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UTILISATION DU LINEZOLIDE et SUIVI DES CONCENTRATIONS PLASMATIQUES

Le linézolide est un antibiotique de la classe des oxazolidinones. Il agit en inhibant la synthese des
protéines bactériennes et il est utilisé dans les infections causées par des bactéries a gram positif
(BGP) multirésistantes ainsi que d'autres infections complexes, par exemple, la tuberculose

multirésistante.

A Santé Québec Estrie-CHUS, I'utilisation du linézolide est recommandée pour le :

e Traitement des infections a ERV ou a SARM lorsque la vancomycine n'est pas tolérée
(allergie, néphrotoxicité), inefficace ou a risque d'inefficacité (CMI vanco égale a 2 mg/ml) ou
lorsqu’une voie veineuse n'est pas disponible.

e Traitement des infections a SARM pour un patient qui refuse ou qui est techniquement
incapable de recevoir un traitement a la vancomycine par antibiothérapie a domicile et qui
est suffisamment stable pour un retour a la maison.

Le linézolide est habituellement utilisé a des doses fixes tel que recommandé dans la
monographie. Cependant, on observe une grande variabilité interindividuelle exposant les
patients a des risques d'échec thérapeutique ou de toxicité.

De maniéere générale, les concentrations sérigues tendent a :

Augmenter

Diminuer

Age avancé (65 ans et plus);

Jeune age (moins de 65 ans)

Faible poids

Surpoids

Insuffisance rénale et/ou hépatique

Grossesse

Thérapie de remplacement rénal

Fibrose kystique

Inhibiteurs de la P-gp

Inducteurs de la P-gp

Dose > 15 mg/kg/jour

Hospitalisation aux soins intensifs
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Recommandations posologiques standards
Linézolide 600 mg IV ou PO g12h de 10 a 28 jours selon l'indication (CF monographie).

Posologies alternatives retrouvées dans la littérature (off-label)
e Linézolide 600 mg IV ou PO g8h

= Etat critique;

= Obésité;

» (Clairance rénale augmentée.
e Linézolide 300 ou 450 mg IV ou PO g12h

» Insuffisance rénale et/ou hépatique;

» Infections non compliquées de la peau et des annexes cutanées
e Linézolide 600 mg IV ou PO g24h

» Insuffisance rénale et/ou hépatique;

= Certaines indications spécifiques (TB, mycobactéries)

Indication d’effectuer un suivi thérapeutique pharmacologique (STP)

Vu la grande variabilité interindividuelle associée a I'usage d'une dose standard, I'identification
des patients a risque de concentrations sous- ou supra thérapeutique est essentielle.

Une étude récente (4) propose un outil permettant d'évaluer la pertinence de faire un STP selon
les caractéristiques du patient. Cet outil a été validé aupres de 73 patients et permet une bonne
discrimination des patients a risque de concentrations supra-thérapeutiques.

https://hmarline.shinyapps.io/LinezolidExposurePredictor/

Chez ces patients, I'objectif principal consiste a assurer I'efficacité du traitement et a réduire la
survenue de réactions indésirables associées a des concentrations supra thérapeutiques et a
I'usage prolongé de I'antibiotique.



Santé Bulletin
e Québec d’informations

Santé Québec Estrie — CHUS

Comité d’antibiogouvernance Juillet 2026

Effets indésirables principaux associés au linézolide

Lien établi entre la survenue de l'effet indésirable et la dose totale recue et/ou la durée de

traitement

Effets indésirables Commentaires Durée de traitement

Myélosuppression Thrombocytopénie, anémie, leucopénie (plus | > 7 jours
rare)

Neuropathie périphérique > 28 jours

névrite optique

Troubles visuels Diminution acuité visuelle, trouble de la | > 28 jours
perception des couleurs

Acidose lactique

Risque variable selon la pharmacothérapie concomitante du patient (présence d'interactions)

Hypoglycémie, Syndrome sérotoninergique, Hypertension

Autres effets indésirables

Nausées, Vomissements, Diarrhée, infection a Clostridium difficile, Céphalées, Augmentation des
enzymes pancréatiques et/ou hépatiques

Un suivi thérapeutique pharmacologique (dosage du linézolide) est recommandé et s'ajoute au
suivi clinique régulier pour certaines catégories de patients ciblées :

e Traitement prolongé (> 10 jours)

o Altération de la pharmacocinétique du linézolide (poids corporels extrémes, age, insuffisance
rénale ou hépatique, insuffisance rénale aigué, hyperclairance)

e Suspicion de toxicités (thrombocytopénie)
e Présence d'interactions médicamenteuses
o Efficacité thérapeutique non constatée

e Suspicion de non-observance
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Niveaux sériques visés
Les données récentes recommandent de viser une C min entre 2 et 7-8 mg/L. Une C min dans

cet intervalle est associée a un ratio AUC/CMI > 80-100 et des concentrations supérieures a la
CMI pour 85-100% du temps selon l'infection.

Moment de prélévement
Effectuer un pré-dose (creux) au jour 2 de traitement.

La concentration mesurée a ce moment est considérée comme étant a I'équilibre puisque la T 1,
du linézolide est courte (5 a 7 h) et cela permet de détecter rapidement des niveaux inadéquats.

Accessibilité

Dosage effectué au CHU Sainte-Justine

Données pharmacocinétiques

Excellente absorption. Avec ou sans nourriture.

Absorption Biodisponibilité approximative de 100 % (dose PO = dose IV).
Volume de distribution élevé (~ 40-50 litres.).
e el e Pénétration tissulaire rapide dans les tissus bien perfusées.
Distribution
Passage de la BHE.
% Liaison = 31% (3).
Métabolisme Oxydation -> Formation de 2 métabolites inactifs

Elimination rénale et non-rénale sous forme de linézolide et de
Elimination métabolites.
T 1 5a 7h (adulte).
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