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Le linézolide

• Classe des Oxazolidinones

• Activité microbiologique :

�Staphylococcus aureus dont SARM, SCN (S. epidermidis)
�Entérocoques (E. faecium, E. faecalis) dont résistants à la 

vancomycine (ERV)
�Streptocoques, autres bactéries Gram + anaérobies

• Pharmacocinétique :

�Biodisponibilité de 100%
�T1/2 = 5-7h, Vd = 40-50L
�LPP 31%, métabolisme indépendant du CYP450
� Inhibiteur faible et réversible des MAO
�Elimination urinaire à 80%, pas d’adaptation de dose
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• Indications :

�Pneumopathies nosocomiales et communautaires
lorsqu’elles sont documentées ou suspectées à bactéries à
Gram + sensibles

�Infections compliquées de la peau et des tissus mous
uniquement lorsque l’infection a été documentée à bactéries
à Gram + sensibles

�Chez l’adulte, débuté uniquement en milieu hospitalier et
après avis d’un spécialiste tel qu’un microbiologiste ou
un infectiologue

• Posologie : 600mg x2/j, 10 à 14 jours consécutifs

Le linézolide



• Effets indésirables :

o Thrombopénie dose et temps-dépendant, anémie
o NVD, acidose lactique, neuropathie optique, neuropathie

périphérique

o Surveillance : NFS, signes neurologiques et ophtalmologiques,
lactates / bicarbonates si NV et céphalées

• Résistances :

o Modification de la cible ribosomale par mutation de l’ARN 23S
�SARL*, ERV**

* Sanchez Garcia M, De la Torre MA, Morales G, Pelaez B, Tolon MJ, Domingo S et al. Clinical outbreak of linezolid-resistant 
Staphylococcus aureus in an intensive care unit. JAMA. 2010;303(22):2260-2264

** Hayakawa K, Marchaim D, Pogue JM, Ho K, Parveen S, Nanjireddy P et al. Predictors and outcomes of linezolid-resistant 
vancomycin-resistant Enterococcus: A case-case-control study. American Journal of Infection Control. 2012;40:261-263
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� Introduction en 2004 au CHU 

� Coût traitement journalier : 120 à 128 € / jour

Contexte



�Antibiotique suivi : soumis à une prescription nominative
séniorisée conditionnant sa dispensation après analyse
pharmaceutique

�Etude rétrospective sur 2009 :

� 140 prescriptions

� 29% de séniorisation, pas d’identification du prescripteur dans
38% des cas

� Prescription de 1ère intention dans 51% des cas, le plus souvent
dans le cadre d’un traitement empirique à large spectre (28%)

� Documentation : 66% bactéries G+ (16% SASM, 7% SARM),
17% bactéries G-, 17% pas de pathogène

Quelles actions mener pour le bon usage du linézolide ?

Contexte



Pharmacie : 
UF : 
Patient : 
Date de la prescription : 
Qualité du prescripteur : 
Nom du prescripteur : 
Voie d’administration : 

Actions menées par l’Equipe Transversale d’Infectio logie (ETI):
Pathologie infectieuse clinique identifiée :
Documentation bactériologique éventuelle : 
Autres antibiotiques prescrits :
Prescriptions dans l’AMM � hors AMM �
Intolérance aux glycopeptides �

Insuffisance rénale �
Absence de voie veineuse centrale �

Mesures prises par l’ETI :
Pertinence de la prescription :
� Oui
� Non
Proposition faite par l’Equipe Transversale d’Infectiologie :
� Poursuite du linézolide
� Remplacement du linézolide , préciser produit : ……………………
� Arrêt simple de l’antibiothérapie

Inclusion: Toutes les prescriptions de linézolide 

Matériel

PHARMACIE

EQUIPE

TRANSVERSALE

D’INFECTIOLOGIE

(1) (2)



1er tour entre le 
1/03/2011 et 
31/05/2011

2ème tour entre le 
1/04/2012 et 
30/06/2012

3ème tour entre le 
3/06/2013 et 

3/09/2013

Rappel aux prescripteurs : séniorisation, 
respect de l’AMM, posologies, durées de 

traitement, argumentation des prescriptions 
hors AMM, réévaluation antibiotique à 72h

� Refus de délivrance en cas d’absence de 
documentation bactériologique en cours, 
de séniorisation, ou d’indication, et 
réévaluation par l’ETI

� Stratégie thérapeutique consensuelle de 
l’antibiothérapie probabiliste en cas de 
suspicion de  PAVM

� Module informatique de réévaluation 
antibiotique à 72h

Méthode

� Etude prospective interventionnelle en 3 étapes de 3 mois avec actions d’amélioration 



Méthode

� Module de réévaluation de l’antibiothérapie 



Méthode

� Stratégie thérapeutique consensuelle de l’antibiothérapie probabiliste en cas de 
suspicion de  PAVM
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Étude rétrospective  EPP 1
er

 tour EPP 2
ème

 tour EPP 3
ème

 tour
Services de réanimation 56,2 (73) 41,7 (15) 36,7 (11) 30,2 (13)
Services de chirurgie 21,5 (28) 19,4 (7) 30 (9) 27,9 (12)
Service de médecine 22,3 (29) 36,1 (13) 23,3 (7) 34,9 (15)
Urgences 0,0 2,8 (1) 10 (3) 7 (3)
Sénior 28,6 61 43,3 72,1
Interne 33,6 39 43,3 25,6
Non identifié 37,8 0 13,3 2,3

130 36 30 43
8,5 6,5 8 6

[1-45] [1-17] [1-49] [0,5-20]
140 43 54 49

Services 
prescripteurs % 

(n)

Nature du 
prescripteur 

(%)
Total de prescriptions analysés (n)

Durée moyenne de prescription (jours)

Total de prescriptions (n)
[Min-Max]

� Indicateurs de suivi : services, nature du prescripteur, durée de prescription

Résultats



Résultats

� Indications AMM / hors AMM, motifs de prescription



Résultats

� Contexte et pertinence des prescriptions



Résultats
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� Taux de pénétration CHU de Caen vs différents CHU (n=12)

Résultats



Conclusion

• Enjeu en termes d’écologie bactérienne 
• Problème des SARL en thérapeutique
• Développement des nouvelles oxazolidinones

• Importance des actions de bon usage et de leur suivi
• Pérenniser les actions d’évaluation
• Renforcer la coopération entre les différents acteurs : 

infectiologues, microbiologistes, pharmaciens
• Développer l’analyse de la pertinence des prescriptions
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