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Antibiothérapie en pratique courante :
Schémas posologiques 
Stratégies thérapeutiques 

ET SI LA NOTICE NE DISAIT PAS TOUT…

Dr Laurent MANGOLD doclm@wanadoo.fr
Licence de chef de centre d’insémination
CEAV Médecine et Chirurgie des Equidés
Référent Antibiotique National Filière Equine

Journée GDS 23 
GUERET 

10 Octobre 2019

Le menu 1 h 30 minutes TOP CHRONO ! …….. Ou plus si affinité

UN EXEMPLE PROBLEMATIQUE DELAI D’ATTENTE HORS RCP

AMM ET SCHÉMA POSOLOGIQUE NON STANDARD : 
comment je gère mon délai d’attente ?

VITE EST IL TOUJOURS D’ACTUALITE ??

ET DONC, LE LONGTEMPS EST IL TOUJOURS D’ACTUALITES ?

LE FORT, EST IL TOUJOURS D’ACTUALITE ?

TEMPS DEPENDANT: 1, 2, 3 ….. SOLEIL
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Le pas assez FORT 

Fenêtre de Sélection

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay
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Le FORT Fenêtre de Sélec^on
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Les implications pratiques du frapper FORT

Laurent M ANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

ØNe pas sous estimer le poids des 
animaux ou du patient pour calculer 
la dose

ØUn animal qui reçoit une demi 
dose, n’est pas à moitié traité mais il 
est juste  non traité mais les germes 
sont sélectionnés

ØAUTOMEDICATION (une problématique commune internationale…)
ØLes dangers du fond de flacon ! 
ØOu du blister entamé!

ØSi c’est viral, l’antibiotique n’est surtout pas automatique 
et si c’est la gourme…..

Les implica^ons pra^ques du frapper FORT

Laurent M ANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

Ø Expliquer aux Eleveurs-Infirmiers de leurs élevages

o Ne pas adapter le volume injecté à ce qu’il vous 
reste dans le flacon

o Ne pas compléter la dose avec 2 produits non 
identiques 
o 20 ml A +  30 ml  B ≠ de 50 ml de C
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Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

Ø Certaines CPM sont connues

Ø L’efficience d’une augmentation de 
dose 

ü Dépend du couple ATB/Bactérie

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

Ø Certaines CPM sont connues

Ø L’efficience d’une augmenta^on de 
dose 

ü Dépend du couple ATB/Bactérie
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UNE NOTION 
PARTICULIÈRE 

DU 
“FRAPPER FORT”

Important lors de choc et 
d’animaux septicémiques débilités

Veau 
Poulain

Garaffo Mai 2010

Effet post-antibiotique
ou résistance 
adaptative?

• Paradoxe = un des 2 phénomènes l’emportent :

• à intérêt de la dose de charge +++

AUTRE INTERET DE LA DOSE DE CHARGE

Ø Concentration initiale suffisante
Ø Peu de bactéries résistent

Ø EFFET PA

Ø Concentration initiale sub-optimale
Ø nombreuses bactéries résistantes 

persistantes
Ø pas d’effet pa – résistance adaptative 
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PL Toutain Ecole Vétérinaire Toulouse 11

• Efficacité de l'EPA non démontrée

• L'effet est concentraXon et temps dépendant

• Si le t1/2 vie est court (1 h), l'EPA prolonge l'effet

• Si le t1/2 vie est long (>5 h), l'EPA n'au aucune significaXon 
propre  car il disparait en même temps que décroissent les 
concentraXons plasmaXques

Signification thérapeutique de l'EPA

PL Toutain Ecole Vétérinaire Toulouse 12

Effet

Bêtalactamines
Tétracyclines
Chloramphénicol
Macrolides
Triméthoprime
Aminosides
Rifampicine

durée Gram +

++
+++
+++
+++
++
+

++++

durée Gram -

0
+++
+++
ND
+

++++
++++

0 = inférieur à 0.5h       + = 0.5 à 1.52h        ++ = 1.5 à 25h
+++ = 2.5h à 4h           ++++ > 4h                 ND = non déterminé

L'effet post-antibiotique (EPA)
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TEMPS DEPENDANT: 1, 2, 3 ... (SOLEIL) FOIS PAR JOUR

ANTIBIOTIQUES TEMPS DÉPENDANT 

?

• T>CMI >50% temps de 
dosage

(40 à 80% selon les germes)

• Voire 100% du temps dans
les situations critiques

• Voire T> “n” fois CMI> 
100% Tps

Toutain PL - 2013
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• Cela dépend:
• De Pk/Pd

• Diffusion tissulaire
• T1/2
• Inflammation

• De la CMI
. du germe

Si on augmente ce % de 
T>CMI  on peut 

éventuellement diminuer 
la durée du Traitement

ATB Temps-dépendants
% du Tps   ATB   > CMI

Classique: T>CMI 50 à 60% 
Germe dépendant
Sévérité pathologique 

dépendant 

Applicable 
à la Pénicilline/Procaine
chez le cheval
Amoxicilline chez le 
Veau
….

• CPM

• CPM

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay
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Demi-Vie

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

Traitements antibiotiques in utero
Difficultés pour adapter le schéma posologique sans 

connaître la bactérie responsable

Toutain PL - 2013ET SI LE GERME AVAIT SON MOT À DIRE!



11/10/2019

10

AMOXICILLINE CHEZ LE CHIEN

ET SI LA NOTICE NE DISAIT PAS TOUT…

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

Amoxicilline/Ac clavu chez le  Chien: Pathologie Infectieuse Respiratoire 

Ex Notice RCP: Dose
La dose recommandée est de 12,5 mg des principes actifs 

combinés (soit 10 mg d'amoxicilline 
et 2,5 mg d'acide clavulanique) 
par kg de poids corporel, deux fois 
par jour 

Biblio:  
15 à 20 mg/kg  - 3 fois /j

≠
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Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

Rarement la notice indique:

Ø Une Pathologie

Ø Une bactérie

Ø Un schéma posologique

ITU Chien Chat:

Amox 11-15mg/kg TID
Amox-clav 12,5– 25 mg/kg TID

Et en Médecine 
Humaine: Toutes 

les notices ne 
sont pas 

équivalentes… Les 
« guides lines » 

sont plus 
complets
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UTILISEZ VOUS LE BON 
SCHEMA POSOLOGIQUE 
PENICILLINE PROCAINE CHEZ 
LE CHEVAL?

ET SI LA NOTICE NE DISAIT PAS TOUT…

POSOLOGIE – FRÉQUENCE D’ADMINISTRATION – VOIE D’ADMINISTRATION

Extrait : Article à consulter

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay
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PENICILLINE G/Procaine :
Quelle posologie chez le 

cheval?
• Posologie RCP PENI-Procaine par exemple:

• 7 à 17 mg /kg une fois par 24h
• 1mg de Peni Proca = 1009 UI Peni Proca

• Posologie moyenne bibliographie:
• 22000 à 25000 UI par kg pour Penicilline Procaine IM 

toutes les 12 h
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AMOXICILLINE 
CHEZ LE VEAU

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

Absorption digestive et véhicule

Temps (h)

AVEC LAIT6

4

2

1

1 2 4 6 8
0

SANS LAIT

1 2 4 6 8

AMPICILLINE

AMOXYCILLINE

µg / ml

PL TOUTAIN
A BOUSQUET_MELOU
A FERRAN
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µg / ml

Temps (h)

amoxicilline sodique (7 mg / kg)

amoxicilline suspension aqueuse
(14 mg / kg)

amoxicilline
suspension 
aqueuse 
(7 mg / kg)

Amoxicilline : influence du sel

Distribution
𝑚𝑜𝑦
CMI

PL TOUTAIN
A BOUSQUET_MELOU
A FERRAN

4
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2

1

2 4 8

µg / ml

Temps (h)
1 3 6

*
*
* * * *

*
*

AMOXICILLINE
7 mg / kg, voie IM

Veaux
45 kg

55 kg

62 kg

Vache

Veaux

Veau: Influence de l'age 
sur la pharmacocinétique de l' amoxicilline

PL TOUTAIN
A BOUSQUET_MELOU
A FERRAN
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LA NOTICE NE 
DISAIT PAS 
TOUT…
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VITE EST IL TOUJOURS D’ACTUALITE ??

02

04
03

06

05

01

Conc Trait > CPM

EVOLUTION DE LA MALADIE dans le TPS ⇢ GROS INOCULUM 
Ø Les gros Inoculums sont plus hétérogènes

Ø La CMI in vitro est parfois moins représentative!

Ø ⇡ de la prolifération des mutants résistants
Ø Mise en place des biofilms

Ø Et pourquoi pas …….de Persisteurs

Conc Trait > CMI

Facteurs Temps d’évolution de 
la maladie Le VITE 

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay
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E.Coli  urinaire « persisteur » en médecine humaine ?

Laurent M ANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

Laurent M ANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay
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• Streptococcus equi sp zooepidemicus
– Résiste a 32 fois la CMI sans posséder de facteurs de 

résistance
– Localisation aigue versus chronique

Notion de germes « persisteurs - dormants cells »

Eviter la chronicité……
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ET LE BIOFILM?

Amas structurés
de bactéries

enrobés d’une
matrice

polymérique

Attaché à une
surface. 

Protège les 
bactéries

Résister à la réponse immunitaire de 
l’hôte

Résister aux antibiotiques sans pour 
autant être porteuse de facteur de 
résistance

Résister aux désinfectants

Staph aureus
Staph coag-
Strep b et a
Pseudomonas
Klebsielle
Enterobactérie…

ET LE BIOFILM?
Staph aureus
Staph coag-
Strep b et a
Pseudomonas
Klebsielle
Enterobactérie…

Endométrite chronique de la jument
Otite à pseudomonas du chien
Mammite VL
…….
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Affection pulmonaire
Klebsiella Pneumoniae
Marbofloxacine

Kestermann 2009

Dose plus forte
Ou

Dose plus tot !
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Importance du Frapper VITE en ANTIBIOTHERAPIE PROBABILISTE

Co nc 1 Co nc 2=  4* C onc 1 Co nc 3= 6* C onc 1

TOXICITE ?

Affection pulm onaire
Klebsiella Pneum oniae
Marbofloxacine

Kesterm ann 2009

Dose plus forte
Ou

Dose plus tot !

Présentation Professeur Alain BOUSQUET-MELOU (ENVT)
Journée Occitane des GTV Antibiothérapie - 2017

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

Ø Importance de la bonne réalisahon d’un 
prélèvement représentahf sur un gros
inoculum

Il Faut Eduquer nos clients !
Plus ils laissent évoluer la maladie plus 

le taux de guérison bactériologique
baisse

Intervenir  VITE   et Frapper Vite

Intervenir  VITE   et Frapper FORT
Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay
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ET DONC, LE LONGTEMPS EST IL 
TOUJOURS D’ACTUALITES ?

02

0403

06

05

01

Et le LONGTEMPS?   
2 Exemples de publications qui laissent réfléchir

• Traitement ATB 3j (nb50) versus 5 jours (nb42) - Peni (bid)/Genta(sid)
• Pas de différence
• 88% de taux de survie

Infection des plaies 
chirurgicales suite 

chirurgie de  colique   

• exemple de La promoXon de résistance par l’exposiXon aux 
Tétracyclines à des doses sub-efficaces

• Ce n’est pas un phénomène de résistance mais une 
acXvaXon chimique d’une expression génique!

Exposition de la 
flore commensale 

et EGM: 

Comparison of two antimicrobial regimens on the prevalence of incisional infections after colic surgery
S. A. Durward-Akhurst, T. S. Mair, R. Boston, et al. Veterinary Record 2013 172: 287

!

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

Que faire: suivre Les AMM ou La bibliographie ? Le Hors AMM peut engager
la responsabilité du praticien, le Hors Bibliographie peut engager l'efficacité des thérapeutiques...ane de buridan
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Les Transposons et autres….. !
Présentahon ANSES Paris Nov 2017

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

Présentation Professeur Alain BOUSQUET-MELOU (ENVT)
Journée Occitane des GTV Antibiothérapie - 2017

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay
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Pr Alain 
Bousquet-Melou

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

RAPPEL DE 
NOTION 
PK - PD

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay
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Aujourd’hui,

Plus VITE

Plus FORT

Et surtout le

MOINS 
LONGTEMPS 
possible

En raisonnant les schémas thérapeutiques et 
posologiques

Il y a 20 ans: VITE FORT et LONGTEMPS

En préservant les antibiotiques qui restent encore efficaces 
dans des situations pathologiques critiques chez l’homme

TAKE HOME MESSAGE

Laurent M ANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

☞ Le Foal septicémique a rarement une Clinique 
progressive avec signes précursseurs patents

☞ La bascule vers l’urgence médicale est rapide

☞ Si le choix ATB probabiliste est erroné >> 
Pronostic vital engagé voire défavorable

☞ Hémoculture peu fiable et résultat tardif
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⌦ Les situations cliniques laissant planer un 
risque septicémique majeur autorisent le praticien à
utiliser les C3/C4 en 1ère intention probabiliste

⌦ ne dispense pas d’un prélèvement pour 
identification bactérienne
`

⌦ La réévaluation de la stratégie
thérapeutique à 4 jours est indispensable

⌦ La documentation/archivage du cas Clinique 
est TRES FORTEMENT CONSEILLEE

• Les situations cliniques particulières vis à vis  des AIC  et des ATB 
en général sont listés et en cours de validations par les autorités

• Abces de pied

• Situations septicémiques chez le foal

• Endométrite

• Gourme

• ….  Et chez les bovins:  Mammite – Délivrance et antibiothérapie locale –
Diarrhée du veau ...  Et chez le Chat:  Cystite…..

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay
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Le menu 35 minutes TOP CHRONO

AMM ET SCHÉMA POSOLOGIQUE NON STANDARD : 
comment je gère mon délai d’a{ente ?

02

04

03

06

05

01

Règles de la 
Cascade (2)

u Deux contraintes supplémentaires doivent être observées par 
le vétérinaire qui prescrit en utilisant la « cascade » :

u 1) lorsque le médicament est destiné à être administré à des 
animaux dont la chair ou lesproduits sont destinés à la 
consommation humaine, les substances 
pharmacologiquement actives qu’il contient doivent être
inscrites aux annexes I, II ou III du règlement
2377/90susmentionné ;

u 2) le temps d’attente fixé par le vétérinaire sur sa 
prescription ne peut pas être inférieur aux temps 
d’attente forfaitaires fixés par l’arrêté ministériel du 
16 octobre 2002, à savoir :
u - 28 jours pour la viande

- 7 jours pour le lait
- 7 jours pour les œufs
- 500 degrés-jours pour la chair de poisson. 
(exemple : temps d’attente de 40 jours lorsque 
l’eau est à 12,5°) [500 : 12,5 = 40].



11/10/2019

30

Règles de la 
Cascade 

délai 
d’attente

Exemple de 
situation

u Penicilline à schéma posologique 2 fois par 
jour

u Gentamicine à 6,6 voire 12 mg/kg SID
u Augmentation de la dose /AMM
u Voie d’administration non précisée par 

l’AMM
u ………

Si le cheval n’est pas exclu de la filière bouchère

A minima

7 jours Lait
28 jours Viande 05

©
 Copyright Show

eet.com

LE CHEVAL EST UNE VACHE MAIS IL A DES TEMPS D’ATTENTE SPECIFIQUES !

Spécialités Pharmaceutiques avec délai d’attente
pour les Equidés

Spécialités Pharmaceutiques avec délai d’attente pour une
autre espèce ou pour une autre indication ou hors schema 

posologique RCP

Absence de délai d’attente dans un RCP mais LMR et 
dangerosité non établie: Liste Substance essentielle

Absence de LMR ou substance interdite
Chevaux exclus de la 

consommation humaine

Temps d’avente 6 mois

Temps d’attente Cascade
7j Lait  et 28j Viande a 

MINIMA

Temps d’attente RCP

ACEPROMAZINE
BETHAMETASONE

FLUORESCEINE
TRIAMCINOLONE

Chloramphenicol
PHENYLBUTAZONE
Metronidazole…..

AMIKACINE
RIFAMICINE
OFLOXACINE

HISTABIOSONE ND

G4 ND (214 j)
DEPOCILLINE ND bid

1

2

3

4

INFLACAM ND

GASTROGARD ND
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UN EXEMPLE DE PROBLEMATIQUE
DELAI D’ATTENTE HORS RCP

02

04

03

06

05

01

© Copyright Showeet.com – Creative & Free PowerPoint Templates

1 - JE ME CONNECTE: 
VIA LE PORTAIL DU CNOV AVEC 
MON NUMÉRO D’ORDRE ET MON 
MOT DE PASSE ORDINAL

2 – Je peux :

Ø Consulter la FAQ

Ø Consulter la ressource
documentaire

Ø Poser mes questions au 
référent de ma région

anhbio-ref.fr : Comment ça marche?

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay
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4 – UN ÉCHANGE SE MET EN PLACE SOUS 
FORME DE DISCUSSION AVEC LE RÉFÉRENT

3 - Je donne un titre à ma question et je la rédige puis je l’envoi au référent

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

ANTIBIO-REF.FR : COMMENT ÇA MARCHE?
5 – Le référent répond:

Il s’est appuyer sur les experts ou les autres référents si 
nécessaire pour étayer scien^fiquement sa réponse 
tout en gardant son âme de pra^cien.

6 - Les échanges sont 
anonymes et 
confraternels. 

Personne ne juge 
Personne

Seul le référent connaît l’identité de son 
interlocuteur

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay
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ANTIBIO-REF.FR : COMMENT ÇA MARCHE?

7 – Fin de la discussion:

Vous fermez la discussion, ce qui permet que votre 
question alimente , de manière ANONYME, la FAQ avec la 

réponse du référent.

Ainsi, Tous les confrères profitent du « brainstorming » 

Laurent MANGOLD - AVEF - Clinique Equine d'Argonay

ALLEZ UN PETIT DERNIER ! VOUS AVEZ DIT DÉLAI D’ATTENTE !
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La réponse « brute » du référents après consultation du groupe Expert/Référent
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non respect de la voie d’administration
Augmentation de posologie

Hors AMM

LES ELEMENTS ESSENTIELS DE LA REPONSE REFERENT

69

UTILISATION HORS AMM OU CUMUL DE 
PRÉSENTATION DIFFÉRENTE

FAIRE UNE RECHERCHE RESIDU
.

Délai Forfaitaire MINIMUM: 
Lait 7 jours   Viande 28 j

LMR et Test laiterie : 
sensibilité parfois différente

Changement de schéma posologique / RCP
>> Engagement de la responsabilité du 

prescripteur.

Sensibilité 
Delvotest

(2ug/gr) 2 fois 
supérieure à 
LMR (4ug/g) 
pour Peni G

Merci 
de
votre
attention

u Dr Laurent MANGOLD
u Licence de chef de centre d’insémination
u CEAV Médecine et Chirurgie des Equidés
u Référent Antibiotique National Filière Equine
u lmangold@cliniqueequineargonay.fr
u lmangold@avef.fr
u doclm@wanadoo.fr

mailto:lmangold@cliniqueequineargonay.fr
mailto:lmangold@avef.fr

