhibition

β-lactamase Tests complémentaires et/ou interprétation

≥ 12 mm
(exclut tout mécanisme de résistance aux β-lactamines)

En cas de méningite,  
déterminer la CMI des β-lactamines d’intérêt.

Ne pas tester Les β-lactamines pour lesquelles des valeurs critiques sont proposées 
peuvent être rendues «sensibles à posologie standard, à l’exception de 
l’amoxicilline per os, de l’amoxicilline-acide clavulanique per os et du 
céfuroxime per os qui doivent être rendus « sensibles à forte posologie ».

 12 mm
(détection d’un mécanisme de résistance aux 
β-lactamines : β-lactamase ou mutation PLP3)

En cas de méningite,  
déterminer la CMI des β-lactamines d’intérêt.

β-lactamase négative
(mutation PLP3)

Déterminer la CMI des β-lactamines d’intérêt, et répondre en fonction des 
concentrations critiques.
...

β-lactamase positive
(avec ou sans mutation PLP3)

Pour l ampicilline, l amoxicilline et la pipéracilline, rendre résistant.
Autres β-lactamines :
- souches	 sensibles	 à	 l’amoxicilline-acide	 clavulanique	 ( 	 15	mm)	
mécanisme de résistance : production de β-lactamase uniquement  : 
les β-lactamines pour lesquelles des valeurs critiques sont proposées 
peuvent être rendues « sensibles à posologie standard », à l’exception 
de l’amoxicilline-acide clavulanique per os et du céfuroxime per os qui 
doivent être rendus « sensibles à forte posologie ».
- souches résistantes à l’amoxicilline-acide clavulanique (< 15 mm) 
mécanisme de résistance : production de β-lactamase et mutation PLP3  : 
déterminer la CMI des β-lactamines d’intérêt, et répondre en fonction des 
concentrations critiques. ...
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L’ajout de recommandations concernant la détermination de la sensibilité aux antibiotiques des mycobactéries non 
tuberculeuses (MNT), y compris les conclusions pouvant être utilisées, est une modification majeure depuis 2020. 

L’EUCAST n’ayant pas encore défini de concentrations critiques pour les antituberculeux de première ligne, 
des recommandations concernant la détermination de la sensibilité aux antibiotiques des mycobactéries du 
complexe tuberculosis seront ajoutées dans une version ultérieure (dans l’attente de ces recommandations, les 
recommandations de l’ECDC, OMS et CLSI peuvent être appliquées).

Les références bibliographiques et arguments justifiant le choix des antibiotiques à tester sont disponibles dans 
un document plus complet mis en ligne sur le site de la SFM (https://www.sfm-microbiologie.org/wp-content/
uploads/2019/07/NTM_AZAY_antibiogramme_FINAL_27-05-19_FM.pdf). Y sont particulièrement explicités les 
choix de ne pas tester certains antibiotiques pour lesquels des recommandations internationales existent.

Il est important de rappeler qu’il n’y a pas lieu de déterminer la sensibilité aux antibiotiques des MNT lorsque tous 
les critères d’infections ne sont pas réunis et/ou lorsqu’un traitement n’est pas envisagé. Par ailleurs, l’identification 
correcte des MNT est essentielle, or la spectrométrie de masse et certains coffrets commerciaux d’identification 
ne permettent pas l’identification précise de certaines espèces, notamment les MNT à croissance rapide comme 
M. chelonae et les espèces du complexe M. fortuitum.

Compte tenu du manque de données disponibles pour les MNT, et contrairement aux autres groupes de 
bactéries, la modification des catégorisations cliniques de sensibilité des bactéries aux antibiotiques ne 
s’applique pas. Ainsi, les termes « sensible », « intermédiaire » et  « résistant » continuent de s’appliquer pour 
les MNT. 

Une étude, publiée par Gupta et al. en 2018 [1], a conduit au reclassement des mycobactéries en 5 genres 
distincts : Mycobacterium (incluant les mycobactéries tuberculeuses et des MNT comme celles du complexe 
M. avium, ou comme M. kansasii, M. szulgai, M. xenopi ou encore M. marinum), Mycobacteroides (incluant 
notamment les mycobactéries des complexes M. abscessus et M. chelonae), Mycolicibacterium (incluant 
notamment les mycobactéries des complexes M. fortuitum et M. smegmatis), Mycolicibacter (incluant 
notamment M. terrae ou M. sinensis) et Mycolicibacillus (incluant notamment M. trivalis ou M. koreensis). 
Bien qu’adoptée par l’IJSEM (International Journal of Systematic Evolutionary Microbiology) [2] et utilisée par 
certaines bases de données d’identification (spectrométrie de masse notamment), cette nouvelle nomenclature 
est très controversée [3]. Les deux nomenclatures (1 ou 5 genres) restant licites, le CNR des mycobactéries 
et de la résistance des mycobactéries aux antituberculeux et le CA-SFM recommandent d’utiliser en routine le 
terme Mycobacterium comme seul et unique nom de genre pour l’ensemble des mycobactéries par souci de 
simplification et pour éviter toute confusion (tant pour les biologistes que pour les cliniciens).

 
1. Gupta RS, Lo B, Son J. Phylogenomics and comparative genomic studies robustly support division of the genus 
Mycobacterium into an emended genus Mycobacterium and four novel genera. Front Microbiol 2018; 9: 67. 
2. Oren A, Garrity G. List of new names and new combinations previously effectively, but not validly, published. Int J Syst 
Evol Microbiol 2018; 68: 1411–1417. 
3. E. Tortoli et al. Same meat, different gravy: ignore the new names of mycobacteria. Eur Respir J 2019; 54.

2023 Zones “I”

Suppression de l’ancienne catégorie “intermédiaire”
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L’ajout de recommandations concernant la détermination de la sensibilité aux antibiotiques des mycobactéries non 
tuberculeuses (MNT), y compris les conclusions pouvant être utilisées, est une modification majeure depuis 2020. 

L’EUCAST n’ayant pas encore défini de concentrations critiques pour les antituberculeux de première ligne, 
des recommandations concernant la détermination de la sensibilité aux antibiotiques des mycobactéries du 
complexe tuberculosis seront ajoutées dans une version ultérieure (dans l’attente de ces recommandations, les 
recommandations de l’ECDC, OMS et CLSI peuvent être appliquées).

Les références bibliographiques et arguments justifiant le choix des antibiotiques à tester sont disponibles dans 
un document plus complet mis en ligne sur le site de la SFM (https://www.sfm-microbiologie.org/wp-content/
uploads/2019/07/NTM_AZAY_antibiogramme_FINAL_27-05-19_FM.pdf). Y sont particulièrement explicités les 
choix de ne pas tester certains antibiotiques pour lesquels des recommandations internationales existent.

Il est important de rappeler qu’il n’y a pas lieu de déterminer la sensibilité aux antibiotiques des MNT lorsque tous 
les critères d’infections ne sont pas réunis et/ou lorsqu’un traitement n’est pas envisagé. Par ailleurs, l’identification 
correcte des MNT est essentielle, or la spectrométrie de masse et certains coffrets commerciaux d’identification 
ne permettent pas l’identification précise de certaines espèces, notamment les MNT à croissance rapide comme 
M. chelonae et les espèces du complexe M. fortuitum.

Compte tenu du manque de données disponibles pour les MNT, et contrairement aux autres groupes de 
bactéries, la modification des catégorisations cliniques de sensibilité des bactéries aux antibiotiques ne 
s’applique pas. Ainsi, les termes « sensible », « intermédiaire » et  « résistant » continuent de s’appliquer pour 
les MNT. 

Une étude, publiée par Gupta et al. en 2018 [1], a conduit au reclassement des mycobactéries en 5 genres 
distincts : Mycobacterium (incluant les mycobactéries tuberculeuses et des MNT comme celles du complexe 
M. avium, ou comme M. kansasii, M. szulgai, M. xenopi ou encore M. marinum), Mycobacteroides (incluant 
notamment les mycobactéries des complexes M. abscessus et M. chelonae), Mycolicibacterium (incluant 
notamment les mycobactéries des complexes M. fortuitum et M. smegmatis), Mycolicibacter (incluant 
notamment M. terrae ou M. sinensis) et Mycolicibacillus (incluant notamment M. trivalis ou M. koreensis). 
Bien qu’adoptée par l’IJSEM (International Journal of Systematic Evolutionary Microbiology) [2] et utilisée par 
certaines bases de données d’identification (spectrométrie de masse notamment), cette nouvelle nomenclature 
est très controversée [3]. Les deux nomenclatures (1 ou 5 genres) restant licites, le CNR des mycobactéries 
et de la résistance des mycobactéries aux antituberculeux et le CA-SFM recommandent d’utiliser en routine le 
terme Mycobacterium comme seul et unique nom de genre pour l’ensemble des mycobactéries par souci de 
simplification et pour éviter toute confusion (tant pour les biologistes que pour les cliniciens).

 
1. Gupta RS, Lo B, Son J. Phylogenomics and comparative genomic studies robustly support division of the genus 
Mycobacterium into an emended genus Mycobacterium and four novel genera. Front Microbiol 2018; 9: 67. 
2. Oren A, Garrity G. List of new names and new combinations previously effectively, but not validly, published. Int J Syst 
Evol Microbiol 2018; 68: 1411–1417. 
3. E. Tortoli et al. Same meat, different gravy: ignore the new names of mycobacteria. Eur Respir J 2019; 54.
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1 Groupe de travail pour la version 2020 : Alexandra Aubry, Houria Biba-Nebbad, Jérémy Jaffré, Faïza Mougari, Max Maurin, Nicolas Veziris.
2 Groupe de travail pour la version 2024 : Alexandra Aubry, Sylvain Goutelle, Philippe Lanotte, Faïza Mougari, Max Maurin, Frédéric Schramm, 
Nicolas Veziris.

AVANT-PROPOS MYCOBACTÉRIES

Ce chapitre consacré aux mycobactéries non tuberculeuses (MNT) – présent dans le communiqué du CA-SFM 
depuis 20201 – a fait « cette année » l’objet d’une révision importante2.

Bien que le nouveau système de catégorisation clinique ait été mis en place depuis 2019, il avait été demandé 
jusqu’à présent de conserver pour les MNT la catégorie « intermédiaire ». Afin que les résultats d’antibiogramme 
des MNT répondent eux aussi aux définitions actuelles des catégories cliniques, les concentrations critiques ont été 
intégralement revues. Aucune des zones intermédiaires ne correspondait à la notion de sensibilité à forte posologie 
et les modifications introduites répondent finalement à trois types de situations :
• le statut de zone d’incertitude technique ( IT) a été attribué aux zones intermédiaires qui correspondaient 

à des plages de chevauchement des distributions de CMI entre les populations sauvages et résistantes 
il est parfois possible de lever l’incertitude avec des tests complémentaires (tests génotypiques en faveur 

d’une résistance) ; à défaut, et si les résultats ont été vérifiés, il peut être demandé d’envoyer les souches 
au CNR pour expertise  ;

• certaines concentrations critiques ont été modifiées avec suppression de la zone intermédiaire sans IT 
(situations avec bonne séparation des distributions de CMI entre les populations sauvages et résistantes) ;

• quelques concentrations critiques ont été supprimées (situations pour lesquelles la concentration critique 
coupait en deux la distribution de CMI de la population sauvage) ; pour ces quelques couples antibiotique/
bactérie, il n’est plus recommandé de rendre un résultat.

Il est important de rappeler que la détermination de la sensibilité aux antibiotiques (antibiogramme 
phénotypique	et/ou	tests	génotypiques)	n’est	justifiée	que	si	tous	les	critères	d’infections	sont	réunis	
et qu’un traitement médical est envisagé.

Par ailleurs, l’identification correcte des MNT est essentielle, or, la spectrométrie de masse et certains coffrets 
commerciaux d’identification ne permettent pas l’identification précise de certaines espèces, notamment les MNT 
à croissance rapide.

Jusqu’en 2018, toutes les mycobactéries appartenaient au même genre, le genre Mycobacterium. Une étude, 
publiée en 2018 1 , a conduit au reclassement des mycobactéries en 5 genres distincts : Mycobacterium 
incluant les mycobactéries tuberculeuses et des MNT comme celles du complexe M. avium (MAC) , 

Mycobacteroides (incluant notamment les mycobactéries du complexe M. abscessus), Mycolicibacterium 
(incluant notamment les mycobactéries des complexes M. fortuitum et M. smegmatis), Mycolicibacter (incluant 
notamment M. terrae) et Mycolicibacillus (incluant notamment M. trivalis). Bien qu’adoptée initialement par 
l’IJSEM (International Journal of Systematic Evolutionary Microbiology) 2  et certaines bases de données 
d’identification (spectrométrie de masse notamment), cette nouvelle nomenclature était très controversée 3 . 
L’IJSEM est revenu en arrière sur sa reconnaissance rapide des 5 genres et propose aujourd’hui que 
Mycobacterium reste l’unique genre, les autres genres proposés par Gupta et al. pouvant éventuellement être 
utilisés pour définir des sous-genres de mycobactéries 4 .

 
1. Gupta RS, Lo B, Son J. Phylogenomics and comparative genomic studies robustly support division of the genus Mycobacterium into an 
emended genus Mycobacterium and four novel genera. Front Microbiol 2018; 9: 67. 
2. Oren A, Garrity G. List of ne  names and ne  combinations previously effectively, but not validly, published. Int J Syst Evol Microbiol 
2018; 68: 1411–1417. 
3. Tortoli E. et al. Same meat, different gravy: ignore the ne  names of mycobacteria. Eur Respir J 2019; 54.
4. Meehan CJ et al. Reconstituting the genus Mycobacterium. Int J Syst Evol Microbiol 2021; 71 (9) : 004922.

Pour information : les propositions de conclusions détaillées à joindre aux résultats d’antibiogramme font désormais 
l’objet d’un document séparé, disponible sur le site de la SFM.

ZIT

Breakpoint modifié
zone “I” supprimée

Molécule supprimée
des tableaux

2024

Suppression de l’ancienne catégorie “intermédiaire”
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Mycobactéries

Antibiotiques
Concentrations
critiques (mg/L)      Notes

	S	 																 R > ZIT
Amikacine1 16 16 1. La posologie de l’amikacine proposée pour le traitement des infections à MNT est une posologie particulière 

(voir Annexe 7).
2. Les souches ne doivent pas être rendues « sensibles » avant 14 jours d’incubation :
- lecture précoce pour la détection de la résistance acquise (dès positivité du témoin sans antibiotique vers 
J3-J4)
- lecture tardive pour la détection de la résistance inductible par production naturelle de la méthylase Erm (39) 
retrouvée chez certaines espèces au sein du complexe M. fortuitum (augmentation de la CMI entre J3 et J14).
3. En cas de résistance aux fluoroquinolones sans antécédent de traitement, le résultat phénotypique doit 
être contrôlé. En cas de confirmation de la résistante phénotypique, transmettre la souche au CNR pour 
vérification et investigations complémentaires. Dans tous les cas, le résultat de résistance ne doit pas être 
communiqué au clinicien AVANT confirmation du résultat.
[...]

Clarithromycine2 2 2 4
Ciprofloxacine3 1 1
Moxifloxacine3 1 1
Tigécycline 0,5 0,5
[...]

Propositions de conclusions détaillées à joindre aux résultats d’antibiogramme (y compris pour les laboratoires spécialisés, en particulier le CNR) disponibles 
via le lien hypertexte ci-après : 
https:// .sfm-microbiologie.org/ p-content/uploads/2024/06/Conclusions MNT CA-SFM 2024.pdf
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2. 5.  Mycobactéries du complexe M. fortuitum (comprend les espèces : M. boenickei, M. brisbanense, M. cosmeticum, M. fortuitum, M. houstonense,  
M. mageritense, M. neworleansense, M. peregrinum, M. porcinum, M. senegalense, M. septicum, et M. setense), mycobactéries du complexe M. mucogenicum  
(M. aubagnense, M. phocaicum) et mycobactéries du complexe M. smegmatis (M. smegmatis, M. goodii)

Détermination de la CMI : méthode par microdilution en plaque 96 puits. 
Milieu de culture : bouillon Mueller-Hinton sans OADC.
Inoculum : 0,5 à 0,8 McFarland.
Incubation : atmosphère normale, 30 ± 2 °C.
Contrôle de qualité : M. peregrinum ATCC 700686. 
Lecture : 3 à 5 jours (lecture à répéter à 14 jours pour la clarithromycine pour vérifier la présence d’une résistance inductible).
Indications de réalisation d’un antibiogramme : dans tous les cas, lorsque les critères d’infections sont réunis et qu’un traitement est envisagé.

Liste standard
Liste complémentaire (en cas de résistance acquise aux fluoroquinolones 
ou aux cyclines ou d’impossibilité de réaliser une bithérapie orale avec les 

molécules de première ligne) 

Amikacine 
Ciprofloxacine

Clarithromycine
Doxycycline

Moxifloxacine
Triméthoprime-sulfaméthoxazole

Imipénème
Linézolide

Méropénème
Minocycline
Tigécycline

Aminosides
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Amikacine 16 32

Fluoroquinolones
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Ciprofloxacine 1 2
Moxifloxacine 1 2
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Macrolides
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Clarithromycine 2 4 La lecture de la CMI doit être répétée après 14 jours d’incubation pour dépister une résistance inductible par 
production naturelle de la méthylase Erm (39) retrouvée chez certaines espèces au sein du complexe M. fortuitum.

Linézolide 8 16

Tétracyclines
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Doxycycline 1 4
Minocycline 1 4
Tigécycline 1 1

Carbapénèmes
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Imipénème 4 16 En cas de résistance à l’imipénème sans antécédent de traitement, le résultat doit être contrôlé. En cas de 
confirmation de la résistance : transmettre la souche au CNR pour vérification et investigations complémentaires. 
Dans tous les cas, le résultat de résistance ne doit pas être communiqué au clinicien AVANT confirmation 
du résultat.

Méropénème 4 16

Autres antibiotiques
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Triméthoprime-
sulfaméthoxazole 2 2 Le ratio triméthoprime-sulfaméthoxazole est de 1:19. Les concentrations critiques sont exprimées en concentrations 

de triméthoprime.

Propositions de conclusions à joindre aux résultats d’antibiogramme de M. fortuitum complex (cas les plus fréquents) :
• en cas de profil de sensibilité sauvage aux antibiotiques testés et à la clarythromycine avec résistance inductible mesurée après 14 jours d’incubation : « Le 

comportement de la souche vis-à-vis des antibiotiques éprouvés est en faveur d’une résistance inductible à la clarithromycine et d’une sensibilité aux fluoroquinolones [...]. »,
• en cas de profil de sensibilité sauvage aux antibiotiques testés et à la clarithromycine sans résistance inductible : « Le comportement de la souche vis-à-vis 

des antibiotiques éprouvés est [...] une sensibilité à la clarithromycine, vérifiée après 14 jours d’incubation, et une sensibilité aux fluoroquinolones [...].
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Mycobactéries

2. 5.  Mycobacterium fortuitum complex, M. mucogenicum complex et M. smegmatis complex

M. fortuitum complex inclut les espèces suivantes : M. bacteremicum, M. boenickei, M. brisbanense, M. canariasense, M. conceptionense, M. cosmeticum, M. diernhoferi, 
M. farcinogenes, M. fortuitum, M. houstonense, M. llatzerense, M. mageritense, M. neoaurum, M. neworleansense, M. peregrinum, M. porcinum, M. senegalense, 
M. septicum, M. setense, M. vulneris et M. wolinskyi ; M. mucogenicum complex inclut les espèces M. aubagnense, M. mucogenicum et M. phocaicum ; M. smegmatis 
complex inclut les espèces M. goodii et M. smegmatis.

Les concentrations critiques listées dans ce chapitre s’appliquent pour les espèces M. fortuitum, M. mucogenicum et M. smegmatis sans aucune réserve. Pour les autres 
espèces de ces complexes, ces concentrations critiques peuvent également être utilisées, mais il existe peu de données sur leur validité.

Détermination de la CMI : méthode par microdilution en plaque 96 puits. 
Milieu de culture : bouillon Mueller-Hinton sans OADC.
Inoculum : 5 × 104 à 1 × 106 UFC/mL.
Incubation : atmosphère normale, 30 ± 2 °C.
Contrôle de qualité : M. peregrinum ATCC 700686. 
Lecture : 3 à 5 jours (lecture à répéter à 14 jours pour la clarithromycine pour vérifier la présence d’une résistance inductible).
Indications de réalisation d’un antibiogramme : 

• dans tous les cas, lorsque les critères d’infection sont réunis et qu’un traitement est envisagé ;
• pour un patient en cours de traitement, la réalisation d’un antibiogramme est recommandée lorsque les cultures restent positives après 6 mois de traitement.

Liste standard
Liste	complémentaire	(en	cas	de	résistance	acquise	aux	fluoroquinolones	

[...] ou d’impossibilité de réaliser une bithérapie orale avec les molécules de 
première ligne) 

Amikacine 
Ciprofloxacine
Moxifloxacine

...

Clarithromycine
Tigécycline

...

2023

Suppression de l’ancienne catégorie “intermédiaire”

Zone “I” remplacée par une ZIT
clarithromycine

2024
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Mycobactéries

Antibiotiques
Concentrations
critiques (mg/L)      Notes

	S	 																 R > ZIT
Amikacine1 16 16 1. La posologie de l’amikacine proposée pour le traitement des infections à MNT est une posologie particulière 

(voir Annexe 7).
2. Les souches ne doivent pas être rendues « sensibles » avant 14 jours d’incubation :
- lecture précoce pour la détection de la résistance acquise (dès positivité du témoin sans antibiotique vers 
J3-J4)
- lecture tardive pour la détection de la résistance inductible par production naturelle de la méthylase Erm (39) 
retrouvée chez certaines espèces au sein du complexe M. fortuitum (augmentation de la CMI entre J3 et J14).
3. En cas de résistance aux fluoroquinolones sans antécédent de traitement, le résultat phénotypique doit 
être contrôlé. En cas de confirmation de la résistante phénotypique, transmettre la souche au CNR pour 
vérification et investigations complémentaires. Dans tous les cas, le résultat de résistance ne doit pas être 
communiqué au clinicien AVANT confirmation du résultat.
[...]

Clarithromycine2 2 2 4
Ciprofloxacine3 1 1
Moxifloxacine3 1 1
Tigécycline 0,5 0,5
[...]

Propositions de conclusions détaillées à joindre aux résultats d’antibiogramme (y compris pour les laboratoires spécialisés, en particulier le CNR) disponibles 
via le lien hypertexte ci-après : 
https:// .sfm-microbiologie.org/ p-content/uploads/2024/06/Conclusions MNT CA-SFM 2024.pdf
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2. 5.  Mycobactéries du complexe M. fortuitum (comprend les espèces : M. boenickei, M. brisbanense, M. cosmeticum, M. fortuitum, M. houstonense,  
M. mageritense, M. neworleansense, M. peregrinum, M. porcinum, M. senegalense, M. septicum, et M. setense), mycobactéries du complexe M. mucogenicum  
(M. aubagnense, M. phocaicum) et mycobactéries du complexe M. smegmatis (M. smegmatis, M. goodii)

Détermination de la CMI : méthode par microdilution en plaque 96 puits. 
Milieu de culture : bouillon Mueller-Hinton sans OADC.
Inoculum : 0,5 à 0,8 McFarland.
Incubation : atmosphère normale, 30 ± 2 °C.
Contrôle de qualité : M. peregrinum ATCC 700686. 
Lecture : 3 à 5 jours (lecture à répéter à 14 jours pour la clarithromycine pour vérifier la présence d’une résistance inductible).
Indications de réalisation d’un antibiogramme : dans tous les cas, lorsque les critères d’infections sont réunis et qu’un traitement est envisagé.

Liste standard
Liste complémentaire (en cas de résistance acquise aux fluoroquinolones 
ou aux cyclines ou d’impossibilité de réaliser une bithérapie orale avec les 

molécules de première ligne) 

Amikacine 
Ciprofloxacine

Clarithromycine
Doxycycline

Moxifloxacine
Triméthoprime-sulfaméthoxazole

Imipénème
Linézolide

Méropénème
Minocycline
Tigécycline

Aminosides
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Amikacine 16 32

Fluoroquinolones
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Ciprofloxacine 1 2
Moxifloxacine 1 2
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Macrolides
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Clarithromycine 2 4 La lecture de la CMI doit être répétée après 14 jours d’incubation pour dépister une résistance inductible par 
production naturelle de la méthylase Erm (39) retrouvée chez certaines espèces au sein du complexe M. fortuitum.

Linézolide 8 16

Tétracyclines
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Doxycycline 1 4
Minocycline 1 4
Tigécycline 1 1

Carbapénèmes
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Imipénème 4 16 En cas de résistance à l’imipénème sans antécédent de traitement, le résultat doit être contrôlé. En cas de 
confirmation de la résistance : transmettre la souche au CNR pour vérification et investigations complémentaires. 
Dans tous les cas, le résultat de résistance ne doit pas être communiqué au clinicien AVANT confirmation 
du résultat.

Méropénème 4 16

Autres antibiotiques
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Triméthoprime-
sulfaméthoxazole 2 2 Le ratio triméthoprime-sulfaméthoxazole est de 1:19. Les concentrations critiques sont exprimées en concentrations 

de triméthoprime.

Propositions de conclusions à joindre aux résultats d’antibiogramme de M. fortuitum complex (cas les plus fréquents) :
• en cas de profil de sensibilité sauvage aux antibiotiques testés et à la clarythromycine avec résistance inductible mesurée après 14 jours d’incubation : « Le 

comportement de la souche vis-à-vis des antibiotiques éprouvés est en faveur d’une résistance inductible à la clarithromycine et d’une sensibilité aux fluoroquinolones [...]. »,
• en cas de profil de sensibilité sauvage aux antibiotiques testés et à la clarithromycine sans résistance inductible : « Le comportement de la souche vis-à-vis 

des antibiotiques éprouvés est [...] une sensibilité à la clarithromycine, vérifiée après 14 jours d’incubation, et une sensibilité aux fluoroquinolones [...].
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Mycobactéries

2. 5.  Mycobacterium fortuitum complex, M. mucogenicum complex et M. smegmatis complex

M. fortuitum complex inclut les espèces suivantes : M. bacteremicum, M. boenickei, M. brisbanense, M. canariasense, M. conceptionense, M. cosmeticum, M. diernhoferi, 
M. farcinogenes, M. fortuitum, M. houstonense, M. llatzerense, M. mageritense, M. neoaurum, M. neworleansense, M. peregrinum, M. porcinum, M. senegalense, 
M. septicum, M. setense, M. vulneris et M. wolinskyi ; M. mucogenicum complex inclut les espèces M. aubagnense, M. mucogenicum et M. phocaicum ; M. smegmatis 
complex inclut les espèces M. goodii et M. smegmatis.

Les concentrations critiques listées dans ce chapitre s’appliquent pour les espèces M. fortuitum, M. mucogenicum et M. smegmatis sans aucune réserve. Pour les autres 
espèces de ces complexes, ces concentrations critiques peuvent également être utilisées, mais il existe peu de données sur leur validité.

Détermination de la CMI : méthode par microdilution en plaque 96 puits. 
Milieu de culture : bouillon Mueller-Hinton sans OADC.
Inoculum : 5 × 104 à 1 × 106 UFC/mL.
Incubation : atmosphère normale, 30 ± 2 °C.
Contrôle de qualité : M. peregrinum ATCC 700686. 
Lecture : 3 à 5 jours (lecture à répéter à 14 jours pour la clarithromycine pour vérifier la présence d’une résistance inductible).
Indications de réalisation d’un antibiogramme : 

• dans tous les cas, lorsque les critères d’infection sont réunis et qu’un traitement est envisagé ;
• pour un patient en cours de traitement, la réalisation d’un antibiogramme est recommandée lorsque les cultures restent positives après 6 mois de traitement.

Liste standard
Liste	complémentaire	(en	cas	de	résistance	acquise	aux	fluoroquinolones	

[...] ou d’impossibilité de réaliser une bithérapie orale avec les molécules de 
première ligne) 

Amikacine 
Ciprofloxacine
Moxifloxacine

...

Clarithromycine
Tigécycline

...

2023

Suppression de l’ancienne catégorie “intermédiaire”

Zone “I” remplacée par une ZIT
clarithromycine

Modification du breakpoint sans ZIT
amikacine, ciprofloxacine, moxifloxacine

2024
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Mycobactéries

Antibiotiques
Concentrations
critiques (mg/L)      Notes

	S	 																 R > ZIT
Amikacine1 16 16 1. La posologie de l’amikacine proposée pour le traitement des infections à MNT est une posologie particulière 

(voir Annexe 7).
2. Les souches ne doivent pas être rendues « sensibles » avant 14 jours d’incubation :
- lecture précoce pour la détection de la résistance acquise (dès positivité du témoin sans antibiotique vers 
J3-J4)
- lecture tardive pour la détection de la résistance inductible par production naturelle de la méthylase Erm (39) 
retrouvée chez certaines espèces au sein du complexe M. fortuitum (augmentation de la CMI entre J3 et J14).
3. En cas de résistance aux fluoroquinolones sans antécédent de traitement, le résultat phénotypique doit 
être contrôlé. En cas de confirmation de la résistante phénotypique, transmettre la souche au CNR pour 
vérification et investigations complémentaires. Dans tous les cas, le résultat de résistance ne doit pas être 
communiqué au clinicien AVANT confirmation du résultat.
[...]

Clarithromycine2 2 2 4
Ciprofloxacine3 1 1
Moxifloxacine3 1 1
Tigécycline 0,5 0,5
[...]

Propositions de conclusions détaillées à joindre aux résultats d’antibiogramme (y compris pour les laboratoires spécialisés, en particulier le CNR) disponibles 
via le lien hypertexte ci-après : 
https:// .sfm-microbiologie.org/ p-content/uploads/2024/06/Conclusions MNT CA-SFM 2024.pdf
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2. 5.  Mycobactéries du complexe M. fortuitum (comprend les espèces : M. boenickei, M. brisbanense, M. cosmeticum, M. fortuitum, M. houstonense,  
M. mageritense, M. neworleansense, M. peregrinum, M. porcinum, M. senegalense, M. septicum, et M. setense), mycobactéries du complexe M. mucogenicum  
(M. aubagnense, M. phocaicum) et mycobactéries du complexe M. smegmatis (M. smegmatis, M. goodii)

Détermination de la CMI : méthode par microdilution en plaque 96 puits. 
Milieu de culture : bouillon Mueller-Hinton sans OADC.
Inoculum : 0,5 à 0,8 McFarland.
Incubation : atmosphère normale, 30 ± 2 °C.
Contrôle de qualité : M. peregrinum ATCC 700686. 
Lecture : 3 à 5 jours (lecture à répéter à 14 jours pour la clarithromycine pour vérifier la présence d’une résistance inductible).
Indications de réalisation d’un antibiogramme : dans tous les cas, lorsque les critères d’infections sont réunis et qu’un traitement est envisagé.

Liste standard
Liste complémentaire (en cas de résistance acquise aux fluoroquinolones 
ou aux cyclines ou d’impossibilité de réaliser une bithérapie orale avec les 

molécules de première ligne) 

Amikacine 
Ciprofloxacine

Clarithromycine
Doxycycline

Moxifloxacine
Triméthoprime-sulfaméthoxazole

Imipénème
Linézolide

Méropénème
Minocycline
Tigécycline

Aminosides
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Amikacine 16 32

Fluoroquinolones
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Ciprofloxacine 1 2
Moxifloxacine 1 2
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Macrolides
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Clarithromycine 2 4 La lecture de la CMI doit être répétée après 14 jours d’incubation pour dépister une résistance inductible par 
production naturelle de la méthylase Erm (39) retrouvée chez certaines espèces au sein du complexe M. fortuitum.

Linézolide 8 16

Tétracyclines
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Doxycycline 1 4
Minocycline 1 4
Tigécycline 1 1

Carbapénèmes
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Imipénème 4 16 En cas de résistance à l’imipénème sans antécédent de traitement, le résultat doit être contrôlé. En cas de 
confirmation de la résistance : transmettre la souche au CNR pour vérification et investigations complémentaires. 
Dans tous les cas, le résultat de résistance ne doit pas être communiqué au clinicien AVANT confirmation 
du résultat.

Méropénème 4 16

Autres antibiotiques
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Triméthoprime-
sulfaméthoxazole 2 2 Le ratio triméthoprime-sulfaméthoxazole est de 1:19. Les concentrations critiques sont exprimées en concentrations 

de triméthoprime.

Propositions de conclusions à joindre aux résultats d’antibiogramme de M. fortuitum complex (cas les plus fréquents) :
• en cas de profil de sensibilité sauvage aux antibiotiques testés et à la clarythromycine avec résistance inductible mesurée après 14 jours d’incubation : « Le 

comportement de la souche vis-à-vis des antibiotiques éprouvés est en faveur d’une résistance inductible à la clarithromycine et d’une sensibilité aux fluoroquinolones [...]. »,
• en cas de profil de sensibilité sauvage aux antibiotiques testés et à la clarithromycine sans résistance inductible : « Le comportement de la souche vis-à-vis 

des antibiotiques éprouvés est [...] une sensibilité à la clarithromycine, vérifiée après 14 jours d’incubation, et une sensibilité aux fluoroquinolones [...].
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Mycobactéries

2. 5.  Mycobacterium fortuitum complex, M. mucogenicum complex et M. smegmatis complex

M. fortuitum complex inclut les espèces suivantes : M. bacteremicum, M. boenickei, M. brisbanense, M. canariasense, M. conceptionense, M. cosmeticum, M. diernhoferi, 
M. farcinogenes, M. fortuitum, M. houstonense, M. llatzerense, M. mageritense, M. neoaurum, M. neworleansense, M. peregrinum, M. porcinum, M. senegalense, 
M. septicum, M. setense, M. vulneris et M. wolinskyi ; M. mucogenicum complex inclut les espèces M. aubagnense, M. mucogenicum et M. phocaicum ; M. smegmatis 
complex inclut les espèces M. goodii et M. smegmatis.

Les concentrations critiques listées dans ce chapitre s’appliquent pour les espèces M. fortuitum, M. mucogenicum et M. smegmatis sans aucune réserve. Pour les autres 
espèces de ces complexes, ces concentrations critiques peuvent également être utilisées, mais il existe peu de données sur leur validité.

Détermination de la CMI : méthode par microdilution en plaque 96 puits. 
Milieu de culture : bouillon Mueller-Hinton sans OADC.
Inoculum : 5 × 104 à 1 × 106 UFC/mL.
Incubation : atmosphère normale, 30 ± 2 °C.
Contrôle de qualité : M. peregrinum ATCC 700686. 
Lecture : 3 à 5 jours (lecture à répéter à 14 jours pour la clarithromycine pour vérifier la présence d’une résistance inductible).
Indications de réalisation d’un antibiogramme : 

• dans tous les cas, lorsque les critères d’infection sont réunis et qu’un traitement est envisagé ;
• pour un patient en cours de traitement, la réalisation d’un antibiogramme est recommandée lorsque les cultures restent positives après 6 mois de traitement.

Liste standard
Liste	complémentaire	(en	cas	de	résistance	acquise	aux	fluoroquinolones	

[...] ou d’impossibilité de réaliser une bithérapie orale avec les molécules de 
première ligne) 

Amikacine 
Ciprofloxacine
Moxifloxacine

...

Clarithromycine
Tigécycline

...

2023

Suppression de l’ancienne catégorie “intermédiaire”

Zone “I” remplacée par une ZIT
clarithromycine

Molécule supprimée (ne pas tester)
linézolide, doxycycline, minocycline, imi, méro, bactrim

Modification du breakpoint sans ZIT
amikacine, ciprofloxacine, moxifloxacine
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Antibiotiques
Concentrations
critiques (mg/L)      

    S ≤            R >
Notes

Amikacine1 16 32 1. Ne rendre le résultat de l’antibiogramme qu’en cas de résistance à la clarithromycine.
En cas de résistance (ou de résultat intermédiaire) à l’amikacine sans antécédent de traitement : le résultat 
phénotypique doit être vérifié en répétant le test et en réalisant une détection génotypique de la résistance. En cas 
de discordance (résistance phénotypique et sensibilité génotypique ou vice-versa), transmettre la souche au CNR 
pour vérification et investigations complémentaires. Dans tous les cas, le résultat de résistance ne doit pas être 
communiqué au clinicien AVANT confirmation du résultat.
2. Les souches catégorisées sensibles à la clarithromycine peuvent être rendues sensibles à l’azithromycine.
En cas de résistance à la clarithromycine sans antécédent de traitement, le résultat phénotypique doit être contrôlé. 
En cas de confirmation de la résistante phénotypique, réaliser une détection génotypique de la résistance, et, en 
cas de discordance, transmettre la souche au CNR pour vérification et investigations complémentaires. Dans tous 
les cas, le résultat de résistance ne doit pas être communiqué au clinicien AVANT confirmation du résultat.

Clarithromycine (MH)2 8 16
Clarithromycine (7H9)2 16 32

Propositions de conclusions à joindre aux résultats d’antibiogramme pour les mycobactéries appartenant au complexe M. avium (cas les plus fréquents) :
• en cas de souche sensible à la clarithromycine : « Le comportement de la souche vis-à-vis de la clarithromycine est celui que l’on observe habituellement pour les 

souches sauvages de cette espèce : souche sensible à la clarithromycine. La détermination de la sensibilité à la rifampicine et à l’éthambutol ne sera pas réalisée du 
fait de l’absence de corrélation entre le succès thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces molécules. Dans ce contexte, le traitement recommandé devrait être actif 
(ATS/ESCMID/ERS/IDSA). »,

• en cas de souche résistante à la clarithromycine, mais sensible à l’amikacine : « Souche résistante à la clarithromycine, mais sensible à l’amikacine. La détermination 
de la sensibilité à la rifampicine et à l’éthambutol ne sera pas réalisée du fait de l’absence de corrélation entre le succès thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces 
molécules. Dans ce contexte, le traitement recommandé ne sera probablement pas actif (ATS/ESCMID/ERS/IDSA), aussi il est recommandé de prendre un avis d’expert 
pour le choix du traitement. »,

• en cas de souche résistante à la clarithromycine et à l’amikacine : « Souche résistante à la clarithromycine et à l’amikacine. La détermination de la sensibilité à la 
rifampicine et à l’éthambutol ne sera pas réalisée du fait de l’absence de corrélation entre le succès thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces molécules. Dans ce 
contexte, le traitement recommandé ne sera probablement pas actif (ATS/ESCMID/ERS/IDSA), aussi il est recommandé de prendre un avis d’expert pour le choix du 
traitement. »,

• en cas de résultat se situant dans la zone intermédiaire pour la clarithromycine avec sensibilité à l’amikacine : « Souche dont la sensibilité à la clarithromycine se 
situe dans la zone intermédiaire, mais sensible à l’amikacine. La détermination de la sensibilité à la rifampicine et à l’éthambutol ne sera pas réalisée du fait de l’absence 
de corrélation entre le succès thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces molécules. Dans ce contexte, le succès du traitement recommandé (ATS/ESCMID/ERS/
IDSA) est imprévisible, aussi il est recommandé de prendre un avis d’expert pour le choix du traitement. », 

• en cas de résultat se situant dans la zone intermédiaire pour la clarithromycine avec résistance à l’amikacine  : « Souche dont la sensibilité à la clarithromycine se 
situe dans la zone intermédiaire, et résistante à l’amikacine. La détermination de la sensibilité à la rifampicine et à l’éthambutol ne sera pas réalisée du fait de l’absence 
de corrélation entre le succès thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces molécules. Dans ce contexte, le succès du traitement recommandé (ATS/ESCMID/ERS/
IDSA) est imprévisible, aussi il est recommandé de prendre un avis d’expert pour le choix du traitement. ».
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Mycobactéries

Antibiotiques
Concentrations
critiques (mg/L)      Notes

	S	 																 R > ZIT

Amikacine1,2 16 16 32 1. Ne rendre le résultat de l’amikacine qu’en cas de résistance à la clarithromycine.
En cas de résistance à l’amikacine (ou si la CMI se situe en IT) sans antécédent de traitement : le résultat 
phénotypique doit être vérifié en répétant le test et en réalisant une détection génotypique de la résistance. 
Pour les résultats en IT, rendre résistant en cas de résistance génotypique.
Transmettre la souche au CNR en cas de discordance (résistance phénotypique et sensibilité génotypique 
et vice-versa) ou en cas de sensibilité génotypique pour un résultat en IT. Dans tous les cas, le résultat de 
résistance ne doit pas être communiqué au clinicien AVANT confirmation du résultat.
2. La posologie de l’amikacine proposée pour le traitement des infections à MNT est une posologie 
particulière (voir Annexe 7).
3. Les souches catégorisées sensibles à la clarithromycine peuvent être rendues sensibles à l’azithromycine.
En cas de résistance à la clarithromycine sans antécédent de traitement, le résultat phénotypique doit être 
contrôlé. En cas de confirmation de la résistante phénotypique, réaliser une détection génotypique de la 
résistance, et, en cas de discordance, transmettre la souche au CNR pour vérification et investigations 
complémentaires. Dans tous les cas, le résultat de résistance ne doit pas être communiqué au clinicien 
AVANT confirmation du résultat.

Clarithromycine (MH)3 8 8 16
Clarithromycine (7H9)3 16 16 32

Propositions de conclusions détaillées à joindre aux résultats d’antibiogramme (y compris pour les laboratoires spécialisés, en particulier le CNR) disponibles 
via le lien hypertexte ci-après : 
https:// .sfm-microbiologie.org/ p-content/uploads/2024/06/Conclusions MNT CA-SFM 2024.pdf

Les règles tiennent compte des résultats en ZIT

Les proposition des commentaires font l’objet
d’un document séparé (lien de téléchargement)

2023 2024



Révision majeure du chapitre des mycobactéries
Propositions de commentaires : annexe séparée (lien de téléchargement)

 

 
 
 
 
 
 

1. Introduction 
Les modifications du chapitre consacré aux mycobactéries non tuberculeuses (MNT), avec la suppression de l’ancienne catégorie 
« intermédiaire » et la présence pour certains couples antibiotique/bactérie d’une « zone d’incertitude technique », rendent plus 
complexes les conclusions à joindre aux comptes rendus de résultat. Pour ne pas surcharger le communiqué, ces conclusions ne 
figurent plus directement dans le communiqué annuel du CA-SFM et sont désormais proposées dans ce document. 

2. Propositions de conclusions 
2.1 Mycobacterium avium complex 
Conditions Propositions de conclusions 

Antibiogramme NR L’antibiogramme phénotypique n’est pas systématique en l’absence d’antécédent de traitement. 
Dans ce cas, la détermination de la sensibilité aux antibiotiques par méthode génotypique peut être 
suffisante si elle ne révèle pas la présence de mutation de résistance aux macrolides ou aux 
aminosides. Conclusion de l’analyse proposée pour ce cas :  
« En l’absence d’antécédent de traitement, l’antibiogramme phénotypique n’a pas été réalisé, mais 
l’antibiogramme génotypique est en faveur d’une sensibilité aux macrolides et aux aminosides. 
Dans ce contexte, le traitement recommandé devrait être actif (ATS/ESCMID/ERS/IDSA). ». 

Clarithromycine S « Le comportement de la souche vis-à-vis de la clarithromycine est celui que l’on observe 
habituellement pour les souches sauvages de cette espèce : souche sensible à la clarithromycine. 
Dans ce contexte, le traitement recommandé devrait être actif (ATS/ESCMID/ERS/IDSA). La 
détermination de la sensibilité à la rifampicine et à l’éthambutol ne sera pas réalisée du fait de 
l’absence de corrélation entre le succès thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces molécules. ». 

Clarithromycine R 
Amikacine S 

« Souche résistante à la clarithromycine, mais sensible à l’amikacine. Dans ce contexte, le 
traitement recommandé ne sera probablement pas actif (ATS/ESCMID/ERS/IDSA), aussi il est 
recommandé de prendre un avis d’expert pour le choix du traitement. La détermination de la 
sensibilité à la rifampicine et à l’éthambutol ne sera pas réalisée du fait de l’absence de corrélation 
entre le succès thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces molécules. ». 

Clarithromycine R 
Amikacine R 

« Souche résistante à la clarithromycine et à l’amikacine. Dans ce contexte, le traitement 
recommandé ne sera probablement pas actif (ATS/ESCMID/ERS/IDSA), aussi il est recommandé 
de prendre un avis d’expert pour le choix du traitement. La détermination de la sensibilité à la 
rifampicine et à l’éthambutol ne sera pas réalisée du fait de l’absence de corrélation entre le succès 
thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces molécules.  ». 

Clarithromycine R 
Amikacine en ZIT 

« Souche résistante à la clarithromycine, et dont la catégorisation « sensible » ou « résistant » ne 
peut pas être déterminée avec certitude pour l’amikacine. Dans ce contexte, le traitement 
recommandé ne sera probablement pas actif (ATS/ESCMID/ERS/IDSA), aussi il est recommandé 
de prendre un avis d’expert pour le choix du traitement. La détermination de la sensibilité à la 
rifampicine et à l’éthambutol ne sera pas réalisée du fait de l’absence de corrélation entre le succès 
thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces molécules. ». 

Clarithromycine en ZIT 
Amikacine S 

« Souche sensible à l’amikacine, mais dont la catégorisation « sensible » ou « résistant » ne peut 
pas être déterminée avec certitude pour la clarithromycine. Dans ce contexte, le succès du 
traitement recommandé (ATS/ESCMID/ERS/IDSA) est imprévisible, aussi il est recommandé de 
prendre un avis d’expert pour le choix du traitement. La détermination de la sensibilité à la 
rifampicine et à l’éthambutol ne sera pas réalisée du fait de l’absence de corrélation entre le succès 
thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces molécules. ». 

Clarithromycine en ZIT 
Amikacine R 

« Souche résistante à l’amikacine, et dont la catégorisation « sensible » ou « résistant » ne peut pas 
être déterminée avec certitude pour la clarithromycine. Dans ce contexte, le succès du traitement 
recommandé (ATS/ESCMID/ERS/IDSA) est imprévisible, aussi il est recommandé de prendre un 
avis d’expert pour le choix du traitement. La détermination de la sensibilité à la rifampicine et à 
l’éthambutol ne sera pas réalisée du fait de l’absence de corrélation entre le succès thérapeutique 
et la sensibilité in vitro pour ces molécules. ». 

Clarithromycine en ZIT 
Amikacine en ZIT 

« Souche dont la catégorisation « sensible » ou « résistant » ne peut être déterminée avec certitude, 
ni pour la clarithromycine, ni pour l’amikacine. Dans ce contexte, le succès du traitement 
recommandé (ATS/ESCMID/ERS/IDSA) est imprévisible, aussi il est recommandé de prendre un 
avis d’expert pour le choix du traitement. La détermination de la sensibilité à la rifampicine et à 
l’éthambutol ne sera pas réalisée du fait de l’absence de corrélation entre le succès thérapeutique 
et la sensibilité in vitro pour ces molécules. ». 
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MYCOBACTÉRIES - ANNEXE 
 

Propositions de conclusions détaillées à joindre aux résultats d’antibiogramme 

 

 
2.2 Mycobacterium kansasii 

Conditions Propositions de conclusions 

Rifampicine S « Le comportement de la souche vis-à-vis la rifampicine est celui que l’on observe habituellement pour 
les souches sauvages de cette espèce : souche sensible à la rifampicine. Dans ce contexte, le 
traitement recommandé devrait être actif (ATS/ESCMID/ERS/IDSA). La détermination de la sensibilité 
à l’isoniazide et à l’éthambutol ne sera pas réalisée du fait de l’absence de corrélation entre le succès 
thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces molécules. ». 

Rifampicine R « Souche résistante à la rifampicine, mais sensible à la clarithromycine et à la moxifloxacine. Dans ce 
contexte, le traitement recommandé ne sera probablement pas actif (ATS/ESCMID/ERS/IDSA), aussi 
il est recommandé de prendre un avis d’expert pour le choix du traitement. La détermination de la 
sensibilité à l’isoniazide et à l’éthambutol ne sera pas réalisée du fait de l’absence de corrélation entre 
le succès thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces molécules. ». 

 

2.3 Mycobacterium simiae complex, M. szulgai, M. xenopi 

Conditions Propositions de conclusions 

M. simiae 
Profil sauvage 

« Le comportement de la souche vis-à-vis des antibiotiques testés est celui observé habituellement 
pour les souches sauvages de cette espèce. Aucune étude n’a mis en évidence de corrélation entre 
la sensibilité in vitro et l’efficacité in vivo pour cette espèce ; les antibiotiques présumés les plus 
efficaces sont : amikacine, clarithromycine, éthambutol, moxifloxacine. Il est recommandé de prendre 
un avis d’expert pour le choix du traitement. La sensibilité à l’éthambutol et à la moxifloxacine n’est 
pas testée, car in vitro la plupart des souches sont catégorisées résistantes à ces antibiotiques, sans 
corrélation avec l’efficacité in vivo de ces molécules. ». 

M. simiae 
Autre profil 

« Profil de sensibilité non caractéristique de l’espèce (résistance à…). Cependant, aucune étude n’a 
mis en évidence de corrélation entre la sensibilité in vitro et l’efficacité in vivo pour cette espèce. Il est 
recommandé de prendre un avis d’expert pour le choix du traitement. ». 

M. szulgai, M. xenopi 
Profil sauvage 

« Le comportement de la souche vis-à-vis des antibiotiques testés est celui observé habituellement pour les 
souches sauvages de cette espèce. Aucune étude n’a mis en évidence de corrélation entre la sensibilité in vitro 
et l’efficacité in vivo pour cette espèce ; les antibiotiques présumés les plus efficaces sont : rifampicine, 
moxifloxacine, clarithromycine, éthambutol. La sensibilité à l’éthambutol n’est pas testée, car in vitro la plupart 
des souches sont catégorisées résistantes à cet antibiotique, sans corrélation avec l’efficacité in vivo de cette 
molécule. Il est recommandé de prendre un avis d’expert pour le choix du traitement. ». 

M. szulgai, M. xenopi 
Autre profil 

« Profil de sensibilité non caractéristique de l’espèce (résistance à….). Cependant, aucune étude n’a 
mis en évidence de corrélation entre la sensibilité in vitro et l’efficacité in vivo pour cette espèce. Il est 
recommandé de prendre un avis d’expert pour le choix du traitement. ». 

 

2.4 Mycobacterium marinum 

Conditions Propositions de conclusions 

Antibiogramme NR « En l’absence d’antécédent de traitement, le profil de sensibilité est stéréotypé et ne nécessite pas 
d’être contrôlé par un antibiogramme. Les souches sauvages de Mycobacterium marinum sont 
sensibles aux rifamycines, à la clarithromycine et à la minocycline ou à la doxycycline. ». 

Profil sauvage « Le comportement de la souche vis-à-vis des antibiotiques testés est celui observé habituellement 
pour les souches sauvages de cette espèce. Les antibiotiques présumés les plus efficaces sont les 
suivants : minocycline ou doxycycline, rifampicine et clarithromycine. ».  

 

2.5 Mycobacterium fortuitum complex, M. mucogenicum complex et M. smegmatis complex 

Conditions Propositions de conclusions 

Profil sauvage et 
clarithromycine S à 
J14 

« Le comportement de la souche vis-à-vis des antibiotiques testés est celui que l’on observe 
habituellement pour les souches sauvages de cette espèce (sensibilité à la clarithromycine, et 
sensibilité aux fluoroquinolones). ». 

Profil sauvage mais 
clarithromycine R à 
J14 

« Le comportement de la souche vis-à-vis des antibiotiques testés est en faveur d’une résistance à la 
clarithromycine et d’une sensibilité aux fluoroquinolones. Il est recommandé de prendre un avis 
d’expert pour le choix du traitement. ». 

Fluoroquinolones R et 
clarithromycine S à 
J14  

« Le comportement de la souche vis-à-vis des antibiotiques testés est en faveur d’une sensibilité à la 
clarithromycine et d’une résistance aux fluoroquinolones. Il est recommandé de prendre un avis 
d’expert pour le choix du traitement. ». 

Fluoroquinolones R et 
clarithromycine R à 
J14  

« Le comportement de la souche vis-à-vis des antibiotiques testés est en faveur d’une résistance à la 
clarithromycine et d’une résistance aux fluoroquinolones. Il est recommandé de prendre un avis 
d’expert pour le choix du traitement. ». 
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2.6 Mycobacterium abscessus complex 

Conditions Propositions de conclusions 

Antibiogramme NR L’antibiogramme phénotypique n’est pas systématique en l’absence d’antécédent de traitement. 
Dans ce cas, la détermination de la sensibilité aux antibiotiques par méthode génotypique peut être 
suffisante si elle ne révèle pas la présence de mutation de résistance aux macrolides (résistance 
acquise à haut niveau) ou aux aminosides. Conclusion de l’analyse proposée pour ce cas :  
« En l’absence d’antécédent de traitement, l’antibiogramme phénotypique n’a pas été réalisé, mais 
l’antibiogramme génotypique est en faveur d’une sensibilité (ou résistance inductible, à sélectionner 
selon le sequevar erm41) à la clarithromycine et aux aminosides. Dans ce contexte, le traitement 
recommandé devrait être actif (ATS/ESCMID/ERS/IDSA). ». 

Clarithromycine S à 
J14 
(séquevar erm41 massiliense 
ou erm41 abscessus C28) 

« Le comportement de la souche vis-à-vis des antibiotiques testés est celui que l’on observe 
habituellement pour les souches sauvages de cette espèce. Souche sensible à la clarithromycine 
(séquevar erm41 massiliense ou erm41 abscessus C28). Dans ce contexte, le traitement 
recommandé devrait être actif (ATS/ESCMID/ERS/IDSA). Les molécules suivantes ne sont pas 
testées : imipenème, céfoxitine, linézolide (absence de corrélation entre le succès thérapeutique et 
la sensibilité in vitro pour ces molécules), et tobramycine (résistance naturelle). ». 

Clarithromycine S à 
J14 
(séquevar erm41 massiliense 
ou erm41 abscessus C28) 

Amikacine R 
mutation du gène rrs 

« Souche sensible à la clarithromycine (séquevar erm41 massiliense ou erm41 abscessus C28), 
mais résistante à l’amikacine. Dans ce contexte, le succès du traitement recommandé 
(ATS/ESCMID/ERS/IDSA) ne sera probablement pas actif, aussi il est recommandé de prendre un 
avis d’expert pour le choix du traitement. Les molécules suivantes ne sont pas testées : imipenème, 
céfoxitine, linézolide (absence de corrélation entre le succès thérapeutique et la sensibilité in vitro 
pour ces molécules), et tobramycine (résistance naturelle). ». 

R inductible 
clarithromycine à J14 
(séquevar erm41 bolletii 
ou erm41 abscessus T28) 

« La souche présente une résistance inductible à la clarithromycine (séquevar erm41 bolletii ou 
erm41 abscessus T28). Dans ce contexte, le succès du traitement recommandé 
(ATS/ESCMID/ERS/IDSA) est imprévisible, aussi il est recommandé de prendre un avis d’expert 
pour le choix du traitement. Les molécules suivantes ne sont pas testées : imipenème, céfoxitine, 
linézolide (absence de corrélation entre le succès thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces 
molécules), et tobramycine (résistance naturelle). ». 

R acquise 
clarithromycine à J3 
(mutation du gène rrl) 

« Souche résistante à la clarithromycine (mutation du gène rrl). Dans ce contexte, le succès du 
traitement recommandé (ATS/ESCMID/ERS/IDSA) ne sera probablement pas actif, aussi il est 
recommandé de prendre un avis d’expert pour le choix du traitement. Les molécules suivantes ne 
sont pas testées : imipenème, céfoxitine, linézolide (absence de corrélation entre le succès 
thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces molécules), et tobramycine (résistance naturelle). ». 

R acquise 
clarithromycine à J3 
et aminosides 
(mutation des gènes rrl et rrs) 

« Souche résistante à la clarithromycine (mutation du gène rrl) et à l’amikacine (mutation du gène 
rrs). Dans ce contexte, le succès du traitement recommandé (ATS/ESCMID/ERS/IDSA) ne sera 
probablement pas actif, aussi il est recommandé de prendre un avis d’expert pour le choix du 
traitement. Les molécules suivantes ne sont pas testées : imipenème, céfoxitine, linézolide 
(absence de corrélation entre le succès thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces molécules), 
et tobramycine (résistance naturelle). ». 

Clarithromycine en ZIT 
Amikacine S 

« Souche dont la catégorisation « sensible » ou « résistant » ne peut pas être déterminée avec 
certitude pour la clarithromycine. Dans ce contexte, le succès du traitement recommandé 
(ATS/ESCMID/ERS/ IDSA) est imprévisible, aussi il est recommandé de prendre un avis d’expert 
pour le choix du traitement. Les molécules suivantes ne sont pas testées : imipenème, céfoxitine, 
linézolide (absence de corrélation entre le succès thérapeutique et la sensibilité in vitro pour ces 
molécules), et tobramycine (résistance naturelle). ». 

Clarithromycine en ZIT 
Amikacine R 
(mutation du gène rrs) 

« Souche résistante à l’amikacine, et dont la catégorisation « sensible » ou « résistant » ne peut pas 
être déterminée avec certitude pour la clarithromycine. Dans ce contexte, le succès du traitement 
recommandé (ATS/ESCMID/ERS/IDSA) ne sera probablement pas actif, aussi il est recommandé 
de prendre un avis d’expert pour le choix du traitement. Les molécules suivantes ne sont pas 
testées : imipenème, céfoxitine, linézolide (absence de corrélation entre le succès thérapeutique et 
la sensibilité in vitro pour ces molécules), et tobramycine (résistance naturelle). ». 

Clarithromycine en ZIT 
Amikacine en ZIT 

« Souche dont la catégorisation « sensible » ou « résistant » ne peut être déterminée avec certitude, 
ni pour la clarithromycine, ni pour l’amikacine. Dans ce contexte, le succès du traitement 
recommandé (ATS/ESCMID/ERS/IDSA) est imprévisible, aussi il est recommandé de prendre un 
avis d’expert pour le choix du traitement. Les molécules suivantes ne sont pas testées : imipenème, 
céfoxitine, linézolide (absence de corrélation entre le succès thérapeutique et la sensibilité in vitro 
pour ces molécules), et tobramycine (résistance naturelle). ». 
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2.7 Mycobacterium chelonae complex 

Conditions Propositions de conclusions 

Profil sauvage « Le comportement de la souche vis-à-vis des antibiotiques testés est celui que l’on observe 
habituellement pour les souches sauvages de cette espèce : sensibilité à la clarithromycine, à la 
tobramycine et à la tigécycline. L’amikacine n’est pas testée (résistance naturelle). ». 

Clarithromycine R « Souche résistante à la clarithromycine, mais dont le comportement vis-à-vis des autres 
antibiotiques est celui que l’on observe habituellement pour les souches sauvages de cette espèce : 
sensibilité à la tobramycine et la tigécycline. Il est recommandé de prendre un avis d’expert pour le 
choix du traitement. L’amikacine n’est pas testée (résistance naturelle). ». 

 
Abréviations et terminologie 
ATS American Thoracic Society  

ESCMID European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases 

ERS European Respiratory Society  

IDSA Infectious Diseases Society of America 

MNT Mycobactéries non tuberculeuses 

NR Non réalisé 

R Résistant 

S Sensible 

ZIT Zone d’Incertitude Technique 
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Tableau	1
Milieux	de	détermination	de	la	sensibilité	des	bactéries	aux	antibiotiques	

Organisme Milieu
Bacillus spp. (à l’exception de B. anthracis) Gélose MH
Aerococcus spp. Gélose MH-F1

Haemophilus spp. Gélose MH-F1

Neisseria gonorrhoeae Gélose chocolat Polyvitex®

Neisseria meningitidis Gélose MH-F1

Moraxella catarrhalis Gélose MH-F1

Pasteurella spp. Gélose MH-F1

Helicobacter pylori Gélose MH + 10 % de sang défibriné de cheval (ou 
de mouton) ; à défaut, gélose Schaedler + 5 % de 
sang de mouton défibriné + vitamine K (10 mg/L) + 
hémine (10 mg/L) ; à défaut, gélose MH-F

Campylobacter spp. Gélose MH-F1

Kingella spp. Gélose MH-F1

Aeromonas spp. Gélose MH
Vibrio spp. Gélose MH
Anaérobies Gélose Brucella + 5 % de sang de mouton 

+ vitamine K1 (1 mg/L) + hémine (5 mg/L) 
1 MH + 5 % de sang de cheval défibriné mécaniquement + 20 mg/L β-NAD.

3. Préparation de l’inoculum
3.1 La méthode décrite ci-dessous convient pour toutes les bactéries, y compris celles à croissance lente. 

Cette technique, qui reprend in extenso les recommandations de l’EUCAST, et qui ne répond certainement 
pas à certaines situations d’urgence, n’exclut pas la possibilité de réaliser un antibiogramme direct sur la 
primoculture sans repiquage pour certains prélèvements (LCR, hémoculture...). 
Réaliser une suspension bactérienne en solution salée pour atteindre une turbidité équivalente à 
celle de l’étalon 0,5 de la gamme McFarland (Tableau 2, page 16), ce qui correspond à un inoculum 
d’environ 1 à 2 × 108 UFC/mL pour Escherichia coli.

3.2 Prélever des colonies isolées en milieu gélosé avec une öse stérile ou un écouvillon en coton. Si 
possible, prélever plusieurs colonies afin d’éviter de sélectionner un variant atypique. Suspendre 
les colonies en milieu salé et mélanger pour obtenir une suspension homogène.

3.3 Ajuster la densité bactérienne au standard 0,5 McFarland en ajoutant plus de solution salée ou 
plus de bactéries. Un inoculum lourd engendre des diamètres plus petits et inversement.

3.3.1 Il est recommandé d’employer un densitomètre pour ajuster l’inoculum : dans ce cas, une légère 
variation peut être tolérée, sans dépasser l’intervalle entre 0,4 et 0,6 McFarland. L’appareil doit être 
calibré avec un étalon de la gamme de McFarland selon les recommandations du fabricant.

3.3.2 On peut également comparer à l’œil nu la turbidité de la suspension bactérienne à celle d’un étalon 
0,5 de la gamme McFarland. Dans ce cas, agiter vigoureusement l’étalon de turbidité sur un vortex 
avant usage (certains étalons commerciaux sont gélifiés et ne doivent pas être agités ; suivre les 
recommandations du fabricant). Pour faciliter la comparaison de la suspension bactérienne avec 
l’étalon, se placer face à un fond blanc avec des lignes noires.

3.3.3 Pour Streptococcus pneumoniae, privilégier le prélèvement des colonies sur gélose au sang et 
ajuster l’inoculum à 0,5 McFarland. Si les colonies sont prélevées sur gélose chocolat, il faut 
ajuster l’inoculum à McFarland = 1 (si la mesure est effectuée avec un densitomètre, une légère 
variation peut être tolérée, sans dépasser l’intervalle entre 0,9 et 1,1 McFarland).

3.3.4 Pour les anaérobies stricts, à partir d’une primoculture de 24-48 h sur milieu gélosé, préparer une 
suspension en bouillon Brucella, bouillon Schaedler ou en solution salée équivalente au standard 
McFarland 1, ce qui correspond à un inoculum d’environ 108 UFC/mL (si la mesure est effectuée 
avec un densitomètre, une légère variation peut être tolérée, sans dépasser l’intervalle entre 0,9 
et 1,1 McFarland). En cas de croissance insuffisante, des conditions optimisées de réalisation de 
l’antibiogramme peuvent être envisagées (régénération des bouillons par passage 10 min au bain-
marie bouillant, utilisation de géloses préréduites).

3.3.5 Pour H. pylori, il faut ajuster l’inoculum à McFarland = 3, après avoir vérifié l’absence de formes 
coccoïdes (si la mesure est effectuée avec un densitomètre, une légère variation peut être tolérée : 
ne pas descendre en dessous de 2,9 McFarland, possibilité d’ajuster jusqu’à 3,5 McFarland au 
maximum si quelques formes coccoïdes sont observées).
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Tableau	1
Milieux	de	détermination	de	la	sensibilité	des	bactéries	aux	antibiotiques	

Organisme Milieu
Bacillus spp. (à l’exception de B. anthracis) Gélose MH
Aerococcus spp. Gélose MH-F1

Haemophilus spp. Gélose MH-F1

Neisseria gonorrhoeae Gélose chocolat Polyvitex®

Neisseria meningitidis Gélose MH-F1

Moraxella catarrhalis Gélose MH-F1

Pasteurella spp. Gélose MH-F1

Helicobacter pylori Gélose MH + 10 % de sang défibriné de cheval (ou 
de mouton) ; à défaut, gélose Schaedler + 5 % de 
sang de mouton défibriné + vitamine K (10 mg/L) + 
hémine (10 mg/L) ; à défaut, gélose MH-F

Campylobacter spp. Gélose MH-F1

Kingella spp. Gélose MH-F1

Aeromonas spp. Gélose MH
Vibrio spp. Gélose MH
Anaérobies Gélose Brucella + 5 % de sang de mouton 

+ vitamine K1 (1 mg/L) + hémine (5 mg/L) 
1 MH + 5 % de sang de cheval défibriné mécaniquement + 20 mg/L β-NAD.

3. Préparation de l’inoculum
3.1 La méthode décrite ci-dessous convient pour toutes les bactéries, y compris celles à croissance lente. 

Cette technique, qui reprend in extenso les recommandations de l’EUCAST, et qui ne répond certainement 
pas à certaines situations d’urgence, n’exclut pas la possibilité de réaliser un antibiogramme direct sur la 
primoculture sans repiquage pour certains prélèvements (LCR, hémoculture...). 
Réaliser une suspension bactérienne en solution salée pour atteindre une turbidité équivalente à 
celle de l’étalon 0,5 de la gamme McFarland (Tableau 2, page 16), ce qui correspond à un inoculum 
d’environ 1 à 2 × 108 UFC/mL pour Escherichia coli.

3.2 Prélever des colonies isolées en milieu gélosé avec une öse stérile ou un écouvillon en coton. Si 
possible, prélever plusieurs colonies afin d’éviter de sélectionner un variant atypique. Suspendre 
les colonies en milieu salé et mélanger pour obtenir une suspension homogène.

3.3 Ajuster la densité bactérienne au standard 0,5 McFarland en ajoutant plus de solution salée ou 
plus de bactéries. Un inoculum lourd engendre des diamètres plus petits et inversement.

3.3.1 Il est recommandé d’employer un densitomètre pour ajuster l’inoculum : dans ce cas, une légère 
variation peut être tolérée, sans dépasser l’intervalle entre 0,4 et 0,6 McFarland. L’appareil doit être 
calibré avec un étalon de la gamme de McFarland selon les recommandations du fabricant.

3.3.2 On peut également comparer à l’œil nu la turbidité de la suspension bactérienne à celle d’un étalon 
0,5 de la gamme McFarland. Dans ce cas, agiter vigoureusement l’étalon de turbidité sur un vortex 
avant usage (certains étalons commerciaux sont gélifiés et ne doivent pas être agités ; suivre les 
recommandations du fabricant). Pour faciliter la comparaison de la suspension bactérienne avec 
l’étalon, se placer face à un fond blanc avec des lignes noires.

3.3.3 Pour Streptococcus pneumoniae, privilégier le prélèvement des colonies sur gélose au sang et 
ajuster l’inoculum à 0,5 McFarland. Si les colonies sont prélevées sur gélose chocolat, il faut 
ajuster l’inoculum à McFarland = 1 (si la mesure est effectuée avec un densitomètre, une légère 
variation peut être tolérée, sans dépasser l’intervalle entre 0,9 et 1,1 McFarland).

3.3.4 Pour les anaérobies stricts, à partir d’une primoculture de 24-48 h sur milieu gélosé, préparer une 
suspension en bouillon Brucella, bouillon Schaedler ou en solution salée équivalente au standard 
McFarland 1, ce qui correspond à un inoculum d’environ 108 UFC/mL (si la mesure est effectuée 
avec un densitomètre, une légère variation peut être tolérée, sans dépasser l’intervalle entre 0,9 
et 1,1 McFarland). En cas de croissance insuffisante, des conditions optimisées de réalisation de 
l’antibiogramme peuvent être envisagées (régénération des bouillons par passage 10 min au bain-
marie bouillant, utilisation de géloses préréduites).

3.3.5 Pour H. pylori, il faut ajuster l’inoculum à McFarland = 3, après avoir vérifié l’absence de formes 
coccoïdes (si la mesure est effectuée avec un densitomètre, une légère variation peut être tolérée : 
ne pas descendre en dessous de 2,9 McFarland, possibilité d’ajuster jusqu’à 3,5 McFarland au 
maximum si quelques formes coccoïdes sont observées).

Inoculum : précision sur les variations tolérées autour de la valeur cible (± 0,1 McF)
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Tableau	1
Milieux	de	détermination	de	la	sensibilité	des	bactéries	aux	antibiotiques	

Organisme Milieu
Bacillus spp. (à l’exception de B. anthracis) Gélose MH
Aerococcus spp. Gélose MH-F1

Haemophilus spp. Gélose MH-F1

Neisseria gonorrhoeae Gélose chocolat Polyvitex®

Neisseria meningitidis Gélose MH-F1

Moraxella catarrhalis Gélose MH-F1

Pasteurella spp. Gélose MH-F1

Helicobacter pylori Gélose MH + 10 % de sang défibriné de cheval (ou 
de mouton) ; à défaut, gélose Schaedler + 5 % de 
sang de mouton défibriné + vitamine K (10 mg/L) + 
hémine (10 mg/L) ; à défaut, gélose MH-F

Campylobacter spp. Gélose MH-F1

Kingella spp. Gélose MH-F1

Aeromonas spp. Gélose MH
Vibrio spp. Gélose MH
Anaérobies Gélose Brucella + 5 % de sang de mouton 

+ vitamine K1 (1 mg/L) + hémine (5 mg/L) 
1 MH + 5 % de sang de cheval défibriné mécaniquement + 20 mg/L β-NAD.

3. Préparation de l’inoculum
3.1 La méthode décrite ci-dessous convient pour toutes les bactéries, y compris celles à croissance lente. 

Cette technique, qui reprend in extenso les recommandations de l’EUCAST, et qui ne répond certainement 
pas à certaines situations d’urgence, n’exclut pas la possibilité de réaliser un antibiogramme direct sur la 
primoculture sans repiquage pour certains prélèvements (LCR, hémoculture...). 
Réaliser une suspension bactérienne en solution salée pour atteindre une turbidité équivalente à 
celle de l’étalon 0,5 de la gamme McFarland (Tableau 2, page 16), ce qui correspond à un inoculum 
d’environ 1 à 2 × 108 UFC/mL pour Escherichia coli.

3.2 Prélever des colonies isolées en milieu gélosé avec une öse stérile ou un écouvillon en coton. Si 
possible, prélever plusieurs colonies afin d’éviter de sélectionner un variant atypique. Suspendre 
les colonies en milieu salé et mélanger pour obtenir une suspension homogène.

3.3 Ajuster la densité bactérienne au standard 0,5 McFarland en ajoutant plus de solution salée ou 
plus de bactéries. Un inoculum lourd engendre des diamètres plus petits et inversement.

3.3.1 Il est recommandé d’employer un densitomètre pour ajuster l’inoculum : dans ce cas, une légère 
variation peut être tolérée, sans dépasser l’intervalle entre 0,4 et 0,6 McFarland. L’appareil doit être 
calibré avec un étalon de la gamme de McFarland selon les recommandations du fabricant.

3.3.2 On peut également comparer à l’œil nu la turbidité de la suspension bactérienne à celle d’un étalon 
0,5 de la gamme McFarland. Dans ce cas, agiter vigoureusement l’étalon de turbidité sur un vortex 
avant usage (certains étalons commerciaux sont gélifiés et ne doivent pas être agités ; suivre les 
recommandations du fabricant). Pour faciliter la comparaison de la suspension bactérienne avec 
l’étalon, se placer face à un fond blanc avec des lignes noires.

3.3.3 Pour Streptococcus pneumoniae, privilégier le prélèvement des colonies sur gélose au sang et 
ajuster l’inoculum à 0,5 McFarland. Si les colonies sont prélevées sur gélose chocolat, il faut 
ajuster l’inoculum à McFarland = 1 (si la mesure est effectuée avec un densitomètre, une légère 
variation peut être tolérée, sans dépasser l’intervalle entre 0,9 et 1,1 McFarland).

3.3.4 Pour les anaérobies stricts, à partir d’une primoculture de 24-48 h sur milieu gélosé, préparer une 
suspension en bouillon Brucella, bouillon Schaedler ou en solution salée équivalente au standard 
McFarland 1, ce qui correspond à un inoculum d’environ 108 UFC/mL (si la mesure est effectuée 
avec un densitomètre, une légère variation peut être tolérée, sans dépasser l’intervalle entre 0,9 
et 1,1 McFarland). En cas de croissance insuffisante, des conditions optimisées de réalisation de 
l’antibiogramme peuvent être envisagées (régénération des bouillons par passage 10 min au bain-
marie bouillant, utilisation de géloses préréduites).

3.3.5 Pour H. pylori, il faut ajuster l’inoculum à McFarland = 3, après avoir vérifié l’absence de formes 
coccoïdes (si la mesure est effectuée avec un densitomètre, une légère variation peut être tolérée : 
ne pas descendre en dessous de 2,9 McFarland, possibilité d’ajuster jusqu’à 3,5 McFarland au 
maximum si quelques formes coccoïdes sont observées).

Inoculum : précision sur les variations tolérées autour de la valeur cible (± 0,1 McF)

Règles “techniques’ ATB H. pylori
Milieu Schaedler à privilégier au milieu MHF

Inoculum 3 McF sans formes coccoïdes

> 2,9 McF (jusqu’à 3,5 si qq formes coccoïdes)

Ensemencement par inondation (sous PSM)

Atmosphère microaérophile

Incubation 44 ± 4h si ok, 68 ± 4h si insuff à J2

120

121

120V1.0 Juin 2024

Helicobacter pylori 

Avant	de	préparer	l’inoculum,	vérifier	par	coloration	de	Gram	l’aspect	morphologique	des	bactéries.
a) Formes bacillaires, adaptées pour la réalisation de l’antibiogramme.
b) Formes coccoïdes, inadaptées pour la réalisation de l’antibiogramme : repiquer la souche et vérifier sur la subculture l’absence de formes coccoïdes 
avant de préparer l’inoculum.
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2. RÉSISTANCES NATURELLES AUX ANTIBIOTIQUES DES PRINCIPALES ESPÈCES BACTÉRIENNES 
D’INTÉRÊT MÉDICAL

La résistance naturelle est caractéristique d’une espèce bactérienne. Elle délimite le spectre naturel de 
l’antibiotique et constitue une aide à l’identification. La résistance naturelle se traduit habituellement par 
des CMI supérieures à la concentration critique haute (C) de l’antibiotique concerné. Les quelques souches 
apparemment sensibles aux antibiotiques auxquels l’espèce est naturellement résistante devraient donc être 
interprétées « R ». Les résistances naturelles de bas niveau sont indiquées par la lettre «  r » dans les tableaux 
ci-dessous. Afin d’éviter toute confusion, les résistances naturelles devant conduire à une catégorisation « R » 
des molécules en question ont été modifiées de « r » à « R ». La notion de résistance de bas niveau ne 
devant pas modifier la catégorisation reste indiquée par « r » dans les tableaux des résistances naturelles. 
Les principales espèces appartenant à certains complexes ou groupes bactériens ont été listées. Ces listes 
ne sont pas toutes exhaustives et sont susceptibles d’évoluer en fonction de l’avancée des connaissances.

2. 1. Bacilles	à	Gram	négatif	non	exigeants
Pénicilline G, oxacilline, macrolides (avec certaines exceptions1), kétolides, lincosamides, streptogramines, 
acide fusidique, glycopeptides, oxazolidinones, lipoglycopeptides, rifampicine.

1 L’azithromycine peut être utilisée pour le traitement des diarrhées à Salmonella et à Shigella.

2.1.1.  Enterobacterales
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Groupe Citrobacter 
amalonaticus1 R R R R

Citrobacter freundii 
complex2 R R R R

Citrobacter koseri R R
Enterobacter amnigenus 
(Lelliottia amnigena) R R R R

Enterobacter cloacae 
complex3 R R R R R4

Escherichia 
(Atlantibacter) 
hermannii

R R

Hafnia alvei et 
paraalvei R R R R

Klebsiella aerogenes R R R R

Klebsiella spp.  R R
Leclercia 
adecarboxylata R

Morganella morganii R R R R R r5 R R R R
Pantoea agglomerans R R R
Plesiomonas 
shigelloides R R R R R R

Proteus mirabilis r5 R R R R
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Proteus vulgaris, 
penneri et hauseri R R R r5 R R R R

Providencia rettgeri R R R r5 R R R R
Providencia stuartii R R R R r5 R R R R R R
Raoultella spp. R R
Salmonella spp. R R R
Serratia marcescens R R R R R R R R6 R R
Yersinia enterocolitica R R R R R
Yersinia 
pseudotuberculosis R

1 Le groupe Citrobacter amalonaticus inclut les principales espèces suivantes : C. amalonaticus, C. farmeri, C. rodentium et C. sedlakii.
2 Citrobacter freundii complex inclut les principales espèces suivantes : C. braakii, C. cronae, C. europaeus, C. freundii, C. gillenii, 
C. murlinae, C. pasteurii, C. portucalensis, C. tructae, C. youngae et C. werkmanii.
3 Enterobacter cloacae complex inclut les principales espèces suivantes : E. asburiae, E. bugandensis, E. chuandaensis, E. cloacae 
(différentes sous-espèces), E. hormaechei (différentes sous-espèces), E. kobei, E. ludwigii, E. roggenkampii et E. sichuanensis. 
4 Résistance hétérogène observée dans plusieurs sous-groupes phylogénétiques.
5 Résistance naturelle de bas niveau à l’imipénème : les souches sauvages sont catégorisées « sensibles à forte posologie ».
6 Résistance à la tétracycline et à la doxycycline, mais pas de résistance à la minocycline.

2.1.2.  Aeromonas spp.
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Aeromonas caviae     R R1 R R
Aeromonas dhakensis R R2 R2 R R R3

Aeromonas hydrophila R R1 R R R
Aeromonas trota
Aeromonas veronii R R1 R R3

1 Présence d’un mécanisme de résistance de type oxacillinase chromosomique dont l’activité est faiblement inhibée par l’acide clavulanique.
2 Espèce habituellement résistante, à considérer résistante par précaution compte tenu de l’état des connaissances.
3 Présence d’un mécanisme de résistance de type carbapénémase chromosomique présentant un faible niveau d’expression.
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2. RÉSISTANCES NATURELLES AUX ANTIBIOTIQUES DES PRINCIPALES ESPÈCES BACTÉRIENNES 
D’INTÉRÊT MÉDICAL

La résistance naturelle est caractéristique d’une espèce bactérienne. Elle délimite le spectre naturel de 
l’antibiotique et constitue une aide à l’identification. La résistance naturelle se traduit habituellement par 
des CMI supérieures à la concentration critique haute (C) de l’antibiotique concerné. Les quelques souches 
apparemment sensibles aux antibiotiques auxquels l’espèce est naturellement résistante devraient donc être 
interprétées « R ». Les résistances naturelles de bas niveau sont indiquées par la lettre «  r » dans les tableaux 
ci-dessous. Afin d’éviter toute confusion, les résistances naturelles devant conduire à une catégorisation « R » 
des molécules en question ont été modifiées de « r » à « R ». La notion de résistance de bas niveau ne 
devant pas modifier la catégorisation reste indiquée par « r » dans les tableaux des résistances naturelles. 
Les principales espèces appartenant à certains complexes ou groupes bactériens ont été listées. Ces listes 
ne sont pas toutes exhaustives et sont susceptibles d’évoluer en fonction de l’avancée des connaissances.

2. 1. Bacilles	à	Gram	négatif	non	exigeants

2.1.1.  Enterobacterales

Résistances naturelles communes des Enterobacterales :
Pénicilline G, oxacilline, macrolides (avec certaines exceptions1), kétolides, lincosamides, streptogramines, 
acide fusidique, glycopeptides, oxazolidinones, lipoglycopeptides, rifampicine.
1 L’azithromycine peut être utilisée pour le traitement des diarrhées à Salmonella et à Shigella.

Résistances naturelles spécifiques de genres/espèces :
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Groupe Citrobacter 
amalonaticus1 R R R R

Citrobacter freundii 
complex2 R R R R

Citrobacter koseri R R
Enterobacter amnigenus 
(Lelliottia amnigena) R R R R

Enterobacter cloacae 
complex3 R R R R R4

Escherichia 
(Atlantibacter) 
hermannii

R R

Hafnia alvei et 
paraalvei R R R R

Klebsiella aerogenes R R R R

Klebsiella spp.  R R
Leclercia 
adecarboxylata R

Morganella morganii R R R R R r5 R R R R
Pantoea agglomerans R R R
Plesiomonas 
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Raoultella spp. R R
Salmonella spp. R R R
Serratia marcescens R R R R R R R R6 R R
Yersinia enterocolitica R R R R R
Yersinia 
pseudotuberculosis R

1 Le groupe Citrobacter amalonaticus inclut les principales espèces suivantes : C. amalonaticus, C. farmeri, C. rodentium et C. sedlakii.
2 Citrobacter freundii complex inclut les principales espèces suivantes : C. braakii, C. cronae, C. europaeus, C. freundii, C. gillenii, 
C. murlinae, C. pasteurii, C. portucalensis, C. tructae, C. youngae et C. werkmanii.
3 Enterobacter cloacae complex inclut les principales espèces suivantes : E. asburiae, E. bugandensis, E. chuandaensis, E. cloacae 
(différentes sous-espèces), E. hormaechei (différentes sous-espèces), E. kobei, E. ludwigii, E. roggenkampii et E. sichuanensis. 
4 Résistance hétérogène observée dans plusieurs sous-groupes phylogénétiques.
5 Résistance naturelle de bas niveau à l’imipénème : les souches sauvages sont catégorisées « sensibles à forte posologie ».
6 Résistance à la tétracycline et à la doxycycline, mais pas de résistance à la minocycline.

2.1.2.  Aeromonas spp.

Résistances naturelles communes du genre Aeromonas :
Pénicilline G, oxacilline, macrolides, kétolides, lincosamides, streptogramines, acide fusidique, glycopeptides, 
oxazolidinones, lipoglycopeptides, rifampicine.
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Aeromonas caviae     R R1 R R
Aeromonas dhakensis R R2 R2 R R R3

Aeromonas hydrophila R R1 R R R
Aeromonas trota
Aeromonas veronii R R1 R R3

1 Présence d’un mécanisme de résistance de type oxacillinase chromosomique dont l’activité est faiblement inhibée par l’acide clavulanique.
2 Espèce habituellement résistante, à considérer résistante par précaution compte tenu de l’état des connaissances.
3 Présence d’un mécanisme de résistance de type carbapénémase chromosomique présentant un faible niveau d’expression.
 

2023 2024

Présentation plus “lisible” des résistances naturelles communes aux genres/espèces détaillés dans les tableaux

Résistances communes

Résistances communes

Résistances communes



Résistances naturelles
Présentation plus “lisible” des résistances naturelles communes aux genres/espèces détaillés dans les tableaux

35

35
V

1.
0 

Ju
in

 2
02

4

Espèces

A
m

in
op

én
ic

ill
in

es

A
m

ox
ic

ill
in

e-
ac

id
e 

cl
av
ul
an
iq
ue

Ti
ca

rc
ill

in
e,

 p
ip

ér
ac

ill
in

e

C
ép

ha
lo

sp
or

in
es

 d
e 

1re
 

gé
né

ra
tio

n

C
éf

ox
iti

ne

C
éf

ur
ox

im
e

Im
ip
én
èm

e

G
en

ta
m

ic
in

e

To
br
am

yc
in
e

A
m

ik
ac

in
e

Té
tr

ac
yc

lin
es

Ti
gé

cy
cl

in
e

C
ol

is
tin

e

N
itr

of
ur

an
to

ïn
e

Fo
sf

om
yc

in
e

Proteus vulgaris, 
penneri et hauseri R R R r5 R R R R

Providencia rettgeri R R R r5 R R R R
Providencia stuartii R R R R r5 R R R R R R
Raoultella spp. R R
Salmonella spp. R R R
Serratia marcescens R R R R R R R R6 R R
Yersinia enterocolitica R R R R R
Yersinia 
pseudotuberculosis R

1 Le groupe Citrobacter amalonaticus inclut les principales espèces suivantes : C. amalonaticus, C. farmeri, C. rodentium et C. sedlakii.
2 Citrobacter freundii complex inclut les principales espèces suivantes : C. braakii, C. cronae, C. europaeus, C. freundii, C. gillenii, 
C. murlinae, C. pasteurii, C. portucalensis, C. tructae, C. youngae et C. werkmanii.
3 Enterobacter cloacae complex inclut les principales espèces suivantes : E. asburiae, E. bugandensis, E. chuandaensis, E. cloacae 
(différentes sous-espèces), E. hormaechei (différentes sous-espèces), E. kobei, E. ludwigii, E. roggenkampii et E. sichuanensis. 
4 Résistance hétérogène observée dans plusieurs sous-groupes phylogénétiques.
5 Résistance naturelle de bas niveau à l’imipénème : les souches sauvages sont catégorisées « sensibles à forte posologie ».
6 Résistance à la tétracycline et à la doxycycline, mais pas de résistance à la minocycline.

2.1.2.  Aeromonas spp.

Résistances naturelles communes du genre Aeromonas :
Pénicilline G, oxacilline, macrolides, kétolides, lincosamides, streptogramines, acide fusidique, glycopeptides, 
oxazolidinones, lipoglycopeptides, rifampicine.

Résistances naturelles spécifiques d’espèces :

Espèces

A
m

in
op

én
ic

ill
in

es

A
m

ox
ic

ill
in

e-
ac

id
e 

cl
av
ul
an
iq
ue
	

Ti
ca

rc
ill

in
e

 T
ic

ar
ci

lli
ne

-a
ci

de
 

cl
av
ul
an
iq
ue

C
éf

ox
iti

ne

Er
ta
pé
nè
m
e

Aeromonas caviae     R R1 R R
Aeromonas dhakensis R R2 R2 R R R3

Aeromonas hydrophila R R1 R R R
Aeromonas trota
Aeromonas veronii R R1 R R3

1 Présence d’un mécanisme de résistance de type oxacillinase chromosomique dont l’activité est faiblement inhibée par l’acide clavulanique.
2 Espèce habituellement résistante, à considérer résistante par précaution compte tenu de l’état des connaissances.
3 Présence d’un mécanisme de résistance de type carbapénémase chromosomique présentant un faible niveau d’expression.
 

Résistances communes

Résistances spécifiques



Conclusion
Enterobacterales & règles d’interprétation … un retour en arrière ?

nécessité de prendre en compte les modifications épidémiologiques et les nouveaux TT dispo

adaptation progressive du rendu des résultats en fonction des recommandations de TT



Conclusion
Enterobacterales & règles d’interprétation … un retour en arrière ?

nécessité de prendre en compte les modifications épidémiologiques et les nouveaux TT dispo

adaptation progressive du rendu des résultats en fonction des recommandations de TT

Amélioration continue du document (explications, mise en forme)
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Révision majeure du chapitre staphylocoque (prise en compte remarques CNR)

Révision majeure du chapitre des mycobactéries non tuberculeuses (experts, dont CNR)
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Les breakpoints évoluent dans le temps … en f° données cliniques

Breakpoints céfépime CLSI 
Valeur du breakpoint « S » CLSI 2011 = 8 mg/L …

Lee 2011, Taïwan
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Cefepime Therapy for Monomicrobial
Bacteremia Caused by Cefepime-Susceptible
Extended-Spectrum Beta-Lactamase–Producing
Enterobacteriaceae: MIC Matters
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Background. Extended-spectrum ß-lactamase (ESBL)–producing Enterobacteriaceae isolates are important
clinical pathogens. In addition, the efficacy of cefepime for such infections is controversial.

Methods. We performed a retrospective study of monomicrobial bacteremia caused by ESBL producers at 2
medical centers between May 2002 and August 2007. The patients definitively treated with in vitro active cefepime
(cases) were compared with those treated with a carbapenem (controls) in a propensity score–matched analysis to
assess therapeutic effectiveness. The 30-day crude mortality is the primary endpoint.

Results. A total of 178 patients were eligible for the study. Patients who received cefepime (n = 17) as defini-
tive therapy were more likely to have a clinical failure (odds ratio [OR] 6.2; 95% confidence interval [CI], 1.7–
22.5; P = .002), microbiological failure (OR 5.5; 95% CI, 1.3–25.6; P = .04), and 30-day mortality (OR 7.1; 95% CI,
2.5–20.3; P < .001) than those who received carbapenem therapy (n = 161). Multivariate regression revealed that a
critical illness with a Pitt bacteremia score ≥4 points (OR 5.4; 95% CI, 1.4–20.9; P = .016), a rapidly fatal underly-
ing disease (OR 4.4; 95% CI, 1.5–12.6; P = .006), and definitive cefepime therapy (OR 9.9; 95% CI, 2.8–31.9;
P < .001) were independently associated with 30-day crude mortality. There were 17 case-control pairs in the
propensity scores matched analysis. The survival analysis consistently found that individuals who received cefe-
pime therapy had a lower survival rate (log-rank test, P = .016).

Conclusions. Based on the current Clinical and Laboratory Standards Institute susceptible breakpoint of cefe-
pime (minimum inhibitory concentration ≤8 μg/mL), cefepime definitive therapy is inferior to carbapenem
therapy in treating patients with so-called cefepime-susceptible ESBL-producer bacteremia.

Keywords. cefepime; ESBL producers; bacteremia; MIC; Enterobacteriaceae.

The presence of extended-spectrum β-lactamases
(ESBLs) in various members of the Enterobacteriaceae
family, particularly Klebsiella pneumoniae and Escher-
ichia coli, is of great microbiological and clinical im-
portance [1]. Bacteremia caused by ESBL-producing

Enterobacteriaceae isolates compared with that caused
by non-ESBL–producing isolates is associated with a
delay in the institution of appropriate antimicrobial
therapy [2]. The current standard of therapy for
ESBL-producing organisms is a carbapenem [3, 4]. In-
creasingly empirical use of carbapenems in response
to outbreaks of infections caused by ESBL producers
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Les breakpoints évoluent dans le temps … en f° données cliniques

Breakpoints céfépime CLSI 
Valeur du breakpoint « S » CLSI 2011 = 8 mg/L …

Lee 2011, Taïwan, 2002-2007, 33 bactériémies E-BLSE, TT céfépime, mortalité significativement plus faible si CMI ≤ 1 mg/L
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Révision en 2012 du breakpoint céfépime : 8 ➙ 2 mg/L (EUCAST et CA-SFM = 1 mg/L)
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Although extended-spectrum beta-lactamases (ESBLs) hydrolyze cephalosporin antibiotics, some ESBL-
producing organisms are not resistant to all cephalosporins when tested in vitro. Some authors have suggested
that screening klebsiellae or Escherichia coli for ESBL production is not clinically necessary, and when most
recently surveyed the majority of American clinical microbiology laboratories did not make efforts to detect
ESBLs. We performed a prospective, multinational study of Klebsiella pneumoniae bacteremia and identified 10
patients who were treated for ESBL-producing K. pneumoniae bacteremia with cephalosporins and whose
infecting organisms were not resistant in vitro to the utilized cephalosporin. In addition, we reviewed 26 similar
cases of severe infections which had previously been reported. Of these 36 patients, 4 had to be excluded from
analysis. Of the remaining 32 patients, 100% (4 of 4) patients experienced clinical failure when MICs of the
cephalosporin used for treatment were in the intermediate range and 54% (15 of 28) experienced failure when
MICs of the cephalosporin used for treatment were in the susceptible range. Thus, it is clinically important to
detect ESBL production by klebsiellae or E. coli even when cephalosporin MICs are in the susceptible range
(< 8 !g/ml) and to report ESBL-producing organisms as resistant to aztreonam and all cephalosporins (with
the exception of cephamycins).

Over the last 15 years, numerous outbreaks of infection with
organisms producing extended-spectrum beta-lactamases
(ESBLs) have been observed worldwide (16). The advent of
ESBL producers has represented a great threat to the use of
many classes of antibiotics, particularly cephalosporins. It has
been well recognized that poor outcome occurs when patients
with serious infections due to ESBL-producing organisms are
treated with antibiotics to which the organism is frankly resis-
tant. The mortality rate in such patients is significantly higher
than in patients treated with antibiotics to which the organism
is susceptible (21) and has ranged from 42 to 100% (11, 14, 21).
In the majority of instances in which “inappropriate” therapy
was given, the therapy was ceftazidime for an ESBL-producing
organism for which MICs of ceftazidime were elevated (often
#256 $g/ml).

Much more controversy exists as to whether cephalosporin
therapy is appropriate for ESBL-producing organisms for
which cephalosporin MICs are in the susceptible range (4).
Such a scenario is relatively common—of 141 American iso-
lates of ESBL-producing Klebsiella pneumoniae examined by
Jacoby et al. (7), only 23% would have been reported as cefo-
taxime resistant when examined using the NCCLS breakpoints

existing at that time. In a recent study from Europe, of 91
ESBL-producing klebsiellae, just 36% were reported by their
referring clinical laboratories as cefotaxime resistant (1).

In a 1998 survey of 369 American clinical microbiology lab-
oratories, only 32% (117 of 369) reported performing tests to
detect ESBL production by Enterobacteriaceae (3). It was not
reported why these laboratories did not make efforts to detect
ESBLs. However, some authors have suggested that ESBL
screening is not likely to affect patient outcome and hence is
neither clinically necessary nor cost-effective for the laboratory
(4). The purpose of this study was to examine the outcome of
serious infections due to ESBL-producing organisms in pa-
tients who were treated with cephalosporins to which the or-
ganism was “susceptible” or “intermediate” in vitro.

MATERIALS AND METHODS

Patients. A prospective, observational study of consecutive patients with
K. pneumoniae bacteremia was performed in 12 hospitals in the United States,
Taiwan, Australia, South Africa, Turkey, Belgium, and Argentina. The study
period was 1 January 1996 to 31 December 1997. Patients older than 16 years of
age with blood cultures positive for K. pneumoniae were enrolled, and a 188-item
study form was completed. Patients were monitored for 1 month after the onset
of bacteremia to assess clinical outcome, including mortality. The study was
observational in that administration of antimicrobial agents, and other therapeu-
tic management, was controlled by the patient’s physician, not the investigators.

The infection leading to bacteremia was identified as pneumonia, urinary tract
infection, meningitis, peritonitis, or a primary bloodstream infection using Cen-
ters for Disease Control and Prevention definitions (6).

* Corresponding author. Mailing address: Infectious Disease Divi-
sion, VA Medical Center, University Dr. C, Pittsburgh, PA 15240.
Phone: (412) 688-6179. Fax: (412) 688-6950. E-mail: vly!@pitt.edu.
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Céfotaxime & ceftriaxone EPC OXA-48 : principe de précaution

Broad-Spectrum !-Lactam Antibiotics for Treating Experimental
Peritonitis in Mice Due to Klebsiella pneumoniae Producing the
Carbapenemase OXA-48

Olivier Mimoz,a Nicolas Grégoire,a Laurent Poirel,b Manuella Marliat,a William Couet,a and Patrice Nordmannb

INSERM ERI 23 Pharmacology of Antimicrobial Agents, Centre Hospitalier Universitaire de Poitiers, and Université de Poitiers, Poitiers, France,a and INSERM UMR 914
Emerging Resistance to Antibiotics, Hôpital de Bicêtre, Assistance Publique-Hôpitaux de Paris, Faculté de Médecine et Université Paris Sud, Le Kremlin-Bicêtre, Franceb

A lethal peritonitis model was induced in mice with a Klebsiella pneumoniae isolate producing the carbapenemase OXA-48. Ad-
ministration of a single dose (up to 100 mg/kg) of the antibiotic piperacillin-tazobactam, imipenem-cilastatin, ertapenem, or
cefotaxime had little or no impact on lethality. Ceftazidime had the highest efficacy in vivo, which mirrored its in vitro activity;
this was not the case for carbapenems. Therefore, ceftazidime may be recommended for the treatment of infections due to
OXA-48 producers if they do not coproduce an extended-spectrum !-lactamase or a plasmid-mediated AmpC cephalosporinase.

Among the !-lactam antibiotics, carbapenems possess the
broadest spectrum of activity against Gram-negative rods (1).

However, resistance to carbapenems, while still rare, is emerging
and represents a significant threat to the management of multi-
drug-resistant isolates in many areas of the world (9). In Entero-
bacteriaceae, this resistance trait is mediated mostly by metallo-!-
lactamases (IMP, VIM, and NDM), by plasmid-mediated
!-lactamases (KPC), and by the Ambler class D !-lactamase
OXA-48 (10). Single isolates and outbreaks of OXA-48-producing
enterobacterial isolates were described initially in Turkey (2, 10)
and then in North African countries (Morocco, Algeria, Tunisia,
Libya, and Egypt), Europe (France, Spain, Belgium, The Nether-
lands, Italy, the United Kingdom, Denmark, Sweden, Norway,
and Germany), and Senegal (2, 4, 10). OXA-48 producers are mul-
tidrug-resistant isolates (10). They either produce OXA-48 alone
or coproduce a clavulanic-acid-inhibited, extended-spectrum
!-lactamase (ESBL; mostly of the CTX-M type) and very rarely a
plasmid-mediated cephalosporinase (2, 10). Biochemical analyses
showed that OXA-48 hydrolyzes penicillins (including amoxicil-
lin, ticarcillin, and piperacillin), is resistant to inhibition by !-lac-
tamase inhibitors (clavulanate, tazobactam), and hydrolyzes car-
bapenems at a moderate level (12). Weak (cefotaxime) or no
(ceftazidime) hydrolysis activity of broad-spectrum cephalospo-
rins by OXA-48 has been reported (12). Consequently, many
OXA-48 producers that do not coproduce any ESBL may be cat-
egorized as susceptible in vitro to broad-spectrum cephalosporins
according to the CLSI guidelines (3, 10). However, it is unknown
whether the results obtained in vitro can be translated to the in vivo
setting. Clinical reports of the treatment of infections due to
OXA-48 producers indeed remain scarce (2, 4, 10).

Taking into account the paucity of therapeutic options for the
treatment of infections due to OXA-48 producers, we have tested
the efficacy of five broad-spectrum !-lactam antibiotics against an
OXA-48 producer (that did not coproduce an ESBL) using an
experimental model of peritonitis in mice (15). The OXA-48 pro-
ducer was a clinically significant Klebsiella pneumoniae isolate that
was resistant to penicillins, including amoxicillin, ticarcillin,
amoxicillin-clavulanate, piperacillin, and piperacillin-tazobac-
tam, as described elsewhere (8). The MICs of imipenem and er-
tapenem were 0.5 and 1 "g/ml, respectively, still in the susceptible

range for imipenem (MIC susceptibility breakpoint, #1 "g/ml)
but resistant to ertapenem (MIC susceptibility breakpoint, #0.25
"g/ml) according to the updated CLSI guidelines (3). The strain
producing OXA-48 was susceptible to ceftazidime and cefo-
taxime, with MICs of 0.25 and 1 "g/ml, respectively (MIC suscep-
tibility breakpoint, #4 "g/ml). Peritonitis was induced in animals
by the intraperitoneal injection of 0.5 ml of a sterile talcum-saline
solution (125 mg/ml) containing the bacterial inocula via a 26-
gauge syringe. Talcum was added to the bacterial inoculum to
enhance infection. The lack of a lethal effect of talcum alone has
been shown previously (15). All experiments were done in accor-
dance with the Guide for the Care and Use of Laboratory Animals
(National Institutes of Health publication 85-23, revised 1985).

Initially, the inoculum that was able to kill 100% of the animals
infected over 72 h (100% lethal dose [LD100]) was determined by
the Probit method (5). Groups of six mice were injected intraperi-
toneally with 0.5-ml volumes of a sterile talcum-saline solution
containing inocula of 5 ! 102, 1 ! 104, 1 ! 106, 1 ! 107, 5 ! 107,
1 ! 108, and 5 ! 108 CFU, respectively. Mouse deaths were re-
corded at regular intervals of time for 72 h. The LD100 was estab-
lished at 1.6 ! 108 CFU.

The effects of piperacillin-tazobactam, cefotaxime, ceftazi-
dime, ertapenem, and imipenem-cilastatin were then studied in
the mouse model of peritonitis with a bacterial suspension of
OXA-48-producing K. pneumoniae corresponding to the LD100.
Antibiotic treatment was given as a single dose of 0.2 ml of each
!-lactam by subcutaneous injection in the neck 2 h after infection.
The 50% effective dose (ED50; the single dose giving protection to
50% of the mice) was determined from two trials by the Probit
method (5). In the first trial, drugs were given in 10-fold dilutions
of 0.1 to 100 mg/kg to six mice in each treatment group (7, 14, 15).
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Trop peu de données cliniques chez l’homme pour l’efficacité vs risque d’échec
Étude chez la souris ➙ près de 100 % de mortalité si utilisation du céfotaxime (mais ok pour ceftazidime)



Adaptation des règles aux recommandations de traitement
I D S A  F E A T U R E S

AMR Treatment Guidance • CID 2021:72 (1 April) • e169

Clinical Infectious Diseases

 

Received 23 September 2020; editorial decision 23 September 2020; published online 
27 October 2020.

Correspondence: P. D. Tamma, Department of Pediatrics, 200 North Wolfe St, Room 3149 
Baltimore, MD 21287 (ptamma1@jhmi.edu).

Clinical Infectious Diseases®  2021;72(7):e169–83
© The Author(s) 2020. Published by Oxford University Press for the Infectious Diseases Society 
of America. All rights reserved. For permissions, e-mail: journals.permissions@oup.com.
DOI: 10.1093/cid/ciaa1478

Infectious Diseases Society of America Guidance on the 
Treatment of Extended-Spectrum β-lactamase Producing 
Enterobacterales (ESBL-E), Carbapenem-Resistant 
Enterobacterales (CRE), and Pseudomonas aeruginosa with 
Difficult-to-Treat Resistance  
(DTR-P. aeruginosa)
Pranita D. Tamma,1 Samuel L. Aitken,2 Robert A. Bonomo,3 Amy J. Mathers,4 David van Duin,5 and Cornelius J. Clancy6

1Department of Pediatrics, Johns Hopkins University School of Medicine, Baltimore, Maryland, USA, 2Division of Pharmacy, The University of Texas MD Anderson Cancer Center, Houston, Texas, 
USA, 3Medical Service, Louis Stokes Cleveland Department of Veterans Affairs Medical Center, University Hospitals Cleveland Medical Center and Departments of Medicine, Pharmacology, 
Molecular Biology, and Microbiology, Case Western Reserve University, Cleveland, Ohio, USA, 4Departments of Medicine and Pathology, University of Virginia, Charlottesville, Virginia, USA, 
5Department of Medicine, University of North Carolina School of Medicine, Chapel Hill, North Carolina, USA, and 6Department of Medicine, University of Pittsburgh, Pittsburgh, Pennsylvania, USA

Background. Antimicrobial-resistant infections are commonly encountered in US hospitals and result in significant morbidity 
and mortality. This guidance document provides recommendations for the treatment of infections caused by extended-spectrum 
β-lactamase–producing Enterobacterales (ESBL-E), carbapenem-resistant Enterobacterales (CRE), and Pseudomonas aeruginosa 
with difficult-to-treat resistance (DTR-P. aeruginosa). 

Methods. A panel of 6 infectious diseases specialists with expertise in managing antimicrobial-resistant infections formulated 
common questions regarding the treatment of ESBL-E, CRE, and DTR-P. aeruginosa infections. Based on review of the published litera-
ture and clinical experience, the panel provide recommendations and associated rationale for each recommendation. Because of significant 
differences in the molecular epidemiology of resistance and the availability of specific anti-infective agents globally, this document focuses 
on treatment of antimicrobial-resistant infections in the United States.

Results. Approaches to empiric treatment selection, duration of therapy, and other management considerations are briefly dis-
cussed. The majority of guidance focuses on preferred and alternative treatment recommendations for antimicrobial-resistant in-
fections, assuming that the causative organism has been identified and antibiotic susceptibility testing results are known. Treatment 
recommendations apply to both adults and children.

Conclusions. The field of antimicrobial resistance is dynamic and rapidly evolving, and the treatment of antimicrobial-resistant 
infections will continue to challenge clinicians. This guidance document is current as of 17 September 2020. Updates to this guid-
ance document will occur periodically as new data emerge. Furthermore, the panel will expand recommendations to include other 
problematic gram-negative pathogens in future versions. The most current version of the guidance including the date of publication 
can be found at www.idsociety.org/practice-guideline/amr-guidance/.
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The rise in antimicrobial resistance (AMR) continues to be a 
global crisis [1, 2]. Collectively, antimicrobial-resistant patho-
gens cause more than 2.8 million infections and more than 
35  000 deaths annually in the United States, according to 
the 2019 Centers for Disease Control and Prevention (CDC) 

Antibiotic Resistant Threats Report [2]. Although there has 
been an increase in the availability of novel antibiotics to 
combat resistant infections in recent years [3], resistance to a 
number of these agents has been observed [4]. Three groups 
of antimicrobial-resistant gram-negative bacteria pose partic-
ular therapeutic challenges: extended-spectrum β-lactamase–
producing Enterobacterales (ESBL-E), carbapenem-resistant 
Enterobacterales (CRE), and Pseudomonas aeruginosa with 
difficult-to-treat resistance (DTR-P. aeruginosa) [5]. The CDC 
has designated these pathogens as urgent or serious threats [2]. 
They are encountered in US hospitals of all sizes and cause a 
wide range of serious infections that carry significant morbidity 
and mortality. Treatment options against ESBL-E, CRE, and 
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(eg, ciprofloxacin, trimethoprim-sulfamethoxazole, genta-
micin). However, organisms that carry ESBL genes often carry 
additional genes or mutations in genes that mediate resistance 
to a broad range of antibiotics.

Any gram-negative organism has the potential to harbor 
ESBL genes; however, they are most prevalent in Escherichia 
coli, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca, and Proteus mi-
rabilis [13, 14]. CTX-M enzymes, particularly CTX-M-15, are 
the most common ESBLs in the United States [14]. ESBLs other 
than CTX-M with unique hydrolyzing abilities have been iden-
tified, including variants of narrow-spectrum TEM and SHV 
β-lactamases with amino acid substitutions [15–17]. Routine 
EBSL testing is not performed by most clinical microbiology la-
boratories [18, 19]. Rather, nonsusceptibility to ceftriaxone (ie, 
ceftriaxone minimum inhibitory concentrations [MICs] ≥2 µg/
mL), is often used as a proxy for ESBL production [19]. For 
this guidance document, ESBL-E refers to presumed or con-
firmed ESBL-producing E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca, or 
P. mirabilis. Table 2 outlines preferred and alternative treatment 
recommendations for ESBL-E infections. Treatment recom-
mendations for ESBL-E infections assume in vitro activity of 
preferred and alternative antibiotics has been demonstrated.

Question 1: What are preferred antibiotics for the treatment 
of uncomplicated cystitis caused by ESBL-E?

Recommendation: Nitrofurantoin and trimethoprim-
sulfamethoxazole are preferred treatment options for uncom-
plicated cystitis caused by ESBL-E.

Rationale: Nitrofurantoin and trimethoprim-
sulfamethoxazole have been shown to be safe and effective op-
tions for cystitis [11, 20, 21].

Although fluoroquinolones (ie, ciprofloxacin or levofloxacin) 
and carbapenems are effective agents for ESBL-E cystitis, their 
usage for cystitis is discouraged when other safe and effective 
options are available. Limiting use of these agents serves to both 

preserve their activity for future infections and to limit associ-
ated toxicities, particularly with the fluoroquinolones.

Amoxicillin-clavulanate, single-dose aminoglycosides, and 
oral fosfomycin are alternative options for ESBL-E cystitis. 
Amoxicillin-clavulanate is an alternative rather than preferred 
agent since randomized, controlled trial data have shown it is 
associated with a higher clinical failure rate than ciprofloxacin 
for cystitis, presumably due to persistent vaginal bacterial col-
onization [22]. Aminoglycosides are nearly exclusively elimin-
ated by the renal route in their active form. A single intravenous 
dose of an aminoglycoside is generally effective for cystitis, with 
minimal toxicity, but robust trial data are lacking [23]. Oral 
fosfomycin is an alternative agent exclusively for treatment of 
ESBL-producing E.  coli cystitis as the fosA gene, intrinsic to 
K.  pneumoniae and several other gram-negative organisms, 
can hydrolyze the drug and may lead to clinical failure [24, 25]. 
Randomized, controlled trial data indicate that oral fosfomycin 
is associated with higher clinical failure than nitrofurantoin for 
uncomplicated cystitis [20]. Doxycycline is not recommended 
for the treatment of ESBL-E cystitis due to its limited urinary 
excretion [26].

Question 2: What are preferred antibiotics for the treat-
ment of pyelonephritis and complicated urinary tract infections 
(cUTIs) caused by ESBL-E?

Recommendation: Ertapenem, meropenem, imipenem-
cilastatin, ciprofloxacin, levofloxacin, or trimethoprim-
sulfamethoxazole are preferred treatment options for 
pyelonephritis and cUTIs caused by ESBL-E.

Rationale: A  cUTI is defined as a UTI that occurs in as-
sociation with a structural or functional abnormality of 
the genitourinary tract, or any UTI in a male patient. 
Carbapenems, ciprofloxacin, levofloxacin, and trimethoprim-
sulfamethoxazole are all preferred treatment options for pa-
tients with ESBL-E pyelonephritis and cUTIs based on the 

Table 2. Recommended Antibiotic Treatment Options for Presumed or Confirmed Extended-spectrum β-Lactamase–Producing Enterobacterales, 
Assuming In Vitro Susceptibility to Agents in Table

Source of Infection Preferred Treatment
Alternative Treatment if First-line  
Options not Available or Tolerated

Cystitis Nitrofurantoin, trimethoprim-sulfamethoxazole Amoxicillin-clavulanate, single-dose 
aminoglycosides, fosfomycin 
(Escherichia coli only)

Ciprofloxacin, levofloxacin, ertapenem, 
meropenem, imipenem-cilastatin

Pyelonephritis or com-
plicated urinary tract 
infectiona

Ertapenem, meropenem, imipenem-cilastatin, ciprofloxacin,  
levofloxacin, or trimethoprim-sulfamethoxazole

 

Infections outside of the  
urinary tract

Meropenem, imipenem-cilastatin, ertapenem  

Oral step-down therapy to ciprofloxacin, levofloxacin, or  
trimethoprim-sulfamethoxazole should be consideredb

aA complicated urinary tract infection (UTI) is defined as a UTI that occurs in association with a structural or functional abnormality of the genitourinary tract, or any UTI in a male patient.
bOral step-down therapy can be considered after susceptibility to the oral agent is demonstrated, patients are afebrile and hemodynamically stable, appropriate source control is achieved, 
and there are no issues with intestinal absorption.
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(eg, ciprofloxacin, trimethoprim-sulfamethoxazole, genta-
micin). However, organisms that carry ESBL genes often carry 
additional genes or mutations in genes that mediate resistance 
to a broad range of antibiotics.

Any gram-negative organism has the potential to harbor 
ESBL genes; however, they are most prevalent in Escherichia 
coli, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca, and Proteus mi-
rabilis [13, 14]. CTX-M enzymes, particularly CTX-M-15, are 
the most common ESBLs in the United States [14]. ESBLs other 
than CTX-M with unique hydrolyzing abilities have been iden-
tified, including variants of narrow-spectrum TEM and SHV 
β-lactamases with amino acid substitutions [15–17]. Routine 
EBSL testing is not performed by most clinical microbiology la-
boratories [18, 19]. Rather, nonsusceptibility to ceftriaxone (ie, 
ceftriaxone minimum inhibitory concentrations [MICs] ≥2 µg/
mL), is often used as a proxy for ESBL production [19]. For 
this guidance document, ESBL-E refers to presumed or con-
firmed ESBL-producing E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca, or 
P. mirabilis. Table 2 outlines preferred and alternative treatment 
recommendations for ESBL-E infections. Treatment recom-
mendations for ESBL-E infections assume in vitro activity of 
preferred and alternative antibiotics has been demonstrated.

Question 1: What are preferred antibiotics for the treatment 
of uncomplicated cystitis caused by ESBL-E?

Recommendation: Nitrofurantoin and trimethoprim-
sulfamethoxazole are preferred treatment options for uncom-
plicated cystitis caused by ESBL-E.

Rationale: Nitrofurantoin and trimethoprim-
sulfamethoxazole have been shown to be safe and effective op-
tions for cystitis [11, 20, 21].

Although fluoroquinolones (ie, ciprofloxacin or levofloxacin) 
and carbapenems are effective agents for ESBL-E cystitis, their 
usage for cystitis is discouraged when other safe and effective 
options are available. Limiting use of these agents serves to both 

preserve their activity for future infections and to limit associ-
ated toxicities, particularly with the fluoroquinolones.

Amoxicillin-clavulanate, single-dose aminoglycosides, and 
oral fosfomycin are alternative options for ESBL-E cystitis. 
Amoxicillin-clavulanate is an alternative rather than preferred 
agent since randomized, controlled trial data have shown it is 
associated with a higher clinical failure rate than ciprofloxacin 
for cystitis, presumably due to persistent vaginal bacterial col-
onization [22]. Aminoglycosides are nearly exclusively elimin-
ated by the renal route in their active form. A single intravenous 
dose of an aminoglycoside is generally effective for cystitis, with 
minimal toxicity, but robust trial data are lacking [23]. Oral 
fosfomycin is an alternative agent exclusively for treatment of 
ESBL-producing E.  coli cystitis as the fosA gene, intrinsic to 
K.  pneumoniae and several other gram-negative organisms, 
can hydrolyze the drug and may lead to clinical failure [24, 25]. 
Randomized, controlled trial data indicate that oral fosfomycin 
is associated with higher clinical failure than nitrofurantoin for 
uncomplicated cystitis [20]. Doxycycline is not recommended 
for the treatment of ESBL-E cystitis due to its limited urinary 
excretion [26].

Question 2: What are preferred antibiotics for the treat-
ment of pyelonephritis and complicated urinary tract infections 
(cUTIs) caused by ESBL-E?

Recommendation: Ertapenem, meropenem, imipenem-
cilastatin, ciprofloxacin, levofloxacin, or trimethoprim-
sulfamethoxazole are preferred treatment options for 
pyelonephritis and cUTIs caused by ESBL-E.

Rationale: A  cUTI is defined as a UTI that occurs in as-
sociation with a structural or functional abnormality of 
the genitourinary tract, or any UTI in a male patient. 
Carbapenems, ciprofloxacin, levofloxacin, and trimethoprim-
sulfamethoxazole are all preferred treatment options for pa-
tients with ESBL-E pyelonephritis and cUTIs based on the 

Table 2. Recommended Antibiotic Treatment Options for Presumed or Confirmed Extended-spectrum β-Lactamase–Producing Enterobacterales, 
Assuming In Vitro Susceptibility to Agents in Table

Source of Infection Preferred Treatment
Alternative Treatment if First-line  
Options not Available or Tolerated

Cystitis Nitrofurantoin, trimethoprim-sulfamethoxazole Amoxicillin-clavulanate, single-dose 
aminoglycosides, fosfomycin 
(Escherichia coli only)

Ciprofloxacin, levofloxacin, ertapenem, 
meropenem, imipenem-cilastatin

Pyelonephritis or com-
plicated urinary tract 
infectiona

Ertapenem, meropenem, imipenem-cilastatin, ciprofloxacin,  
levofloxacin, or trimethoprim-sulfamethoxazole

 

Infections outside of the  
urinary tract

Meropenem, imipenem-cilastatin, ertapenem  

Oral step-down therapy to ciprofloxacin, levofloxacin, or  
trimethoprim-sulfamethoxazole should be consideredb

aA complicated urinary tract infection (UTI) is defined as a UTI that occurs in association with a structural or functional abnormality of the genitourinary tract, or any UTI in a male patient.
bOral step-down therapy can be considered after susceptibility to the oral agent is demonstrated, patients are afebrile and hemodynamically stable, appropriate source control is achieved, 
and there are no issues with intestinal absorption.
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(eg, ciprofloxacin, trimethoprim-sulfamethoxazole, genta-
micin). However, organisms that carry ESBL genes often carry 
additional genes or mutations in genes that mediate resistance 
to a broad range of antibiotics.

Any gram-negative organism has the potential to harbor 
ESBL genes; however, they are most prevalent in Escherichia 
coli, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca, and Proteus mi-
rabilis [13, 14]. CTX-M enzymes, particularly CTX-M-15, are 
the most common ESBLs in the United States [14]. ESBLs other 
than CTX-M with unique hydrolyzing abilities have been iden-
tified, including variants of narrow-spectrum TEM and SHV 
β-lactamases with amino acid substitutions [15–17]. Routine 
EBSL testing is not performed by most clinical microbiology la-
boratories [18, 19]. Rather, nonsusceptibility to ceftriaxone (ie, 
ceftriaxone minimum inhibitory concentrations [MICs] ≥2 µg/
mL), is often used as a proxy for ESBL production [19]. For 
this guidance document, ESBL-E refers to presumed or con-
firmed ESBL-producing E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca, or 
P. mirabilis. Table 2 outlines preferred and alternative treatment 
recommendations for ESBL-E infections. Treatment recom-
mendations for ESBL-E infections assume in vitro activity of 
preferred and alternative antibiotics has been demonstrated.

Question 1: What are preferred antibiotics for the treatment 
of uncomplicated cystitis caused by ESBL-E?

Recommendation: Nitrofurantoin and trimethoprim-
sulfamethoxazole are preferred treatment options for uncom-
plicated cystitis caused by ESBL-E.

Rationale: Nitrofurantoin and trimethoprim-
sulfamethoxazole have been shown to be safe and effective op-
tions for cystitis [11, 20, 21].

Although fluoroquinolones (ie, ciprofloxacin or levofloxacin) 
and carbapenems are effective agents for ESBL-E cystitis, their 
usage for cystitis is discouraged when other safe and effective 
options are available. Limiting use of these agents serves to both 

preserve their activity for future infections and to limit associ-
ated toxicities, particularly with the fluoroquinolones.

Amoxicillin-clavulanate, single-dose aminoglycosides, and 
oral fosfomycin are alternative options for ESBL-E cystitis. 
Amoxicillin-clavulanate is an alternative rather than preferred 
agent since randomized, controlled trial data have shown it is 
associated with a higher clinical failure rate than ciprofloxacin 
for cystitis, presumably due to persistent vaginal bacterial col-
onization [22]. Aminoglycosides are nearly exclusively elimin-
ated by the renal route in their active form. A single intravenous 
dose of an aminoglycoside is generally effective for cystitis, with 
minimal toxicity, but robust trial data are lacking [23]. Oral 
fosfomycin is an alternative agent exclusively for treatment of 
ESBL-producing E.  coli cystitis as the fosA gene, intrinsic to 
K.  pneumoniae and several other gram-negative organisms, 
can hydrolyze the drug and may lead to clinical failure [24, 25]. 
Randomized, controlled trial data indicate that oral fosfomycin 
is associated with higher clinical failure than nitrofurantoin for 
uncomplicated cystitis [20]. Doxycycline is not recommended 
for the treatment of ESBL-E cystitis due to its limited urinary 
excretion [26].

Question 2: What are preferred antibiotics for the treat-
ment of pyelonephritis and complicated urinary tract infections 
(cUTIs) caused by ESBL-E?

Recommendation: Ertapenem, meropenem, imipenem-
cilastatin, ciprofloxacin, levofloxacin, or trimethoprim-
sulfamethoxazole are preferred treatment options for 
pyelonephritis and cUTIs caused by ESBL-E.

Rationale: A  cUTI is defined as a UTI that occurs in as-
sociation with a structural or functional abnormality of 
the genitourinary tract, or any UTI in a male patient. 
Carbapenems, ciprofloxacin, levofloxacin, and trimethoprim-
sulfamethoxazole are all preferred treatment options for pa-
tients with ESBL-E pyelonephritis and cUTIs based on the 

Table 2. Recommended Antibiotic Treatment Options for Presumed or Confirmed Extended-spectrum β-Lactamase–Producing Enterobacterales, 
Assuming In Vitro Susceptibility to Agents in Table

Source of Infection Preferred Treatment
Alternative Treatment if First-line  
Options not Available or Tolerated

Cystitis Nitrofurantoin, trimethoprim-sulfamethoxazole Amoxicillin-clavulanate, single-dose 
aminoglycosides, fosfomycin 
(Escherichia coli only)

Ciprofloxacin, levofloxacin, ertapenem, 
meropenem, imipenem-cilastatin

Pyelonephritis or com-
plicated urinary tract 
infectiona

Ertapenem, meropenem, imipenem-cilastatin, ciprofloxacin,  
levofloxacin, or trimethoprim-sulfamethoxazole

 

Infections outside of the  
urinary tract

Meropenem, imipenem-cilastatin, ertapenem  

Oral step-down therapy to ciprofloxacin, levofloxacin, or  
trimethoprim-sulfamethoxazole should be consideredb

aA complicated urinary tract infection (UTI) is defined as a UTI that occurs in association with a structural or functional abnormality of the genitourinary tract, or any UTI in a male patient.
bOral step-down therapy can be considered after susceptibility to the oral agent is demonstrated, patients are afebrile and hemodynamically stable, appropriate source control is achieved, 
and there are no issues with intestinal absorption.
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(eg, ciprofloxacin, trimethoprim-sulfamethoxazole, genta-
micin). However, organisms that carry ESBL genes often carry 
additional genes or mutations in genes that mediate resistance 
to a broad range of antibiotics.

Any gram-negative organism has the potential to harbor 
ESBL genes; however, they are most prevalent in Escherichia 
coli, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca, and Proteus mi-
rabilis [13, 14]. CTX-M enzymes, particularly CTX-M-15, are 
the most common ESBLs in the United States [14]. ESBLs other 
than CTX-M with unique hydrolyzing abilities have been iden-
tified, including variants of narrow-spectrum TEM and SHV 
β-lactamases with amino acid substitutions [15–17]. Routine 
EBSL testing is not performed by most clinical microbiology la-
boratories [18, 19]. Rather, nonsusceptibility to ceftriaxone (ie, 
ceftriaxone minimum inhibitory concentrations [MICs] ≥2 µg/
mL), is often used as a proxy for ESBL production [19]. For 
this guidance document, ESBL-E refers to presumed or con-
firmed ESBL-producing E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca, or 
P. mirabilis. Table 2 outlines preferred and alternative treatment 
recommendations for ESBL-E infections. Treatment recom-
mendations for ESBL-E infections assume in vitro activity of 
preferred and alternative antibiotics has been demonstrated.

Question 1: What are preferred antibiotics for the treatment 
of uncomplicated cystitis caused by ESBL-E?

Recommendation: Nitrofurantoin and trimethoprim-
sulfamethoxazole are preferred treatment options for uncom-
plicated cystitis caused by ESBL-E.

Rationale: Nitrofurantoin and trimethoprim-
sulfamethoxazole have been shown to be safe and effective op-
tions for cystitis [11, 20, 21].

Although fluoroquinolones (ie, ciprofloxacin or levofloxacin) 
and carbapenems are effective agents for ESBL-E cystitis, their 
usage for cystitis is discouraged when other safe and effective 
options are available. Limiting use of these agents serves to both 

preserve their activity for future infections and to limit associ-
ated toxicities, particularly with the fluoroquinolones.

Amoxicillin-clavulanate, single-dose aminoglycosides, and 
oral fosfomycin are alternative options for ESBL-E cystitis. 
Amoxicillin-clavulanate is an alternative rather than preferred 
agent since randomized, controlled trial data have shown it is 
associated with a higher clinical failure rate than ciprofloxacin 
for cystitis, presumably due to persistent vaginal bacterial col-
onization [22]. Aminoglycosides are nearly exclusively elimin-
ated by the renal route in their active form. A single intravenous 
dose of an aminoglycoside is generally effective for cystitis, with 
minimal toxicity, but robust trial data are lacking [23]. Oral 
fosfomycin is an alternative agent exclusively for treatment of 
ESBL-producing E.  coli cystitis as the fosA gene, intrinsic to 
K.  pneumoniae and several other gram-negative organisms, 
can hydrolyze the drug and may lead to clinical failure [24, 25]. 
Randomized, controlled trial data indicate that oral fosfomycin 
is associated with higher clinical failure than nitrofurantoin for 
uncomplicated cystitis [20]. Doxycycline is not recommended 
for the treatment of ESBL-E cystitis due to its limited urinary 
excretion [26].

Question 2: What are preferred antibiotics for the treat-
ment of pyelonephritis and complicated urinary tract infections 
(cUTIs) caused by ESBL-E?

Recommendation: Ertapenem, meropenem, imipenem-
cilastatin, ciprofloxacin, levofloxacin, or trimethoprim-
sulfamethoxazole are preferred treatment options for 
pyelonephritis and cUTIs caused by ESBL-E.

Rationale: A  cUTI is defined as a UTI that occurs in as-
sociation with a structural or functional abnormality of 
the genitourinary tract, or any UTI in a male patient. 
Carbapenems, ciprofloxacin, levofloxacin, and trimethoprim-
sulfamethoxazole are all preferred treatment options for pa-
tients with ESBL-E pyelonephritis and cUTIs based on the 

Table 2. Recommended Antibiotic Treatment Options for Presumed or Confirmed Extended-spectrum β-Lactamase–Producing Enterobacterales, 
Assuming In Vitro Susceptibility to Agents in Table

Source of Infection Preferred Treatment
Alternative Treatment if First-line  
Options not Available or Tolerated

Cystitis Nitrofurantoin, trimethoprim-sulfamethoxazole Amoxicillin-clavulanate, single-dose 
aminoglycosides, fosfomycin 
(Escherichia coli only)

Ciprofloxacin, levofloxacin, ertapenem, 
meropenem, imipenem-cilastatin

Pyelonephritis or com-
plicated urinary tract 
infectiona

Ertapenem, meropenem, imipenem-cilastatin, ciprofloxacin,  
levofloxacin, or trimethoprim-sulfamethoxazole

 

Infections outside of the  
urinary tract

Meropenem, imipenem-cilastatin, ertapenem  

Oral step-down therapy to ciprofloxacin, levofloxacin, or  
trimethoprim-sulfamethoxazole should be consideredb

aA complicated urinary tract infection (UTI) is defined as a UTI that occurs in association with a structural or functional abnormality of the genitourinary tract, or any UTI in a male patient.
bOral step-down therapy can be considered after susceptibility to the oral agent is demonstrated, patients are afebrile and hemodynamically stable, appropriate source control is achieved, 
and there are no issues with intestinal absorption.
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ability of these agents to achieve high concentrations in 
the urine. If a carbapenem is initiated and susceptibility to 
ciprofloxacin, levofloxacin, or trimethoprim-sulfamethoxazole 
is demonstrated, transitioning to these agents is preferred over 
completing a treatment course with a carbapenem. Limiting 
carbapenem use in these situations will preserve their activity 
for future antimicrobial-resistant infections. Nitrofurantoin 
and oral fosfomycin do not achieve adequate concentrations 
in the renal parenchyma and should be avoided if the upper 
urinary tract is infected [27, 28]. Doxycycline is not recom-
mended for the treatment of ESBL-E pyelonephritis or cUTIs 
due to its limited urinary excretion [26].

Question 3: What are preferred antibiotics for the treatment 
of infections outside of the urinary tract caused by ESBL-E?

Recommendation: A  carbapenem is preferred for the treat-
ment of infections outside of the urinary tract caused by ESBL-E.

Rationale: A  carbapenem is recommended as first-line 
treatment of infections outside of the urinary tract caused by 
ESBL-E, based largely on data from a multicenter, random-
ized, controlled trial [29]. In this trial, 30-day mortality was 
reduced for patients with ESBL E.  coli and K.  pneumoniae 
bloodstream infections treated with meropenem compared 
with piperacillin-tazobactam [29]. Comparable clinical 
trial data are not available for infections of other body sites. 
Nevertheless, the panel recommends extrapolating evidence 
for ESBL-E bloodstream infections to other common sites of 
infection, namely, intra-abdominal infections, skin and soft 
tissue infections, and pneumonia.

The role of oral step-down therapy for ESBL-E infections 
outside of the urinary tract has not been formally evaluated. 
However, oral step-down therapy has been shown to be a reason-
able treatment consideration for Enterobacterales bloodstream 
infections, including those caused by antimicrobial-resistant 
isolates, after appropriate clinical milestones are achieved [30, 
31]. Based on the known bioavailability and sustained serum 
concentrations of oral fluoroquinolones and trimethoprim-
sulfamethoxazole, these agents are reasonable treatment op-
tions for patients with ESBL-E infections if susceptibility to 
the oral agent is demonstrated, patients are afebrile and hemo-
dynamically stable, appropriate source control has occurred, 
and there are no concerns with intestinal absorption.

Clinicians should avoid oral step-down to nitrofurantoin, 
fosfomycin, doxycycline, or amoxicillin-clavulanate for ESBL-E 
bloodstream infections. Nitrofurantoin and fosfomycin achieve 
poor serum concentrations. Amoxicillin-clavulanate and dox-
ycycline achieve unreliable serum concentrations.

Question 4: Is there a role for piperacillin-tazobactam in the 
treatment of infections caused by ESBL-E when in vitro suscep-
tibility to piperacillin-tazobactam is demonstrated?

Recommendation: Piperacillin-tazobactam should be avoided 
for the treatment of infections caused by ESBL-E, even if 

susceptibility to piperacillin-tazobactam is demonstrated. If 
piperacillin-tazobactam is initiated as empiric therapy for cys-
titis caused by an organism later identified as an ESBL-E and 
clinical improvement occurs, no change or extension of antibi-
otic therapy is necessary.

Rationale: Piperacillin-tazobactam demonstrates in vitro 
activity against a number of ESBL-E [32]. However, a ran-
domized, controlled trial of ESBL-E bloodstream infections 
indicated inferior results with piperacillin-tazobactam com-
pared with carbapenem therapy [29]. The effectiveness of 
piperacillin-tazobactam in the treatment of invasive ESBL-E 
infections may be diminished by the potential for organ-
isms to have increased expression of the ESBL enzyme or 
by the presence of multiple β-lactamases [33]. Additionally, 
piperacillin-tazobactam MIC testing may be inaccurate and/
or poorly reproducible when ESBL enzymes are present 
[34–36].

Question 5: Is there a role for cefepime in the treatment of 
infections caused by ESBL-E when in vitro susceptibility to 
cefepime is demonstrated?

Recommendation: Cefepime should be avoided for the treat-
ment of infections caused by ESBL-E, even if susceptibility to 
cefepime is demonstrated. If cefepime is initiated as empiric 
therapy for cystitis caused by an organism later identified as an 
ESBL-E and clinical improvement occurs, no change or exten-
sion of antibiotic therapy is necessary.

Rationale: Observational studies and a subgroup analysis of 
23 patients in a randomized trial that compared cefepime and 
carbapenems for the treatment of invasive ESBL-E infections 
demonstrated either no difference in outcomes or poorer out-
comes with cefepime [37–40]. Cefepime MIC testing may be 
inaccurate and/or poorly reproducible when ESBL enzymes are 
present [34, 35, 41].

Question 6: What are preferred antibiotics in the treatment 
of infections caused by E.  coli, K.  pneumoniae, K.  oxytoca, or 
P. mirabilis not susceptible to ceftriaxone if confirmatory phe-
notypic ESBL testing is negative?

Recommendation: Antibiotic treatment selection can be 
based on susceptibility testing results if a locally validated ESBL 
phenotypic test does not indicate ESBL production.

Rationale: Currently, there is no Clinical and Laboratory 
Standards Institute endorsed phenotypic method for confirma-
tory ESBL testing [19]. For hospitals with clinical microbiology 
laboratories that do not perform ESBL phenotypic testing, a 
ceftriaxone MIC ≥2 µg/mL should be used as a proxy for ESBL 
production by E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca, or P. mirabilis 
[19]. Phenotypic tests (eg, double-disk synergy test, ETEST, 
automated susceptibility platform algorithms) to exclude the 
possibility of ESBL production by clinical isolates should be 
interpreted with caution. Results should be used for clinical 
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ability of these agents to achieve high concentrations in 
the urine. If a carbapenem is initiated and susceptibility to 
ciprofloxacin, levofloxacin, or trimethoprim-sulfamethoxazole 
is demonstrated, transitioning to these agents is preferred over 
completing a treatment course with a carbapenem. Limiting 
carbapenem use in these situations will preserve their activity 
for future antimicrobial-resistant infections. Nitrofurantoin 
and oral fosfomycin do not achieve adequate concentrations 
in the renal parenchyma and should be avoided if the upper 
urinary tract is infected [27, 28]. Doxycycline is not recom-
mended for the treatment of ESBL-E pyelonephritis or cUTIs 
due to its limited urinary excretion [26].

Question 3: What are preferred antibiotics for the treatment 
of infections outside of the urinary tract caused by ESBL-E?

Recommendation: A  carbapenem is preferred for the treat-
ment of infections outside of the urinary tract caused by ESBL-E.

Rationale: A  carbapenem is recommended as first-line 
treatment of infections outside of the urinary tract caused by 
ESBL-E, based largely on data from a multicenter, random-
ized, controlled trial [29]. In this trial, 30-day mortality was 
reduced for patients with ESBL E.  coli and K.  pneumoniae 
bloodstream infections treated with meropenem compared 
with piperacillin-tazobactam [29]. Comparable clinical 
trial data are not available for infections of other body sites. 
Nevertheless, the panel recommends extrapolating evidence 
for ESBL-E bloodstream infections to other common sites of 
infection, namely, intra-abdominal infections, skin and soft 
tissue infections, and pneumonia.

The role of oral step-down therapy for ESBL-E infections 
outside of the urinary tract has not been formally evaluated. 
However, oral step-down therapy has been shown to be a reason-
able treatment consideration for Enterobacterales bloodstream 
infections, including those caused by antimicrobial-resistant 
isolates, after appropriate clinical milestones are achieved [30, 
31]. Based on the known bioavailability and sustained serum 
concentrations of oral fluoroquinolones and trimethoprim-
sulfamethoxazole, these agents are reasonable treatment op-
tions for patients with ESBL-E infections if susceptibility to 
the oral agent is demonstrated, patients are afebrile and hemo-
dynamically stable, appropriate source control has occurred, 
and there are no concerns with intestinal absorption.

Clinicians should avoid oral step-down to nitrofurantoin, 
fosfomycin, doxycycline, or amoxicillin-clavulanate for ESBL-E 
bloodstream infections. Nitrofurantoin and fosfomycin achieve 
poor serum concentrations. Amoxicillin-clavulanate and dox-
ycycline achieve unreliable serum concentrations.

Question 4: Is there a role for piperacillin-tazobactam in the 
treatment of infections caused by ESBL-E when in vitro suscep-
tibility to piperacillin-tazobactam is demonstrated?

Recommendation: Piperacillin-tazobactam should be avoided 
for the treatment of infections caused by ESBL-E, even if 

susceptibility to piperacillin-tazobactam is demonstrated. If 
piperacillin-tazobactam is initiated as empiric therapy for cys-
titis caused by an organism later identified as an ESBL-E and 
clinical improvement occurs, no change or extension of antibi-
otic therapy is necessary.

Rationale: Piperacillin-tazobactam demonstrates in vitro 
activity against a number of ESBL-E [32]. However, a ran-
domized, controlled trial of ESBL-E bloodstream infections 
indicated inferior results with piperacillin-tazobactam com-
pared with carbapenem therapy [29]. The effectiveness of 
piperacillin-tazobactam in the treatment of invasive ESBL-E 
infections may be diminished by the potential for organ-
isms to have increased expression of the ESBL enzyme or 
by the presence of multiple β-lactamases [33]. Additionally, 
piperacillin-tazobactam MIC testing may be inaccurate and/
or poorly reproducible when ESBL enzymes are present 
[34–36].

Question 5: Is there a role for cefepime in the treatment of 
infections caused by ESBL-E when in vitro susceptibility to 
cefepime is demonstrated?

Recommendation: Cefepime should be avoided for the treat-
ment of infections caused by ESBL-E, even if susceptibility to 
cefepime is demonstrated. If cefepime is initiated as empiric 
therapy for cystitis caused by an organism later identified as an 
ESBL-E and clinical improvement occurs, no change or exten-
sion of antibiotic therapy is necessary.

Rationale: Observational studies and a subgroup analysis of 
23 patients in a randomized trial that compared cefepime and 
carbapenems for the treatment of invasive ESBL-E infections 
demonstrated either no difference in outcomes or poorer out-
comes with cefepime [37–40]. Cefepime MIC testing may be 
inaccurate and/or poorly reproducible when ESBL enzymes are 
present [34, 35, 41].

Question 6: What are preferred antibiotics in the treatment 
of infections caused by E.  coli, K.  pneumoniae, K.  oxytoca, or 
P. mirabilis not susceptible to ceftriaxone if confirmatory phe-
notypic ESBL testing is negative?

Recommendation: Antibiotic treatment selection can be 
based on susceptibility testing results if a locally validated ESBL 
phenotypic test does not indicate ESBL production.

Rationale: Currently, there is no Clinical and Laboratory 
Standards Institute endorsed phenotypic method for confirma-
tory ESBL testing [19]. For hospitals with clinical microbiology 
laboratories that do not perform ESBL phenotypic testing, a 
ceftriaxone MIC ≥2 µg/mL should be used as a proxy for ESBL 
production by E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca, or P. mirabilis 
[19]. Phenotypic tests (eg, double-disk synergy test, ETEST, 
automated susceptibility platform algorithms) to exclude the 
possibility of ESBL production by clinical isolates should be 
interpreted with caution. Results should be used for clinical 
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ability of these agents to achieve high concentrations in 
the urine. If a carbapenem is initiated and susceptibility to 
ciprofloxacin, levofloxacin, or trimethoprim-sulfamethoxazole 
is demonstrated, transitioning to these agents is preferred over 
completing a treatment course with a carbapenem. Limiting 
carbapenem use in these situations will preserve their activity 
for future antimicrobial-resistant infections. Nitrofurantoin 
and oral fosfomycin do not achieve adequate concentrations 
in the renal parenchyma and should be avoided if the upper 
urinary tract is infected [27, 28]. Doxycycline is not recom-
mended for the treatment of ESBL-E pyelonephritis or cUTIs 
due to its limited urinary excretion [26].

Question 3: What are preferred antibiotics for the treatment 
of infections outside of the urinary tract caused by ESBL-E?

Recommendation: A  carbapenem is preferred for the treat-
ment of infections outside of the urinary tract caused by ESBL-E.

Rationale: A  carbapenem is recommended as first-line 
treatment of infections outside of the urinary tract caused by 
ESBL-E, based largely on data from a multicenter, random-
ized, controlled trial [29]. In this trial, 30-day mortality was 
reduced for patients with ESBL E.  coli and K.  pneumoniae 
bloodstream infections treated with meropenem compared 
with piperacillin-tazobactam [29]. Comparable clinical 
trial data are not available for infections of other body sites. 
Nevertheless, the panel recommends extrapolating evidence 
for ESBL-E bloodstream infections to other common sites of 
infection, namely, intra-abdominal infections, skin and soft 
tissue infections, and pneumonia.

The role of oral step-down therapy for ESBL-E infections 
outside of the urinary tract has not been formally evaluated. 
However, oral step-down therapy has been shown to be a reason-
able treatment consideration for Enterobacterales bloodstream 
infections, including those caused by antimicrobial-resistant 
isolates, after appropriate clinical milestones are achieved [30, 
31]. Based on the known bioavailability and sustained serum 
concentrations of oral fluoroquinolones and trimethoprim-
sulfamethoxazole, these agents are reasonable treatment op-
tions for patients with ESBL-E infections if susceptibility to 
the oral agent is demonstrated, patients are afebrile and hemo-
dynamically stable, appropriate source control has occurred, 
and there are no concerns with intestinal absorption.

Clinicians should avoid oral step-down to nitrofurantoin, 
fosfomycin, doxycycline, or amoxicillin-clavulanate for ESBL-E 
bloodstream infections. Nitrofurantoin and fosfomycin achieve 
poor serum concentrations. Amoxicillin-clavulanate and dox-
ycycline achieve unreliable serum concentrations.

Question 4: Is there a role for piperacillin-tazobactam in the 
treatment of infections caused by ESBL-E when in vitro suscep-
tibility to piperacillin-tazobactam is demonstrated?

Recommendation: Piperacillin-tazobactam should be avoided 
for the treatment of infections caused by ESBL-E, even if 

susceptibility to piperacillin-tazobactam is demonstrated. If 
piperacillin-tazobactam is initiated as empiric therapy for cys-
titis caused by an organism later identified as an ESBL-E and 
clinical improvement occurs, no change or extension of antibi-
otic therapy is necessary.

Rationale: Piperacillin-tazobactam demonstrates in vitro 
activity against a number of ESBL-E [32]. However, a ran-
domized, controlled trial of ESBL-E bloodstream infections 
indicated inferior results with piperacillin-tazobactam com-
pared with carbapenem therapy [29]. The effectiveness of 
piperacillin-tazobactam in the treatment of invasive ESBL-E 
infections may be diminished by the potential for organ-
isms to have increased expression of the ESBL enzyme or 
by the presence of multiple β-lactamases [33]. Additionally, 
piperacillin-tazobactam MIC testing may be inaccurate and/
or poorly reproducible when ESBL enzymes are present 
[34–36].

Question 5: Is there a role for cefepime in the treatment of 
infections caused by ESBL-E when in vitro susceptibility to 
cefepime is demonstrated?

Recommendation: Cefepime should be avoided for the treat-
ment of infections caused by ESBL-E, even if susceptibility to 
cefepime is demonstrated. If cefepime is initiated as empiric 
therapy for cystitis caused by an organism later identified as an 
ESBL-E and clinical improvement occurs, no change or exten-
sion of antibiotic therapy is necessary.

Rationale: Observational studies and a subgroup analysis of 
23 patients in a randomized trial that compared cefepime and 
carbapenems for the treatment of invasive ESBL-E infections 
demonstrated either no difference in outcomes or poorer out-
comes with cefepime [37–40]. Cefepime MIC testing may be 
inaccurate and/or poorly reproducible when ESBL enzymes are 
present [34, 35, 41].

Question 6: What are preferred antibiotics in the treatment 
of infections caused by E.  coli, K.  pneumoniae, K.  oxytoca, or 
P. mirabilis not susceptible to ceftriaxone if confirmatory phe-
notypic ESBL testing is negative?

Recommendation: Antibiotic treatment selection can be 
based on susceptibility testing results if a locally validated ESBL 
phenotypic test does not indicate ESBL production.

Rationale: Currently, there is no Clinical and Laboratory 
Standards Institute endorsed phenotypic method for confirma-
tory ESBL testing [19]. For hospitals with clinical microbiology 
laboratories that do not perform ESBL phenotypic testing, a 
ceftriaxone MIC ≥2 µg/mL should be used as a proxy for ESBL 
production by E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca, or P. mirabilis 
[19]. Phenotypic tests (eg, double-disk synergy test, ETEST, 
automated susceptibility platform algorithms) to exclude the 
possibility of ESBL production by clinical isolates should be 
interpreted with caution. Results should be used for clinical 

D
ow

nloaded from
 https://academ

ic.oup.com
/cid/article/72/7/e169/5940736 by U

niversite de Strasbourg France user on 03 January 2022

AMR Treatment Guidance • CID 2021:72 (1 April) • e173

ability of these agents to achieve high concentrations in 
the urine. If a carbapenem is initiated and susceptibility to 
ciprofloxacin, levofloxacin, or trimethoprim-sulfamethoxazole 
is demonstrated, transitioning to these agents is preferred over 
completing a treatment course with a carbapenem. Limiting 
carbapenem use in these situations will preserve their activity 
for future antimicrobial-resistant infections. Nitrofurantoin 
and oral fosfomycin do not achieve adequate concentrations 
in the renal parenchyma and should be avoided if the upper 
urinary tract is infected [27, 28]. Doxycycline is not recom-
mended for the treatment of ESBL-E pyelonephritis or cUTIs 
due to its limited urinary excretion [26].

Question 3: What are preferred antibiotics for the treatment 
of infections outside of the urinary tract caused by ESBL-E?

Recommendation: A  carbapenem is preferred for the treat-
ment of infections outside of the urinary tract caused by ESBL-E.

Rationale: A  carbapenem is recommended as first-line 
treatment of infections outside of the urinary tract caused by 
ESBL-E, based largely on data from a multicenter, random-
ized, controlled trial [29]. In this trial, 30-day mortality was 
reduced for patients with ESBL E.  coli and K.  pneumoniae 
bloodstream infections treated with meropenem compared 
with piperacillin-tazobactam [29]. Comparable clinical 
trial data are not available for infections of other body sites. 
Nevertheless, the panel recommends extrapolating evidence 
for ESBL-E bloodstream infections to other common sites of 
infection, namely, intra-abdominal infections, skin and soft 
tissue infections, and pneumonia.

The role of oral step-down therapy for ESBL-E infections 
outside of the urinary tract has not been formally evaluated. 
However, oral step-down therapy has been shown to be a reason-
able treatment consideration for Enterobacterales bloodstream 
infections, including those caused by antimicrobial-resistant 
isolates, after appropriate clinical milestones are achieved [30, 
31]. Based on the known bioavailability and sustained serum 
concentrations of oral fluoroquinolones and trimethoprim-
sulfamethoxazole, these agents are reasonable treatment op-
tions for patients with ESBL-E infections if susceptibility to 
the oral agent is demonstrated, patients are afebrile and hemo-
dynamically stable, appropriate source control has occurred, 
and there are no concerns with intestinal absorption.

Clinicians should avoid oral step-down to nitrofurantoin, 
fosfomycin, doxycycline, or amoxicillin-clavulanate for ESBL-E 
bloodstream infections. Nitrofurantoin and fosfomycin achieve 
poor serum concentrations. Amoxicillin-clavulanate and dox-
ycycline achieve unreliable serum concentrations.

Question 4: Is there a role for piperacillin-tazobactam in the 
treatment of infections caused by ESBL-E when in vitro suscep-
tibility to piperacillin-tazobactam is demonstrated?

Recommendation: Piperacillin-tazobactam should be avoided 
for the treatment of infections caused by ESBL-E, even if 

susceptibility to piperacillin-tazobactam is demonstrated. If 
piperacillin-tazobactam is initiated as empiric therapy for cys-
titis caused by an organism later identified as an ESBL-E and 
clinical improvement occurs, no change or extension of antibi-
otic therapy is necessary.

Rationale: Piperacillin-tazobactam demonstrates in vitro 
activity against a number of ESBL-E [32]. However, a ran-
domized, controlled trial of ESBL-E bloodstream infections 
indicated inferior results with piperacillin-tazobactam com-
pared with carbapenem therapy [29]. The effectiveness of 
piperacillin-tazobactam in the treatment of invasive ESBL-E 
infections may be diminished by the potential for organ-
isms to have increased expression of the ESBL enzyme or 
by the presence of multiple β-lactamases [33]. Additionally, 
piperacillin-tazobactam MIC testing may be inaccurate and/
or poorly reproducible when ESBL enzymes are present 
[34–36].

Question 5: Is there a role for cefepime in the treatment of 
infections caused by ESBL-E when in vitro susceptibility to 
cefepime is demonstrated?

Recommendation: Cefepime should be avoided for the treat-
ment of infections caused by ESBL-E, even if susceptibility to 
cefepime is demonstrated. If cefepime is initiated as empiric 
therapy for cystitis caused by an organism later identified as an 
ESBL-E and clinical improvement occurs, no change or exten-
sion of antibiotic therapy is necessary.

Rationale: Observational studies and a subgroup analysis of 
23 patients in a randomized trial that compared cefepime and 
carbapenems for the treatment of invasive ESBL-E infections 
demonstrated either no difference in outcomes or poorer out-
comes with cefepime [37–40]. Cefepime MIC testing may be 
inaccurate and/or poorly reproducible when ESBL enzymes are 
present [34, 35, 41].

Question 6: What are preferred antibiotics in the treatment 
of infections caused by E.  coli, K.  pneumoniae, K.  oxytoca, or 
P. mirabilis not susceptible to ceftriaxone if confirmatory phe-
notypic ESBL testing is negative?

Recommendation: Antibiotic treatment selection can be 
based on susceptibility testing results if a locally validated ESBL 
phenotypic test does not indicate ESBL production.

Rationale: Currently, there is no Clinical and Laboratory 
Standards Institute endorsed phenotypic method for confirma-
tory ESBL testing [19]. For hospitals with clinical microbiology 
laboratories that do not perform ESBL phenotypic testing, a 
ceftriaxone MIC ≥2 µg/mL should be used as a proxy for ESBL 
production by E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca, or P. mirabilis 
[19]. Phenotypic tests (eg, double-disk synergy test, ETEST, 
automated susceptibility platform algorithms) to exclude the 
possibility of ESBL production by clinical isolates should be 
interpreted with caution. Results should be used for clinical 
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ability of these agents to achieve high concentrations in 
the urine. If a carbapenem is initiated and susceptibility to 
ciprofloxacin, levofloxacin, or trimethoprim-sulfamethoxazole 
is demonstrated, transitioning to these agents is preferred over 
completing a treatment course with a carbapenem. Limiting 
carbapenem use in these situations will preserve their activity 
for future antimicrobial-resistant infections. Nitrofurantoin 
and oral fosfomycin do not achieve adequate concentrations 
in the renal parenchyma and should be avoided if the upper 
urinary tract is infected [27, 28]. Doxycycline is not recom-
mended for the treatment of ESBL-E pyelonephritis or cUTIs 
due to its limited urinary excretion [26].

Question 3: What are preferred antibiotics for the treatment 
of infections outside of the urinary tract caused by ESBL-E?

Recommendation: A  carbapenem is preferred for the treat-
ment of infections outside of the urinary tract caused by ESBL-E.

Rationale: A  carbapenem is recommended as first-line 
treatment of infections outside of the urinary tract caused by 
ESBL-E, based largely on data from a multicenter, random-
ized, controlled trial [29]. In this trial, 30-day mortality was 
reduced for patients with ESBL E.  coli and K.  pneumoniae 
bloodstream infections treated with meropenem compared 
with piperacillin-tazobactam [29]. Comparable clinical 
trial data are not available for infections of other body sites. 
Nevertheless, the panel recommends extrapolating evidence 
for ESBL-E bloodstream infections to other common sites of 
infection, namely, intra-abdominal infections, skin and soft 
tissue infections, and pneumonia.

The role of oral step-down therapy for ESBL-E infections 
outside of the urinary tract has not been formally evaluated. 
However, oral step-down therapy has been shown to be a reason-
able treatment consideration for Enterobacterales bloodstream 
infections, including those caused by antimicrobial-resistant 
isolates, after appropriate clinical milestones are achieved [30, 
31]. Based on the known bioavailability and sustained serum 
concentrations of oral fluoroquinolones and trimethoprim-
sulfamethoxazole, these agents are reasonable treatment op-
tions for patients with ESBL-E infections if susceptibility to 
the oral agent is demonstrated, patients are afebrile and hemo-
dynamically stable, appropriate source control has occurred, 
and there are no concerns with intestinal absorption.

Clinicians should avoid oral step-down to nitrofurantoin, 
fosfomycin, doxycycline, or amoxicillin-clavulanate for ESBL-E 
bloodstream infections. Nitrofurantoin and fosfomycin achieve 
poor serum concentrations. Amoxicillin-clavulanate and dox-
ycycline achieve unreliable serum concentrations.

Question 4: Is there a role for piperacillin-tazobactam in the 
treatment of infections caused by ESBL-E when in vitro suscep-
tibility to piperacillin-tazobactam is demonstrated?

Recommendation: Piperacillin-tazobactam should be avoided 
for the treatment of infections caused by ESBL-E, even if 

susceptibility to piperacillin-tazobactam is demonstrated. If 
piperacillin-tazobactam is initiated as empiric therapy for cys-
titis caused by an organism later identified as an ESBL-E and 
clinical improvement occurs, no change or extension of antibi-
otic therapy is necessary.

Rationale: Piperacillin-tazobactam demonstrates in vitro 
activity against a number of ESBL-E [32]. However, a ran-
domized, controlled trial of ESBL-E bloodstream infections 
indicated inferior results with piperacillin-tazobactam com-
pared with carbapenem therapy [29]. The effectiveness of 
piperacillin-tazobactam in the treatment of invasive ESBL-E 
infections may be diminished by the potential for organ-
isms to have increased expression of the ESBL enzyme or 
by the presence of multiple β-lactamases [33]. Additionally, 
piperacillin-tazobactam MIC testing may be inaccurate and/
or poorly reproducible when ESBL enzymes are present 
[34–36].

Question 5: Is there a role for cefepime in the treatment of 
infections caused by ESBL-E when in vitro susceptibility to 
cefepime is demonstrated?

Recommendation: Cefepime should be avoided for the treat-
ment of infections caused by ESBL-E, even if susceptibility to 
cefepime is demonstrated. If cefepime is initiated as empiric 
therapy for cystitis caused by an organism later identified as an 
ESBL-E and clinical improvement occurs, no change or exten-
sion of antibiotic therapy is necessary.

Rationale: Observational studies and a subgroup analysis of 
23 patients in a randomized trial that compared cefepime and 
carbapenems for the treatment of invasive ESBL-E infections 
demonstrated either no difference in outcomes or poorer out-
comes with cefepime [37–40]. Cefepime MIC testing may be 
inaccurate and/or poorly reproducible when ESBL enzymes are 
present [34, 35, 41].

Question 6: What are preferred antibiotics in the treatment 
of infections caused by E.  coli, K.  pneumoniae, K.  oxytoca, or 
P. mirabilis not susceptible to ceftriaxone if confirmatory phe-
notypic ESBL testing is negative?

Recommendation: Antibiotic treatment selection can be 
based on susceptibility testing results if a locally validated ESBL 
phenotypic test does not indicate ESBL production.

Rationale: Currently, there is no Clinical and Laboratory 
Standards Institute endorsed phenotypic method for confirma-
tory ESBL testing [19]. For hospitals with clinical microbiology 
laboratories that do not perform ESBL phenotypic testing, a 
ceftriaxone MIC ≥2 µg/mL should be used as a proxy for ESBL 
production by E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca, or P. mirabilis 
[19]. Phenotypic tests (eg, double-disk synergy test, ETEST, 
automated susceptibility platform algorithms) to exclude the 
possibility of ESBL production by clinical isolates should be 
interpreted with caution. Results should be used for clinical 
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Extended-infusion meropenem is a preferred treatment op-
tion for pyelonephritis and cUTIs caused by CRE resistant to 
ertapenem but susceptible to meropenem when carbapenemase 
testing results are either not available or negative.

Rationale: A  cUTI is defined as a UTI that occurs in as-
sociation with a structural or functional abnormality of the 
genitourinary tract, or any UTI in a male patient. Ceftazidime-
avibactam, meropenem-vaborbactam, imipenem-cilastatin-
relebactam, and cefiderocol are preferred treatment options 
for pyelonephritis and cUTIs caused by CRE resistant to both 
ertapenem and meropenem based on randomized, controlled 
trials that show noninferiority of these agents to common com-
parator agents for UTIs [52–56]. Data are insufficient to favor 
one agent over the others. Although a clinical trial suggested 
increased mortality with cefiderocol compared with best avail-
able therapy against a variety of infections due to carbapenem-
resistant gram-negative bacteria, these findings do not appear 
to extend to UTIs [55, 57].

Extended-infusion meropenem is a preferred agent against 
pyelonephritis and cUTIs caused by CRE that remain suscep-
tible to meropenem since most of these isolates do not pro-
duce carbapenemases [45]. Meropenem should be avoided 
if carbapenemase testing is positive, even if susceptibility to 
meropenem is demonstrated.

In patients in whom the potential for nephrotoxicity is 
deemed acceptable, once-daily aminoglycosides for a full treat-
ment course is an alternative option. Once-daily plazomicin was 
noninferior to meropenem in a randomized, controlled trial 
that included patients with pyelonephritis and cUTIs caused 
by members of the Enterobacterales order [59]. Individual 
aminoglycosides are equally effective if susceptibility is dem-
onstrated. In general, higher percentages of CRE clinical iso-
lates are susceptible to amikacin and plazomicin than to other 
aminoglycosides [50, 51]. Plazomicin may remain active against 
isolates resistant to amikacin. Oral fosfomycin does not achieve 
adequate concentrations in the renal parenchyma and should be 
avoided if the upper urinary tract is infected [28].

Question 3: What are preferred antibiotics for the treat-
ment of infections outside of the urinary tract caused by 
CRE resistant to ertapenem but susceptible to meropenem 
when carbapenemase testing results are either not available or 
negative?

Recommendation: Extended-infusion meropenem is the pre-
ferred treatment for infections outside of the urinary tract caused 
by CRE resistant to ertapenem but susceptible to meropenem when 
carbapenemase testing results are either not available or negative.

Rationale: Extended-infusion meropenem is recommended 
against infections outside of the urinary tract caused by CRE 
that remain susceptible to meropenem since most of these iso-
lates do not produce carbapenemases [45]. Meropenem should 
be avoided if carbapenemase testing is positive, even if suscep-
tibility to meropenem is demonstrated.

Ceftazidime-avibactam is an alternative treatment for 
ertapenem-resistant, meropenem-susceptible CRE infections 
outside of the urinary tract. However, the panel prefers to reserve 
ceftazidime-avibactam for the treatment of infections caused by 
CRE resistant to all carbapenems in order to preserve its activity. 
When carbapenemase production is present, infections should be 
treated as if the causative organism is meropenem-resistant, re-
gardless of the meropenem MIC. The panel recommends against 
the use of meropenem-vaborbactam or imipenem-cilastatin-
relebactam to treat ertapenem-resistant, meropenem-susceptible 
infections caused by CRE since these agents do not offer any sig-
nificant advantage beyond that of extended-infusion meropenem.

Question 4: What are the preferred antibiotics for the treat-
ment of infections outside of the urinary tract caused by CRE re-
sistant to both ertapenem and meropenem when carbapenemase 
testing results are either not available or negative?

Recommendation: Ceftazidime-avibactam, meropenem-
vaborbactam, and imipenem-cilastatin-relebactam are the pre-
ferred treatment options for infections outside of the urinary tract 
caused by CRE resistant to both ertapenem and meropenem when 
carbapenemase testing results are either not available or negative.

Rationale: In the United States, the vast majority of infections 
caused by CRE resistant to both ertapenem and meropenem are 
caused by organisms that either do not produce carbapenemases 
or by organisms that produce KPC-carbapenemases [45]. 
Ceftazidime-avibactam, meropenem-vaborbactam, and 
imipenem-cilastatin-relebactam are preferred treatment op-
tions for CRE infections resistant to both ertapenem and 
meropenem without additional information regarding 
carbapenemase status. These agents are associated with im-
proved clinical outcomes and reduced toxicity compared with 
other regimens commonly used to treat CRE infections, which 
are generally polymyxin-based [60–64].

Comparative effectiveness studies between the preferred 
agents are limited. An observational study that included 131 
patients with CRE infections found no difference in clinical 
outcomes between patients treated with ceftazidime-avibactam 
and patients treated with meropenem-vaborbactam [65]. 
Significantly less clinical information is available for imipenem-
cilastatin-relebactam than for the other preferred treatment 
options for the treatment of CRE infections. However, in vitro 
activity of this combination against CRE [66–68], clinical expe-
rience with imipenem-cilastatin, and the stability of relebactam 
as a β-lactamase inhibitor [69] suggest imipenem-cilastatin-
relebactam is likely to be effective for CRE infections.

Available data suggest that the emergence of ceftazidime-
avibactam resistance is more common than emergence of 
meropenem-vaborbactam resistance following exposure to the 
respective agents [65, 70–74]. As each of these drugs is used 
more extensively, it is anticipated that additional data on resist-
ance and comparative effectiveness will emerge.
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Extended-infusion meropenem is a preferred treatment op-
tion for pyelonephritis and cUTIs caused by CRE resistant to 
ertapenem but susceptible to meropenem when carbapenemase 
testing results are either not available or negative.

Rationale: A  cUTI is defined as a UTI that occurs in as-
sociation with a structural or functional abnormality of the 
genitourinary tract, or any UTI in a male patient. Ceftazidime-
avibactam, meropenem-vaborbactam, imipenem-cilastatin-
relebactam, and cefiderocol are preferred treatment options 
for pyelonephritis and cUTIs caused by CRE resistant to both 
ertapenem and meropenem based on randomized, controlled 
trials that show noninferiority of these agents to common com-
parator agents for UTIs [52–56]. Data are insufficient to favor 
one agent over the others. Although a clinical trial suggested 
increased mortality with cefiderocol compared with best avail-
able therapy against a variety of infections due to carbapenem-
resistant gram-negative bacteria, these findings do not appear 
to extend to UTIs [55, 57].

Extended-infusion meropenem is a preferred agent against 
pyelonephritis and cUTIs caused by CRE that remain suscep-
tible to meropenem since most of these isolates do not pro-
duce carbapenemases [45]. Meropenem should be avoided 
if carbapenemase testing is positive, even if susceptibility to 
meropenem is demonstrated.

In patients in whom the potential for nephrotoxicity is 
deemed acceptable, once-daily aminoglycosides for a full treat-
ment course is an alternative option. Once-daily plazomicin was 
noninferior to meropenem in a randomized, controlled trial 
that included patients with pyelonephritis and cUTIs caused 
by members of the Enterobacterales order [59]. Individual 
aminoglycosides are equally effective if susceptibility is dem-
onstrated. In general, higher percentages of CRE clinical iso-
lates are susceptible to amikacin and plazomicin than to other 
aminoglycosides [50, 51]. Plazomicin may remain active against 
isolates resistant to amikacin. Oral fosfomycin does not achieve 
adequate concentrations in the renal parenchyma and should be 
avoided if the upper urinary tract is infected [28].

Question 3: What are preferred antibiotics for the treat-
ment of infections outside of the urinary tract caused by 
CRE resistant to ertapenem but susceptible to meropenem 
when carbapenemase testing results are either not available or 
negative?

Recommendation: Extended-infusion meropenem is the pre-
ferred treatment for infections outside of the urinary tract caused 
by CRE resistant to ertapenem but susceptible to meropenem when 
carbapenemase testing results are either not available or negative.

Rationale: Extended-infusion meropenem is recommended 
against infections outside of the urinary tract caused by CRE 
that remain susceptible to meropenem since most of these iso-
lates do not produce carbapenemases [45]. Meropenem should 
be avoided if carbapenemase testing is positive, even if suscep-
tibility to meropenem is demonstrated.

Ceftazidime-avibactam is an alternative treatment for 
ertapenem-resistant, meropenem-susceptible CRE infections 
outside of the urinary tract. However, the panel prefers to reserve 
ceftazidime-avibactam for the treatment of infections caused by 
CRE resistant to all carbapenems in order to preserve its activity. 
When carbapenemase production is present, infections should be 
treated as if the causative organism is meropenem-resistant, re-
gardless of the meropenem MIC. The panel recommends against 
the use of meropenem-vaborbactam or imipenem-cilastatin-
relebactam to treat ertapenem-resistant, meropenem-susceptible 
infections caused by CRE since these agents do not offer any sig-
nificant advantage beyond that of extended-infusion meropenem.

Question 4: What are the preferred antibiotics for the treat-
ment of infections outside of the urinary tract caused by CRE re-
sistant to both ertapenem and meropenem when carbapenemase 
testing results are either not available or negative?

Recommendation: Ceftazidime-avibactam, meropenem-
vaborbactam, and imipenem-cilastatin-relebactam are the pre-
ferred treatment options for infections outside of the urinary tract 
caused by CRE resistant to both ertapenem and meropenem when 
carbapenemase testing results are either not available or negative.

Rationale: In the United States, the vast majority of infections 
caused by CRE resistant to both ertapenem and meropenem are 
caused by organisms that either do not produce carbapenemases 
or by organisms that produce KPC-carbapenemases [45]. 
Ceftazidime-avibactam, meropenem-vaborbactam, and 
imipenem-cilastatin-relebactam are preferred treatment op-
tions for CRE infections resistant to both ertapenem and 
meropenem without additional information regarding 
carbapenemase status. These agents are associated with im-
proved clinical outcomes and reduced toxicity compared with 
other regimens commonly used to treat CRE infections, which 
are generally polymyxin-based [60–64].

Comparative effectiveness studies between the preferred 
agents are limited. An observational study that included 131 
patients with CRE infections found no difference in clinical 
outcomes between patients treated with ceftazidime-avibactam 
and patients treated with meropenem-vaborbactam [65]. 
Significantly less clinical information is available for imipenem-
cilastatin-relebactam than for the other preferred treatment 
options for the treatment of CRE infections. However, in vitro 
activity of this combination against CRE [66–68], clinical expe-
rience with imipenem-cilastatin, and the stability of relebactam 
as a β-lactamase inhibitor [69] suggest imipenem-cilastatin-
relebactam is likely to be effective for CRE infections.

Available data suggest that the emergence of ceftazidime-
avibactam resistance is more common than emergence of 
meropenem-vaborbactam resistance following exposure to the 
respective agents [65, 70–74]. As each of these drugs is used 
more extensively, it is anticipated that additional data on resist-
ance and comparative effectiveness will emerge.
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Cefiderocol is an alternative treatment option for CRE infec-
tions regardless of the mechanism of resistance to carbapenems. 
Cefiderocol has reliable in vitro activity against CRE, including 
isolates with otherwise highly resistant phenotypes [75–77]. In a 
clinical trial, cefiderocol was compared to best available therapy, 
which frequently consisted of colistin-based regimens, for the 
treatment of carbapenem-resistant gram-negative infections 
in 118 patients; 51% of patients were infected with CRE [57]. 
Mortality at 28 days was higher in the cefiderocol arm. These 
findings were most striking for the treatment of pneumonia and 
bloodstream infections. Until more data are available to define 
subpopulations in whom cefiderocol can be used effectively and 
safely beyond the urinary tract, the panel recommends that this 
agent be reserved for CRE infections for which preferred agents 
are unavailable due to intolerance or resistance.

If a patient is infected with a CRE strain with unknown 
carbapenemase status and the patient recently traveled from an 
area where metallo-β-lactamases are endemic (eg, Middle East, 
South Asia, Mediterranean) [78], treatment with ceftazidime-
avibactam plus aztreonam or cefiderocol monotherapy is re-
commended. Preferred treatment approaches for infections 
caused by metallo-β-lactamase producers also provide activity 
against bacteria that produce KPCs or OXA-48–like enzymes.

In patients with intra-abdominal infections, tigecycline and 
eravacycline are acceptable monotherapy options [79–81]; 
high-dose tigecycline may be more effective than standard-
dose tigecycline for complicated intra-abdominal infections, as 
listed in Table 1. Their activity is independent of the presence or 
type of carbapenemases. The use of tigecycline or eravacycline 
should generally be limited to the treatment of intra-abdominal 
infections. These agents achieve rapid tissue distribution fol-
lowing administration, resulting in limited concentration in the 
urine and poor serum concentrations [82].

Question 5: What are the preferred antibiotics for the treat-
ment of infections outside of the urinary tract caused by CRE if 
carbapenemase production is present?

Recommendation: Ceftazidime-avibactam, meropenem-
vaborbactam, and imipenem-cilastatin-relebactam are the pre-
ferred treatment options for KPC-producing infections outside 
of the urinary tract. Ceftazidime-avibactam in combination 
with aztreonam or cefiderocol as monotherapy are preferred 
treatment options for NDM and other metallo-β-lactamase–
producing CRE infections. Ceftazidime-avibactam is the pre-
ferred treatment for OXA-48-like–producing CRE infections.

Rationale: Ceftazidime-avibactam, meropenem-vaborbactam, 
and imipenem-cilastatin-relebactam provide activity against 
Enterobacterales that produce KPC enzymes, the most common 
carbapenemases in the United States [66, 67, 83–85]. If a disease-
causing Enterobacterales is carbapenemase-producing but the 
specific carbapenemase enzyme is unknown, it is reasonable to 

treat as if the strain is a KPC producer. Rationale supporting these 
recommendations is provided in Question 4.

If a metallo-β-lactamase (ie, NDM, VIM, or IMP) is identi-
fied, preferred antibiotic options include ceftazidime-avibactam 
plus aztreonam or cefiderocol monotherapy [86–90]. Clinical 
outcomes data comparing these 2 treatment strategies are not 
available.

If an OXA-48–like enzyme is identified, ceftazidime-
avibactam is preferred, and cefiderocol is an alternative option. 
Meropenem-vaborbactam and imipenem-cilastatin-relebactam 
have limited to no activity against CRE-producing OXA-48-like 
enzymes.

In patients with intra-abdominal infections, tigecycline and 
eravacycline are acceptable monotherapy options [79–81]. The 
use of tigecycline or eravacycline should generally be limited 
to the treatment of intra-abdominal infections for reasons dis-
cussed in the rationale for Question 4.  High-dose tigecycline 
may be more effective than standard-dose tigecycline for com-
plicated intra-abdominal infections, as listed in Table 1.

Question 6: What is the role of polymyxins for the treatment 
of infections caused by CRE?

Recommendation: Polymyxin B and colistin should be avoided 
for the treatment of infections caused by CRE. Colistin can be 
considered as a last resort for uncomplicated CRE cystitis.

Rationale: Observational and randomized, controlled trial 
data indicate increased mortality and excess nephrotoxicity as-
sociated with polymyxin-based regimens relative to comparator 
agents [60–62, 64]. Concerns about the clinical effectiveness of 
polymyxins and accuracy of in vitro polymyxin susceptibility 
testing led the Clinical and Laboratory Standards Institute to 
eliminate a susceptible category for colistin and polymyxin B 
[19]. The panel recommends that these agents be avoided for 
the treatment of CRE infections, with the exception of colistin 
as a last resort agent against CRE cystitis. Polymyxin B should 
not be used as treatment for CRE cystitis due to its predomi-
nantly nonrenal clearance [59].

Question 7: What is the role of combination antibiotic 
therapy for the treatment of infections caused by CRE?

Recommendation: Combination antibiotic therapy (ie, the 
use of a β-lactam agent in combination with an aminoglycoside, 
fluoroquinolone, or polymyxin) is not routinely recommended 
for the treatment of infections caused by CRE.

Rationale: Although empiric combination antibiotic therapy to 
broaden the likelihood of at least 1 active therapeutic agent for 
patients at risk for CRE infections is reasonable, data do not indi-
cate that continued combination therapy, once the β-lactam agent 
has demonstrated in vitro activity, offers any additional benefit 
[91]. Rather, the continued use of a second agent increases the 
likelihood of antibiotic-associated adverse events [91].
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Cefiderocol is an alternative treatment option for CRE infec-
tions regardless of the mechanism of resistance to carbapenems. 
Cefiderocol has reliable in vitro activity against CRE, including 
isolates with otherwise highly resistant phenotypes [75–77]. In a 
clinical trial, cefiderocol was compared to best available therapy, 
which frequently consisted of colistin-based regimens, for the 
treatment of carbapenem-resistant gram-negative infections 
in 118 patients; 51% of patients were infected with CRE [57]. 
Mortality at 28 days was higher in the cefiderocol arm. These 
findings were most striking for the treatment of pneumonia and 
bloodstream infections. Until more data are available to define 
subpopulations in whom cefiderocol can be used effectively and 
safely beyond the urinary tract, the panel recommends that this 
agent be reserved for CRE infections for which preferred agents 
are unavailable due to intolerance or resistance.

If a patient is infected with a CRE strain with unknown 
carbapenemase status and the patient recently traveled from an 
area where metallo-β-lactamases are endemic (eg, Middle East, 
South Asia, Mediterranean) [78], treatment with ceftazidime-
avibactam plus aztreonam or cefiderocol monotherapy is re-
commended. Preferred treatment approaches for infections 
caused by metallo-β-lactamase producers also provide activity 
against bacteria that produce KPCs or OXA-48–like enzymes.

In patients with intra-abdominal infections, tigecycline and 
eravacycline are acceptable monotherapy options [79–81]; 
high-dose tigecycline may be more effective than standard-
dose tigecycline for complicated intra-abdominal infections, as 
listed in Table 1. Their activity is independent of the presence or 
type of carbapenemases. The use of tigecycline or eravacycline 
should generally be limited to the treatment of intra-abdominal 
infections. These agents achieve rapid tissue distribution fol-
lowing administration, resulting in limited concentration in the 
urine and poor serum concentrations [82].

Question 5: What are the preferred antibiotics for the treat-
ment of infections outside of the urinary tract caused by CRE if 
carbapenemase production is present?

Recommendation: Ceftazidime-avibactam, meropenem-
vaborbactam, and imipenem-cilastatin-relebactam are the pre-
ferred treatment options for KPC-producing infections outside 
of the urinary tract. Ceftazidime-avibactam in combination 
with aztreonam or cefiderocol as monotherapy are preferred 
treatment options for NDM and other metallo-β-lactamase–
producing CRE infections. Ceftazidime-avibactam is the pre-
ferred treatment for OXA-48-like–producing CRE infections.

Rationale: Ceftazidime-avibactam, meropenem-vaborbactam, 
and imipenem-cilastatin-relebactam provide activity against 
Enterobacterales that produce KPC enzymes, the most common 
carbapenemases in the United States [66, 67, 83–85]. If a disease-
causing Enterobacterales is carbapenemase-producing but the 
specific carbapenemase enzyme is unknown, it is reasonable to 

treat as if the strain is a KPC producer. Rationale supporting these 
recommendations is provided in Question 4.

If a metallo-β-lactamase (ie, NDM, VIM, or IMP) is identi-
fied, preferred antibiotic options include ceftazidime-avibactam 
plus aztreonam or cefiderocol monotherapy [86–90]. Clinical 
outcomes data comparing these 2 treatment strategies are not 
available.

If an OXA-48–like enzyme is identified, ceftazidime-
avibactam is preferred, and cefiderocol is an alternative option. 
Meropenem-vaborbactam and imipenem-cilastatin-relebactam 
have limited to no activity against CRE-producing OXA-48-like 
enzymes.

In patients with intra-abdominal infections, tigecycline and 
eravacycline are acceptable monotherapy options [79–81]. The 
use of tigecycline or eravacycline should generally be limited 
to the treatment of intra-abdominal infections for reasons dis-
cussed in the rationale for Question 4.  High-dose tigecycline 
may be more effective than standard-dose tigecycline for com-
plicated intra-abdominal infections, as listed in Table 1.

Question 6: What is the role of polymyxins for the treatment 
of infections caused by CRE?

Recommendation: Polymyxin B and colistin should be avoided 
for the treatment of infections caused by CRE. Colistin can be 
considered as a last resort for uncomplicated CRE cystitis.

Rationale: Observational and randomized, controlled trial 
data indicate increased mortality and excess nephrotoxicity as-
sociated with polymyxin-based regimens relative to comparator 
agents [60–62, 64]. Concerns about the clinical effectiveness of 
polymyxins and accuracy of in vitro polymyxin susceptibility 
testing led the Clinical and Laboratory Standards Institute to 
eliminate a susceptible category for colistin and polymyxin B 
[19]. The panel recommends that these agents be avoided for 
the treatment of CRE infections, with the exception of colistin 
as a last resort agent against CRE cystitis. Polymyxin B should 
not be used as treatment for CRE cystitis due to its predomi-
nantly nonrenal clearance [59].

Question 7: What is the role of combination antibiotic 
therapy for the treatment of infections caused by CRE?

Recommendation: Combination antibiotic therapy (ie, the 
use of a β-lactam agent in combination with an aminoglycoside, 
fluoroquinolone, or polymyxin) is not routinely recommended 
for the treatment of infections caused by CRE.

Rationale: Although empiric combination antibiotic therapy to 
broaden the likelihood of at least 1 active therapeutic agent for 
patients at risk for CRE infections is reasonable, data do not indi-
cate that continued combination therapy, once the β-lactam agent 
has demonstrated in vitro activity, offers any additional benefit 
[91]. Rather, the continued use of a second agent increases the 
likelihood of antibiotic-associated adverse events [91].
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Table 1
Summary of recommendations

Recommendation Strength of recommendation Level of evidence

Third-generation cephalosporin-resistant Enterobacterales (3GCephRE)
Recommendations on the choice of antibiotic treatment for 3GCephRE
For patients with BSI and severe infection due to 3GCephRE, we recommend a carbapenem

(imipenem or meropenem) as targeted therapy
Strong Moderate

For patients with BSI due to 3GCephRE without septic shock, ertapenem instead of imipenem or
meropenem may be used.

Conditional Moderate

For patients with low-risk, non-severe infections due to 3GCephRE, under the consideration of
antibiotic stewardship, we suggest piperacillin-tazobactam, amoxicillin/clavulanic acid or
quinolones. It may be good practice to consider cotrimoxazole for non-severe cUTI.

Conditional/good practice statement Moderate/expert opinion

For cUTI in patients without septic shock, we conditionally recommend aminoglycosides when
active in vitro for short durations of therapy, or IV fosfomycin.

Conditional/strong Moderate/high

Among all patients with 3GCephRE infections, stepdown targeted therapy following
carbapenems once patients are stabilized, using old BLBLI, quinolones, cotrimoxazole or other
antibiotics based on the susceptibility pattern of the isolate, is good clinical practice.

Good practice statement Expert opinion

We do not recommend tigecycline for infections caused by 3GCephRE. Strong Very low
Among all patients with 3GCephRE infections the new BLBLI are reserved antibiotics for

extensively resistant bacteria and therefore, we consider it good clinical practice to avoid
their use for infections caused by 3GCephRE, due to antibiotic stewardship considerations.

Good practice statement Expert opinion

We suggest that cephamycins (e.g. cefoxitin, cefmetazole, flomoxef) and cefepime not be used
for 3GCephRE infections.

Conditional Very low

For cefoperazone-sulbactam, ampicillin-sulbactam, ticarcillin-clavulanic acid, temocillin and
mecillinam there is insufficient evidence for the management of patients with 3GCephRE
infections at the time of writing and therefore no recommendation can be issued.

No recommendation

Carbapenem-resistant Enterobacterales (CRE)
Recommendations on the choice of antibiotic treatment for CRE
For patients with severe infections due to CRE, we suggest meropenem-vaborbactam or

ceftazidime-avibactam if active in vitro.
Conditional Moderate/low

For patients with severe infections due to CRE carrying metallo-b-lactamases and/or resistant to
all other antibiotics, including ceftazidime-avibactam and meropenem-vaborbactam, we
conditionally recommend treatment with cefiderocol.

Conditional Low

For patients with non-severe infections due to CRE, under the consideration of antibiotic
stewardship, we consider the use of an old antibiotic, chosen from among the in vitro active
on an individual basis and according to the source of infection, as good clinical practice. For
patients with cUTI, we suggest aminoglycosides, including plazomicin, over tigecycline.

Good practice statement/conditional Expert opinion/low

We suggest that tigecycline not be used for BSI and HAP/VAP; if necessary, in patients with
pneumonia, clinicians may use high-dose tigecycline.

Conditional Low

There is no evidence to recommend for or against the use of imipenem-relebactam and
fosfomycin monotherapies for CRE at the time of writing.

No recommendation

Recommendations on combination therapy for CRE
For patients with CRE infections susceptible to and treated with ceftazidime-avibactam,

meropenem-vaborbactam or cefiderocol, we do not recommend combination therapy.
Strong Low

For patients with severe infections caused by CRE carrying metallo-b-lactamases and/or
resistant to new antibiotic monotherapies, we suggest aztreonam and ceftazidime-avibactam
combination therapy.

Conditional Moderate

For patients with severe infections caused by CRE susceptible in vitro only to polymyxins,
aminoglycosides, tigecycline or fosfomycin, or in the case of non-availability of new BLBLI, we
suggest treatment with more than one drug active in vitro. No recommendation for or against
specific combinations can be provided.

Conditional Moderate

We suggest that clinicians avoid carbapenem-based combination therapy for CRE infections,
unless the meropenem MIC is ! 8 mg/L, where high-dose extended-infusion meropenem
may be used as part of combination therapy if the new BLBLI are not used.

Conditional Low

In patients with non-severe infections or among patients with low-risk infections, under the
consideration of antibiotic stewardship, we consider the use of monotherapy chosen from
among the in vitro active old drugs, on an individual basis and according to the source of
infection as good clinical practice

Good practice statement Expert opinion

Carbapenem-resistant Pseudomonas aeruginosa (CRPA)
Recommendations on the choice of antibiotic treatment for CRPA
In patients with severe infections due to difficult to treat CRPA, we suggest therapy with

ceftolozane-tazobactam if active in vitro. Insufficient evidence is available for imipenem-
relebactam, cefiderocol and ceftazidime-avibactam at this time.

Conditional Very low

In patients with non-severe or low-risk CRPA infections, under the consideration of antibiotic
stewardship, we consider it good clinical practice to use the old antibiotics, chosen from
among the in vitro active antibiotics on an individual basis and according to the source of
infection.

Good practice statement Expert opinion

Recommendations on combination therapy for CRPA
Lacking evidence, we cannot recommend for or against the use of combination therapy with the

new BLBLI (ceftazidime-avibactam and ceftolozane-tazobactam) or cefiderocol for CRPA
infections.

No recommendation

When treating severe infections caused by CRPA with polymyxins, aminoglycosides, or
fosfomycin, we suggest treatment with two in vitro active drugs. No recommendation for or
against specific combinations can be provided.

Conditional Very low

In patients with non-severe or low-risk CRPA infections, under the consideration of antibiotic
stewardship, we consider it good clinical practice to use monotherapy chosen from among
the drugs active in vitro, on an individual basis and according to the source of infection.

Good practice statement Expert opinion

(continued on next page)
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Table 1
Summary of recommendations

Recommendation Strength of recommendation Level of evidence

Third-generation cephalosporin-resistant Enterobacterales (3GCephRE)
Recommendations on the choice of antibiotic treatment for 3GCephRE
For patients with BSI and severe infection due to 3GCephRE, we recommend a carbapenem

(imipenem or meropenem) as targeted therapy
Strong Moderate

For patients with BSI due to 3GCephRE without septic shock, ertapenem instead of imipenem or
meropenem may be used.

Conditional Moderate

For patients with low-risk, non-severe infections due to 3GCephRE, under the consideration of
antibiotic stewardship, we suggest piperacillin-tazobactam, amoxicillin/clavulanic acid or
quinolones. It may be good practice to consider cotrimoxazole for non-severe cUTI.

Conditional/good practice statement Moderate/expert opinion

For cUTI in patients without septic shock, we conditionally recommend aminoglycosides when
active in vitro for short durations of therapy, or IV fosfomycin.

Conditional/strong Moderate/high

Among all patients with 3GCephRE infections, stepdown targeted therapy following
carbapenems once patients are stabilized, using old BLBLI, quinolones, cotrimoxazole or other
antibiotics based on the susceptibility pattern of the isolate, is good clinical practice.

Good practice statement Expert opinion

We do not recommend tigecycline for infections caused by 3GCephRE. Strong Very low
Among all patients with 3GCephRE infections the new BLBLI are reserved antibiotics for

extensively resistant bacteria and therefore, we consider it good clinical practice to avoid
their use for infections caused by 3GCephRE, due to antibiotic stewardship considerations.

Good practice statement Expert opinion

We suggest that cephamycins (e.g. cefoxitin, cefmetazole, flomoxef) and cefepime not be used
for 3GCephRE infections.

Conditional Very low

For cefoperazone-sulbactam, ampicillin-sulbactam, ticarcillin-clavulanic acid, temocillin and
mecillinam there is insufficient evidence for the management of patients with 3GCephRE
infections at the time of writing and therefore no recommendation can be issued.

No recommendation

Carbapenem-resistant Enterobacterales (CRE)
Recommendations on the choice of antibiotic treatment for CRE
For patients with severe infections due to CRE, we suggest meropenem-vaborbactam or

ceftazidime-avibactam if active in vitro.
Conditional Moderate/low

For patients with severe infections due to CRE carrying metallo-b-lactamases and/or resistant to
all other antibiotics, including ceftazidime-avibactam and meropenem-vaborbactam, we
conditionally recommend treatment with cefiderocol.

Conditional Low

For patients with non-severe infections due to CRE, under the consideration of antibiotic
stewardship, we consider the use of an old antibiotic, chosen from among the in vitro active
on an individual basis and according to the source of infection, as good clinical practice. For
patients with cUTI, we suggest aminoglycosides, including plazomicin, over tigecycline.

Good practice statement/conditional Expert opinion/low

We suggest that tigecycline not be used for BSI and HAP/VAP; if necessary, in patients with
pneumonia, clinicians may use high-dose tigecycline.

Conditional Low

There is no evidence to recommend for or against the use of imipenem-relebactam and
fosfomycin monotherapies for CRE at the time of writing.

No recommendation

Recommendations on combination therapy for CRE
For patients with CRE infections susceptible to and treated with ceftazidime-avibactam,

meropenem-vaborbactam or cefiderocol, we do not recommend combination therapy.
Strong Low

For patients with severe infections caused by CRE carrying metallo-b-lactamases and/or
resistant to new antibiotic monotherapies, we suggest aztreonam and ceftazidime-avibactam
combination therapy.

Conditional Moderate

For patients with severe infections caused by CRE susceptible in vitro only to polymyxins,
aminoglycosides, tigecycline or fosfomycin, or in the case of non-availability of new BLBLI, we
suggest treatment with more than one drug active in vitro. No recommendation for or against
specific combinations can be provided.

Conditional Moderate

We suggest that clinicians avoid carbapenem-based combination therapy for CRE infections,
unless the meropenem MIC is ! 8 mg/L, where high-dose extended-infusion meropenem
may be used as part of combination therapy if the new BLBLI are not used.

Conditional Low

In patients with non-severe infections or among patients with low-risk infections, under the
consideration of antibiotic stewardship, we consider the use of monotherapy chosen from
among the in vitro active old drugs, on an individual basis and according to the source of
infection as good clinical practice

Good practice statement Expert opinion

Carbapenem-resistant Pseudomonas aeruginosa (CRPA)
Recommendations on the choice of antibiotic treatment for CRPA
In patients with severe infections due to difficult to treat CRPA, we suggest therapy with

ceftolozane-tazobactam if active in vitro. Insufficient evidence is available for imipenem-
relebactam, cefiderocol and ceftazidime-avibactam at this time.

Conditional Very low

In patients with non-severe or low-risk CRPA infections, under the consideration of antibiotic
stewardship, we consider it good clinical practice to use the old antibiotics, chosen from
among the in vitro active antibiotics on an individual basis and according to the source of
infection.

Good practice statement Expert opinion

Recommendations on combination therapy for CRPA
Lacking evidence, we cannot recommend for or against the use of combination therapy with the

new BLBLI (ceftazidime-avibactam and ceftolozane-tazobactam) or cefiderocol for CRPA
infections.

No recommendation

When treating severe infections caused by CRPA with polymyxins, aminoglycosides, or
fosfomycin, we suggest treatment with two in vitro active drugs. No recommendation for or
against specific combinations can be provided.

Conditional Very low

In patients with non-severe or low-risk CRPA infections, under the consideration of antibiotic
stewardship, we consider it good clinical practice to use monotherapy chosen from among
the drugs active in vitro, on an individual basis and according to the source of infection.

Good practice statement Expert opinion

(continued on next page)
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