Monotherapie dans les infections ostéo-
articulaires staphylococciques :
une heresie ?
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Pourquoi la bitherapie



Emergence de Resistance FQ/RMP

Emergence de résistance défini :
Risque d’émergence R QI > 10 ou AUIC > 100 !

Fluoroquinolones
*  Facteur de risque indépendant d’acquisition SARM 2

« Sélection de résistance S. aureus quand sous dosé,
surtout sur cipro +++ moins sur la levofloxacine 34

Rifampicine:

*  Sélection rapide de résistance monothérapie de
Rifampicine >¢

* Chezl'animal : 63% de R monoT rifam”

MRSA

--------
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Nouvelles FQ, nouvel état d’esprit

GATIFLOXACIN

Moins de Résistance pour moxiflo méme a
dose suboptimale 234
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Staphylococcus aureus: Pro biT

Role of Rifampin for Treatment
of Orthopedic Implant-Related
Staphylococcal Infections

A Randomized Controlled Trial

Werner Zimmerli, MD; Andreas F. Widmer, MD, MSc; Marianne Blatter, MD; R. Frei, MD;
Datar € Aahenar M. far tha Earainn Bad Infant @ )

n=33

Gpe rifam (75%) précoce vs (50%) gpe placebo
9 arréts de l'essai ?

Arrété précoce : succes biT

Emergence de résistance (5/6 des échecs)

Petit effectif avec 33%, perdus de vue
Infection précoce <2 mois...
Ciprofloxacine sur S. aureus

Emergence de résistance

Table 3: Details on the therapoutic outcome in 38 evaluable patients with chronic osteomyclitis treated

with thres gquinolones.

Osteomyelitis

Owerall

Gram-positive pathogen
Mumber evaluated
Satisfactory response
Failure

Enrerobacteriaceas
Number evaluated
Satisfactory response
Failure

Preudon Ongs aeruginoss
Mumber evaluated
Satisfactory response
Failure

™o foreign body
Number evaluated
Satisfactory response
Failure

Foreign body
Number evaluated
Satisfactory responss
With surgery
Without surgery
Failure

B B mG =AW =Wk Ol
MEO W Fwh Dee Dae WNG | 12

HMEn o™ -] (=R 5] [=R =

=
EE

Eng = 1]

[y

-
o

han

— 0.951

= 0.90 1

@ 0.85 -

@

@ 0.80

-

4 0.751

[3]

S 0.70

O g5
0.60

— Cliprofloxacin-
Rifampin Group

——— Ciprofloxacin-
Placebo Group

-
i
I
i
| I

———

——————

200 400 600 800 10001200 140016500
Time After Randomization, d

Figure 1.—Kaplan-Meier estimates of the cumula-

tivve ricl ~F Ffaillira accardina o tha traatooont acrcoa s

e5



Physiopathologie des IOA: biofilm

Role barriere

Echappement au systéme immunitaire= activité
diminuée des neutrophiles activés (NET)

Dégradation partielle des Dnases staph
Neutralisation effet bactéricide par adhésines et
effet inducteur du biofilm

Diffusion ATB = tolérance

Absorption atb par PNAG
Inactivation atb par enz
Dormance

Effet inoculum

Induction gene R (pompe a efflux)
Diversité génétique

SCV

Persisters

Bactéries
planctoniques
Dispersion du biofilm
Maturation |
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Antibiotique antibiofilm

* Fluoroquinolones: !
— In vitro: SASM SARM ! 7.l

— In vivo: cage lapin SASM, moxiflo L I I
bonne pénétration biofilm 2 el vanee conirel moxl vence contrel mexl vance e

Bane (chig)

e T S|
- |

* Rifampicine/doxycycline:
o In vitro: doxy rifam dapto 34° | | Mimmuminhibitery Concentiation .

1000 — S ittt < o U et s
. i3 . /4
o In vivo: restaure activité atbf oo Q | E
daptomycine ¢ 2 é S
£ o |@ -
Table 1. Major characteristics of antibiotics active against staphylococoa L o1 — e = —
biafilm ) p bm]rc:n I:Iril':lnnlylr'l Rifarmpin ~ TMP/Sul n" 'Nar ttttt
Inhibition of Bactericidal
biofilm formation Biofilrm activity in
Antibiotics {adhesion) penetration biofilm
Mancomycin + 1 + e
Linezolid + P TS
Daptomycin + 44415 4y 2124
Rif ACi 4 816,18 4 1630
ompiein N B T 1 Bauer et al., 2013 4 Perez-Alba et al., 2023
Rifampicin + daptomycin + 4+ 4+ 2 21 5
Fifampicin - vancomycin N e e Kaltéis et al., 2006 Koch et al., 2022
e Fifampicin + linezolid - e 3 Mandell et al., 2019 6 Tasse et al.,, 2016 @ 7




Antibiotique antibiofilm

. V4 3
Linézolide:
o In vitro: mauvaise ! / bonne 2
activité biofilm, bonne activité anti
adhérente, bonne activité
intracellulaire !
o In vivo: inhibe adhérence biofilm 3
. o B MRSA Strains
Clindamycine : e R
' o ' e o T el T ...................... ...t of Detecson
— In vitro: bonne activité anti E 100 g % &
= 10 -
adhérence *° peu d’activité P A - &) =" =
antibiofilm © oy — 0= = =
) - MIC (Blue) vs. MBIC’(Red)
1 Abad ef al., 2019 4 Tasse et al., 2016
) Delpech et al., 2018 5 Schilcher et al., 2016
3 Wu et al., 2014 6 Mandell et Lll., 2019
o 7 Smith et al., 2009 8



S. aureus : Pro biT

If, When, and How to Use Rifampin in Acute
Staphylococcal Periprosthetic Joint Infections, a
Multicentre Observational Study

Mark Beldman,' Claudia Léwik,' Alex Soriano? Laila Albiach,? Wierd P. Ziils(ra,3 Bas A. S. Knobben," Paul Jutte,' Ricardo Sousa,® André Carvalho,®
Karan Goswami,® Javad Parvizi® Katherine A. Belden,” and Marjan Wuullluvzen»Bakker'

Rifampin
(n = 407)

MNo rifampin

(n=262)

P value

« =669 PJL

Baseline characteristics

o Rifam : Male sex 43.5% (177/407) 43.9% (115/262) .92
. Age =80 years 23.14% (95/406) 18.3% (47/257) A2
(6} (6} >30 kg/m 48.1 % (177/368) 55.6% (138/248) .07
o succes (32,2% vs 54,2% BMI >30 kg/m? (177/368) (138/248)
14 . . . - M
o échec: Rifam (5 jours post DAIR) Characteristics implant
Primary 839 (338/407) 80.5% (206/256) .40
Cemented 773% (310/401) 64.7% (152/235) .001
Fracture as indication prosthesis 15.5% (63/407) 16.5% (42/254) J2
B Clinical failure Late acute PJI 3.2% (13/406) 15.4% (39/253) <.001
100
20 —— rifampin Identified micro-organism
70 -+ na ritampin Staphylococcus aureus 61.9% (252/407) 56.9% (149/262) .19
e Polymicrobial 378% (154/407) 378% (99/262) .98
;3 Surgical treatment
70 ooranic st £ < 0.0001, 1R 050 (65% G 021 -0.47) Exchange modular components 45.6% (182/399) 45.2% (104/230) .92
To 100 200 300 400 500 DAIR >4 wks after surgery® 18.6% (73/393) 19.6% (42/214) 75
follow-up (days)
Subjects at risk
Rifampin 407 374 366 380 380 360
Mo rifampin 262 215 210 204 204 204
e e9



S. aureus: Pro biT

Lora-Tamayo ], et al., 2012: rétrospective
multicentrique

345 PJI - 45% échecs (90 jours)

DAIR: rifam effet protecteur

Tornero et al., 2014

160 PJI précoce (25 > 30 jours)
Echecs : 27% cirrhotique + crp
monoT p=0,067

Senneville E, et al., 2011
98 PJI ; rifam = succes
NS sur SARM ou monoT

Ferry et al., 2010

52 dont 23 PJI et 29 OS SARM

50% monoT bactrim, vanco, linézolide
Echecs: rétention implant, monoT

Cumnulative percentage of treatmant Bilure

[esease-Free Survival

— autres

T T T
12 13 24

Time from the end of antibiotic treatment (momths)

Patienis with single-agent antimicrobial therapy (n=14)

with Hon a obial w (n=14)
P=.020
T T T T T ] T L
o 3 E 9 12 15 L] 21 24

Timwe (manih])

RMP + FQ
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S. aureus: Pro monoT sur materiel

Rifampin combination therapy in
staphylococcal prosthetic joint infections: a
randomized controlled trial

@ystein Espeland Karlsen™'@®, P&l Borgen®, Bjiem Bragnes®, Wender Figved®, Bjarne Gregaard’, Jonas Rydinge’,
Lars Sandberg®, Finnur Snorrason’, Helge Wangen”, Eivind Witsee® and Marianne Westberg'

Chack for
updates

n=48 P]I infection aigue
Cloxa + vanco proba puis

o  MEétiS :gpe rifam (J1) + cloxa IV 2 semaines puis relai
oral cloxa + rifam 4 semaines

o MetiR vanco + rifam 6 sm
Pas de différence pour les échecs entre les 2 gpes
Peu de résistance

Atb a débattre cloxa PO et vanco ...
Durée a débattre 6 semaines..
Petit effectif

Table 1 Baseline characteristics of the 48 patients

Characteristics

Fifampin group (n = 23} Maonotherapy group {n = 35) Total (n = 48
Age, year, median (range) 70 (37-92) &6 (39-84) 685 (37-92)
Sex, male (96) 15 (85) 17 (68) 32 (67)
16 (70} 21 (84) 37 (77)
301 (1.3) 7 (1.0) 284 (08
3 3 &
2 4
3 4 7
Time from index surgery to revision, median, days (range) 19 (7-912) 17 (8-122 18 (7-912)
Hip prosthesis
Primary hip prosthesis 7 14 N
Revision hip prostehesis 3 5
Knee prosthesis
L. "
CRP pre surgery, mean (SD3) 135 (21.1) 167 (264 151 (16.9)
TEETTIN P SUTeTy, Ean 1oy T =T ==
Type of prosthesis®
Cemented prosthesis 14 16 30
Mon cemented a 5
Reverse hybrid a a 8

0,90

0,85

Survival
i

Survival Functions

©

Fig. 2 Kaplan Meier surv

Time to failure, months

the rifampin-combination group: 18 — 30
notherapy group: 18 - 31

]2



S. aureus: Pro monoT

Importance of selection and duration of antibiotic regimen in prosthetic
joint infections treated with debridement and implant retention

Eduard Tornero!*, Laura Morata?, Juan C. Martinez-Pastor?, Silvia Angulo?, Andreu Combalia?,
Guillem Boril, Sebastian Garcia-Ramiro?, Jordi Bosch3, Josep Mensa? and Alex Soriano?

Table 1. Outcome (failure or relapse) of PJIs due to Gram-positive microorganisms according to the pattern of susceptibility and antibiotic treatment
received

Number (%) of Number (%) of Number (%) of

n=143 PJI aigues — DAIR i Maan o ey s

1yPe OF anUDIoTIC reaument recevea

Ve levofloxacin -+ rifampicin 49 (62.0) 4 (40.0) 0.305 1(25.0) 0.299
E h 1 1 8(y amoxicillin + rifampicin 6 (7.6) 1(10.0) 0.579 0(0) 1.000
C eCS J (0] linezolid + rifampicin 5(6.3) 3(30.0) 0.043 1 (25.0) 0319

co-trimoxazole + rifampicin 3(3.8) 1(10.0) 0.385 0.279¢ 1(25.0) 0171 0.262¢

1 1 h , R 0 , h clindamyein + rifampicin 5 (6.3) 1(10.0) 0.522 -’ 1(25.0) 0.247 5
t — linezolid 9 (11.4) 0(0) 0.590 0 (0) 1.000
monotherapies echecs corvimanoasle 13 00 00
ciprofloxacin 1(1.3) 0(0) 1.000 0 (0) 1.000
. /4 . . .
© Categor

FdR : bithérapie avec atb interagissant avec la o e TS GG g s

rifampicin+ rifampicin-dependent antibiotic” 13 (16.5) 5 (50.0) 0.026 0.033" 3 (75.0) 0.025 0.020"

rifam % Clindamycine (mais 300 mg), bactrim, monotherapy without rifampicin 11 (13.9) 0(0) 0.352 0 (0) 1.000
linézolide)

Monotherapy without rifarmpicin

1.0 L

S —
Rifampicin +rifampicin-inde pendent antibiotic

0.9 4

0.8 4

0.7 Rifampicin + rifampicin-dependent antibiotic

Attention aux interactions

Cumulative survival

0.6

0.5 4 Log-rank test, P=0.008

o 1 2 3 4 5
Follow-up (5 years) [ ) ] 3



Morata et al., 2014: rétro

Cumulative probability of remission (%)

- 22 PJI liné+ rifam vs 17 liné

0.2 o

0.0

r1mo rifampm
rifarnm

{— uncensored
— censored

T T T T
1 2 3 4

Follow-up (years)

=
-

Linézolide

©)

©)

Legout et al., 2010: rétrospective
49 PJI-24 OS - 19 OM - 12 pied diab

Pas de différence entre mono ou bithérapie
Bassetti et al., 2005 : prospective
20 PJI dont 15 bithérapie 80% réussite

4 rechutes sans variation de la CMI liné

*  Gomez et al., 2011: prospective

Theil et al., 2020 : revue

Monothérapie liné = option

49 PJI — infection < 3 mois — échec DAIR
69% succes biT

14 ®



Clindamycine

Courjon et al., 2017: rétro Zeller et al., 2009: rétro El Samad et al., 2008: rétro
133 patients dont 21 monoT o 70 patients (44 PJT) 61 patients (50% PJI)

41% sur matériel o biT dim concentration mais 88,5% bithérapie
FQ = protecteur mais monoT 92% guéri dont 4 sous 91% guérison
pas de FdR d’échec suppressif

Czekaj et al., 2011 : rétro

Efficacité n=56 IOA sur prothése 10A non
n=28 prothétique n =28
Characteristic Success (%), Failure (%), pvalue AOR 20 IOA biT avec rifam — -
n=111(83) n=2207) [95%C1] @] Age 66.2 (44-85) 54,25 (26-82)
o P oo Sex-ratio H/F 0.65 1.8
Con o 0/ L3 Premiére infection 21/28 (75 %) 23/28 (82,1 %)
1.84 1 0.188
@] Dosages, ].OO (o} gueI‘lSOI‘IS Infection chronique 15028 (53.7 %) 14128 (50%)
19 (17) 5(23) 0.531 Infection polymicrobienne 2/28 (7.1 %) S5/28 (17.9%)
45 (41) 5(23) 0.115 Infection & SA 15/28 (53.6 %) 23/28 (82,1 %)
26 (23) 0 (o 0.025 Infection & SCN T/28 (25 %) 5/28 (17.9 %)
46 (41) 11 (50) 0.458 .
77 (69) 20 (91) 0.037 Antibiotique associé
Rifampicine 15/28 (53.6 %) 9/28 (32,1 %)
93 (84) 17 (77 0.460 . , Ofloxacine 5/28 (17.9 %) T/28 (25 %)
20 (19) 533 0.488 ° P t fl t l 1973. t Acide fusidique 2728 (7.1 %) 5/28 (17,9 %)
16 (14) 4019 0.599 ontiriex er a oy . retro Teicoplanine 2728 (7.1 %) 1/28 (3,6 %)
2a8) L 0.930 Vancomycine 2728 (7.1 %) 1/28 (3.6 %)
2ras 2 0-624 L 12 OM Amoxicilline 1/28 (3,6 %)
t‘ _f‘;' : ‘j: ::{‘): 333[1.16-2455] . . , . Monothérapie 2/28 (7.1 %) 4/28 (14,3 %)
San  eom o * clindamycine monothérapie L e T
N . , Efficacité a 18 mois 27/28 (96.43 %) 24/28 (85,7 %)
15 ¢13y 62T 0.105 I Y 2 echecs Rechute 1728 (3.57 %) 4/28 (143 %)
T TAT IS 6T 5s [Eos
Six weeks of antibiotic therapy 80 (72) 9 (41) 0.010 3.01[1.14-797]

e]5



Evaluation of clindamycin use in bone and joint infections: is a
monotherapy a safe option ? A monocentric observational study

S. Jamard et al., via le CRIOGO

- 88 monoT clinda / 49 biT

- Charlson 6 >Plus de cirrhotique gpe biT *
- 61% sur matériel

- 74% infections chroniques

- Echec 30%
- 51 % en biT et 18% monoT

Monothérapie clindamycine apparait safe
Effet intracellulaire, moins d’interaction

Multivariate IPTW
n=96 n=41 OR (IC95, p OR (IC95, p OR (IC95, p
Sex (Male) 71 (74.0) 28 (68.3)  0.76 (0.34-1.72,
p=05)
Malnutrition 2(21) 5(12.2) 6.53 (1.34- 11.83 (1.74-
47.03, p=0.03) 112.31, p=0.02)
Diabetes mellitus 41 (42.7) 23 (56.1) 1.71 (0.82-3.62,
p=0.15)
Malignant Neoplasm 17 (17.7) 11 (26.8) 1.70 (0.70-4.03, 2.43 (0.80-7.47,
p=0.23) p=0.12)
Chronic alcoholic 29 (30.2) 19 (46.3)  2.00 (0.94-4.25,
intoxication p=0.07)
Device related 59 (61.5) 25(61.0)  0.98 (0.47-2.10,
infection p=0.96)
Fever 30 (31.2) 24 (58.5)  3.11(1.47-6.71, 3.26 (1.30-8.56,
p=0.003) p=0.01)
Polymicrobial 29 (30.2) 10 (24.4)  0.75(0.31-1.68,
infection p=0.49)
Staphylococcus 54 (56.2) 27 (65.9) 1.50 (0.71-3.27,
raareas P=05)
Monotherapy 72 (75.0) 16 (39.0)  0.21 (0.10-0.46, 0.18 (0.07-0.46, 0.36 (0.17-0.76,
p<0.001) £<0.001) =0.008)
Duration of treatment ~ 42.0 (3.0)  42.0(3.0)  1.00 (0.99-1.02,
(days) Median (IQR) p=0.57)
16



S. aureus: Pro monoT sur materiel FQ

Safety and Efficacy of Moxifloxacin Monotherapy for Treatment of

n=48. IOA

Orthopedic Implant-Related Staphylococcal Infections”

Rafael San Juan,'* Ana Gzn‘cm—Rcync,' Pedro Caba,? Fernando Chaves,® Carlos Resines,”
el . - . - .
Fernando Llanos,” Francisco Lopcz—Mch‘ano,' Manuel Lizasoain,' and Jose Maria Aguad()1

TABLE 1. Characteristics of the 48 patients included in the study

ttt: post op vanco + cloxa/céfazo puis moxiflo 3 MOis | N i s ope o otopsdic ol

Infection chronique chez 36 patients (75%) et n=21 Shoulder prosthisi

(43%) implant gardé
82,6% succes et 71 %

avec la rétention de matériel Finding in prosthetic joint revision

Pas d’emergence de résistance e

aux quinolones

Characteristic Value
Sex (% male/% female) 52.1/47.9
Mean *+ SD age (yr) 588 2.6
Mean + SD Charlson comorbidity index 0.8+02
28 (58.3
Hip prosthesis 9(18.8
Knee prosthesis 10 (20.8
1(2.1)
No. (%) of patients with the following timing of infection:
Early infection 6(12.5
Late chronic infection 33 (68.8
Late hematogenous infection 3(6.3)
6(12.5
No. (%) of patients with the following etiology of infection:
Staphyl aureus 33 (68.8
CoNS 15 (31.2
Median (range) no. of days of i.v. antibiotic treatment® 12.6 (1-
Median (range) no. of days of oral moxifloxacin treatment 78 (24—
No. (%) of patients with global cure
Per ITT 38(79.1)
All patients (n = 46) 38 (82.6)
15 (71.3)
26 (78.8)
Patients with CoNS infection with global cure (n = 14) 12 (86)

sur les echecs

Lombes et al., 2024:
ISO post op chir rachis: 20 patients
11 monoT vs 9 biT: pas de différence (5 sous FQ seule)



Cycline

Minocycline Combined with Vancomycin for the
Treatment of Methicillin-Resistant Coagulase-Negative
Staphylococcal Prosthetic Joint Infection Managed with
Exchange Arthroplasty

Géraldine Bart!, Valérie Zeller'2™, Younes Kerroumi?, Beate Heym?3, Vanina Meyssonnier?2, Nicole
Desplaces?, Marie Dominique Kitzis?, Jean Marc Zizal2, Simon Marmor24

* 70 PJISCN méti-R : IV 6 semaines par b T ey Mimeyeiine grove

o Vancomycine + rifam puis minocycline rifam 08
o Vancomycine +minocycline puis mino seule

e 36 CMI Vanco > 2 (50% des effectifs dont 71% mino)
e Pas de différence : 80 % réussite sur IOAC

* 8 souches tétra R mais mino S pas de rechute
(mécanisme d’efflux) o]

Curmilative gurvival

& 60 am 1001 120

Manths

Tigécycline: alternative dans 2 séries de cas : Cycline; alternative en monothérapie

- 19 ostéomyélites Griffin et al., 2013 B diffusi d I
- 36 IOAC Wach et al., 2018 onne difrusion des CyCUnes

e ®]8



Fercentage

Dalbavancine

Rappo et al., 2019: Randomisé

70 ostéomyélites dalba (monoT) vs 10 OM SOC

Simon et al., 2022: rétro biT
89 PJI dalba/89 SOC

improvement
Day 21 Dhay 42 & maonihs 1 year

Climical Clmical Climical Clinical
....... - cur

Morata et al., 2019 : rétro
45 IOA matériel et 19 IOA natives
biT dalba vs SOC

Revision free interval

100 80.6% 86 5% 851%

50

Survival (%)

—— DAL
Standard of care ABs

T T T T A
0 90 365 730 1500
Follow-up in days

Wunsch et al., 2019: rétro
32PJI - 30 OM 39 autres (64 biT)

Dalbavancine alternative
Bonne tolérance

Dimopoulou et al., 2023 : revue

]9



Conclusion

Avec matériel : la premiere intention reste la bithérapie quinolone + rifam.
En cas d'impossibilité sur la tolérance ou la résistance la monothérapie peut
s’envisager, privilégier la clindamycine, doxy, dalbavancine...

A l'avenir: études a faire sur la monothérapie
o Clindamycine en cours de publication
o Dalbavancine en cours

e 20



Infectiologue aventurier?

OUI MAIS




Merci de votre attention
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NPs:
® Penetrate to the deeper layers of the biofilm
® Variable mode of actions

Antibiotic loaded NPs:
® Penetrate to the deeper layers of the biofilm
F£ @ NPs release antibiotic

Photodynamic therapy:
® Kill biofilm associated bacteria

® Dislodge biofilm 2
» Lytic phage:

® Penetrates matrix

® Lyse bacteria within biofilm

Matrix

Electrical stimulation of titanium:
® Kill biofilm associated bacteria

® Dislodge biofilm \

Mature biofilm grown on titanium surface

Bacterial cell Antibiotic: requires bolically active bacteria
Persister bacterial cell t\ Lytic phage
Antibiotic resistant bacterial cell Ki‘ Antibiotic loaded nanoparticles (NPs)
Metabolically inactive bacterial cell © Nanoparticles (NPs)
(::' Lysed bacterial cell Photodynamic therapy (laser and phenotiazinic dye)
& Antibiotic: cannot penetrate biofilm matrix Y

Cathodic voltage-controlled electrical stimulation
Novel antibiotic

e 27



Techniques innovantes

- - . o o - g ® o S
-I - e - ® g o e - = > = * =
- - - = P |'T - N P =
enininininssiiian T T - Dacnaged bacrens

Fassive bioosaterial Eiormaterial surface weiti Biomaterial suarface wwikkh - W™ W W Auriadivesive costingg

Saarface it st A § Ve o e Tt es Srmanic anti-infective apent P g e c At Enrective amert

Surfaces passives : présente des modification chimiques
ou structurelles empéchant I'adhésion sans relarguer
d’agent anti microbien
- Anti adhésive: 5 propriétés:
- répulsion stérique, ~
- répulsion électrostatique |
- faible énergie de surface
- interactions superhydrophobes et hydrophobes -
Interaction physique substrat-microorganisme ‘
- Polyethylene glycol, hydrogel, poly zwitterionic

134.22 = 3108 nm

Blamater

materiau... ] [l
- Ajouter sur la surface du serum ou plasma ou des = e
protéines 4=

Concentration (rafmi)

PAM: cofliteux et sensible au pH et protéase
Inhibiteur de QS: desintégration de biofilm mais
spectre étroit, Résistance

Nanoparticules de métaux ©28

Surfaces actives: relargue un agent antimicrobien
- Organic (antibiotiques, PAM, phages)
- Inorganique: métaux ou ions (nanoparticules)
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Antibiotiques antibiofilm

 Daptomycine : ML ﬁ
o In vitro ok SASM | S
o Invivo: ok SASM 23 I 2
o Moins vrai sur SARM 12 _ Tom "’ ]"'"“T“!l“
» Fluoroguinolones: —_—_—_
. =] @ [
o Invitro: SASM SARM RPSTRTIR ARSI oo

o Invivo: cage lapin SASM, moxiflo
bonne pénétration biofilm 4

P ! Bauer ef al., 2013; Boudjemaa et al., 2016 3 Jacqueline et al., 2014 3¢)
2John et al., 2009 ; Jamard et al., 2023 4 Kaltéis et al., 2006



