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� L’administration d’antibiotiques par voie sous-cutan�ee (SC) est une pratique fr�equente en France, malgr�e l’absence d’au-
torisation de mise sur le march�e et de recommandations disponibles sur le sujet.

� L’utilisation de la voie SC apporte une solution pragmatique dans de nombreuses situations o�u les voies orale, intraveineuse
et intramusculaire sont contre indiqu�ees, ou jug�ees trop invasives ou inconfortables.

� De nombreuses donn�ees scientifiques de qualit�e ont �et�e publi�ees ces derni�eres ann�ees, permettant de mieux documenter
cette pratique.

� Ces donn�ees sont synth�etis�ees dans cet article, et des recommandations sont �emises sous l’�egide de la SPILF et de la SFGG
afin de d�efinir les indications, les modalit�es d’utilisation et le contexte r�eglementaire de l’antibioth�erapie sous-cutan�ee.
HIGHLIGHTS

� Subcutaneous administration of antibiotics is a common practice in France, despite the absence of marketing authorization
and a lack of formal recommendations.

� The subcutaneous route provides a pragmatic solution in numerous situations where oral, intravenous, or intramuscular
routes are contraindicated or considered too invasive or uncomfortable.

� A substantial body of high-quality scientific evidence has been published in recent years, through which this practice has
been more precisely described.

� The relevant data are summarized in this article, and guidelines are issued on behalf of the SPILF and the SFGG to define
the indications, modalities of use, and regulatory framework for subcutaneous antibiotic therapy.
1. Contexte et m�ethode

L’administration d’antibiotiques par voie sous-cutan�ee (SC)
en m�edecine humaine est une pratique ancienne et courante
en France, alors qu’elle est peu utilis�ee, voire inconnue, ail-
leurs dans le monde.

La ceftriaxone avait une autorisation de mise sur le
march�e (AMM) française pour une administration SC jusqu’en
2014. Elle a �et�e supprim�ee cette ann�ee-l�a par l’Agence
Europ�eenne du M�edicament �a l’occasion d’une campagne
d’harmonisation des AMM, en raison de donn�ees scientifiques
d’efficacit�e et de s�ecurit�e jug�ees insuffisantes. L’Agence
Nationale de S�ecurit�e du M�edicament (ANSM), dans une let-
tre adress�ee aux professionnels de sant�e en novembre 2019,
a cependant pr�ecis�e qu’elle pouvait être utilis�ee sous certai-
nes conditions [1].

La voie orale est toujours �a privil�egier pour administrer
des antibiotiques lorsqu’elle est possible. N�eanmoins, l’utili-
sation de la voie SC apporte une solution pragmatique dans
de nombreuses situations o�u les voies orale, intraveineuse
(IV) et intramusculaire (IM) sont contre-indiqu�ees, ou jug�ees
trop invasives ou inconfortables. Pour cette raison, le
recours �a l’antibioth�erapie SC reste tr�es fr�equent en France,
en milieu hospitalier comme en m�edecine ambulatoire,
malgr�e l’absence d’AMM [2�4]. La voie SC est aussi la voie
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parent�erale la plus utilis�ee pour administrer des antibioti-
ques en �etablissements d’h�ebergement pour personnes
âg�ees d�ependantes [5].

Il n’existe �a ce jour aucune recommandation française ni
internationale d�ecrivant les modalit�es d’utilisation des antibio-
tiques par voie SC. La r�edaction de recommandations de bon-
nes pratiques cliniques de l’antibioth�erapie SC a donc �et�e
command�ee par la Soci�et�e de Pathologie Infectieuse de Langue
Française (SPILF) et la Soci�et�e Française de G�eriatrie et
G�erontologie (SFGG) pour r�epondre aux demandes des �equipes
soignantes, en raison de son usage croissant li�e au vieillisse-
ment de la population, de l’h�et�erog�en�eit�e des pratiques et de
son encadrement n�ecessaire en l’absence d’AMM. Les objectifs
de ces recommandations sont de d�efinir les situations cliniques
o�u le recours �a l’antibioth�erapie SC peut être envisag�e, quels
antibiotiques peuvent être administr�es par voie SC, les
modalit�es d’administration et de surveillance des antibiotiques
utilis�es par voie SC, et de rappeler le cadre r�eglementaire.

1.1. M�ethode d’�elaboration des recommandations

Le groupe d’experts a r�ealis�e une analyse exhaustive de la
litt�erature scientifique anglaise et française publi�ee entre
1976 et 2025, grâce �a une recherche sur Pubmed, en utili-
sant les mots-cl�es subcutaneous [All Fields] AND (« anti-
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bacterial agents »[Pharmacological Action] OR « anti-bacte-
rial agents »[MeSH Terms] OR (« anti-bacterial »[All Fields]
AND « agents »[All Fields]) OR « anti-bacterial agents »[All
Fields] OR « antibiotic »[All Fields])) AND « humans »[MeSH
Terms].

Les �etudes cliniques retenues pour l’�elaboration des
pr�esentes recommandations sont synth�etis�ees dans le
Tableau 1. Des propositions ont ensuite �et�e r�edig�ees par les
experts, puis valid�ees collectivement par un groupe de
relecture.

En l’absence d’essais randomis�es contrôl�es, ces recom-
mandations reposent sur des avis d’experts s’appuyant sur
les �etudes publi�ees dans la litt�erature. Les questions pos�ees
ont �et�e d�efinies en suivant la m�ethodologie PICO (P : Patient
; I : Intervention ; C : Comparaison ; O : r�esultats [outcome
en anglais]). Les recommandations sont class�ees selon la
m�ethode GRADE A, B ou C en fonction du niveau de preuve
scientifique fourni par la litt�erature, et de 1 �a 3 en fonction
du niveau de soutien des experts [57].

1.2. Gradation des recommandations

Grade A : Preuve scientifique �etablie.
Grade B : Pr�esomption scientifique.
Grade C : Faible niveau de preuve scientifique.
AE : Avis d’Expert.

1: Accord fort.
2: Accord mod�er�e.

3: Accord faible.
2. Rationnel de l’utilisation de la voie SC pour
administrer des antibiotiques

2.1. Argumentaire

La voie SC est utilis�ee depuis de nombreuses ann�ees pour
r�ealiser une hydratation parent�erale (hypodermoclyse), mais
�egalement pour administrer certains m�edicaments comme
l’insuline, les vaccins ou les immunoglobulines [58�60]. Par
rapport �a la perfusion IV, l’hypodermoclyse pr�esente une
efficacit�e comparable en cas de d�eshydratation mod�er�ee, et
a plusieurs avantages : un meilleur confort pour le patient, un
maintien de la voie d’abord plus ais�e en cas d’agitation, moins
de complications locales (r�eaction au point d’injection)
et infectieuses, ainsi qu’un gain de temps pour le personnel
infirmier [61].

Sur le plan pharmacocin�etique, alors que la totalit�e de la
solution administr�ee par voie IV est imm�ediatement dispo-
nible dans le volume vasculaire �a la fin de la perfusion, il exi-
ste, lors de l’administration par voie SC, une phase initiale
d’absorption. Celle-ci est caract�eris�ee par la diffusion des
mol�ecules du secteur interstitiel vers les capillaires sanguins
ou lymphatiques. La vitesse d’absorption et la proportion de
mol�ecules absorb�ees d�ependent de plusieurs param�etres,
dont leur taille, leur charge �electrique, leur caract�ere
hydrophile ou hydrophobe, mais aussi du site d’injection et
de la composition du tissu interstitiel. L’absorption est plus
rapide quand la solution contenant les mol�ecules concern�ees
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est hydrosoluble, a un pH neutre, une faible viscosit�e, et un
bas poids mol�eculaire [62].

Les donn�ees pharmacocin�etiques (PK) des antibiotiques
d�elivr�es par voie SC retrouv�ees dans la litt�erature sont
concordantes : en comparaison avec la voie IV, l’absorption
progressive de l’antibiotique inject�e par voie SC entrâıne
une diminution de la concentration plasmatique maximale
(Cmax), et une augmentation du temps pour atteindre cette
derni�ere (Tmax) (Fig. 1).

Cependant, si l’absorption est compl�ete (soit une
biodisponibilit�e de 100 %), l’aire sous la courbe (ASC) est
inchang�ee par rapport �a la voie IV. En outre, malgr�e l’aug-
mentation de la Tmax, la voie SC n’alt�ere pas le temps durant
lequel la concentration plasmatique de l’antibiotique est
au-dessus d’une concentration cible basse, comme une
concentration minimale inhibitrice (CMI) bact�erienne
[39,40]. L’administration SC peut même, dans certains cas,
conduire �a une prolongation de ce temps. En effet,
l’�elimination se fait �a la même vitesse par voie IV et SC
(même demi-vie terminale), mais comme elle commence
d�es que la mol�ecule atteint la circulation g�en�erale, elle se
produit plus tardivement par voie SC puisqu’elle est alors
pr�ec�ed�ee par la phase initiale d’absorption. En tenant
compte des index de PK/pharmacodynamie (PD)
commun�ement admis, les modifications PK induites par une
administration SC ne sont donc pas en faveur de son utilisa-
tion pour les antibiotiques concentration d�ependants, dont
l’efficacit�e d�epend de leur concentration sanguine au pic
(Cmax et Cmax/CMI) [28,63].
2.2. Recommandations

Recommandation n°1 : Il est recommand�e de ne pas admi-
nistrer les antibiotiques concentration d�ependants par voie
SC (Grade B-1).
3. Indications et non indications de
l’antibioth�erapie SC

3.1. Argumentaire

Les situations cliniques identifi�ees dans les �etudes o�u les
antibiotiques sont administr�es pr�ef�erentiellement par voie
SC sont :

- l’impossibilit�e d’utiliser les voies IV (capital veineux
pr�ecaire, agitation) ;

- l’impossibilit�e d’utiliser la voie orale :
� indisponibilit�e d’antibiotique par voie orale adapt�e
pour le traitement de l’infection,

� troubles de la d�eglutition ou de la vigilance.
- l’impossibilit�e d’utiliser la voie IM (anticoagulation cura-
tive) ;

- un contexte de soins de confort ;
- la volont�e de faciliter le retour et les soins �a domicile
[2�4,64].

Dans ces situations, les experts pensent que la voie SC
peut apporter un b�en�efice, en �evitant des proc�edures invasi-
ves associ�ees �a un risque infectieux accru et un inconfort



Tableau 1 Synth�ese des �etudes cliniques et pharmacocin�etiques publi�ees sur les mol�ecules antibiotiques administr�ees par voie SC.

Antibiotique
�etudi�e

Participants Nombres
de patients
trait�es
par antibioth�erapie
SC

Type d’�etude Dose(s)
unitaire(s)
administr�ee(s)

Pr�esence de
donn�ees PK

R�ef�erence

Ceftriaxone
Volontaires sains 10 �Etude prospective randomis�ee ouverte en

cross-over
0,5 g Oui [6]

Volontaires sains, et patients
hospitalis�es en infectiologie

12 �Etude prospective randomis�ee ouverte en
cross-over

2 g Oui [7]

Patients en long s�ejour 15 �Etude prospective randomis�ee ouverte 1 g Oui [8]
Patients en soins palliatifs 44 �Etude prospective monocentrique

descriptive
1 g - 2 g Non [9]

Volontaires sains 54 �Etude prospective randomis�ee ouverte en
cross-over

1 g - 2 g Oui [10]

Patients hospitalis�es en
g�eriatrie

38 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

Non pr�ecis�ee Non [11]

Volontaires sains 18 �Etude prospective randomis�ee ouverte en
cross-over

1 g - 2 g Oui [12]

Patients hospitalis�es en
g�eriatrie ou en infectiologie

163 �Etude prospective multicentrique
descriptive

1 g - 2 g Non [3]

Patients hospitalis�es en
g�eriatrie

233 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

Non pr�ecis�ee Non [13]

Patients hospitalis�es en
infectiologie

3 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

1 g Non [14]

Patients hospitalis�es en
g�eriatrie

117 �Etude prospective monocentrique
descriptive

1 g Non [15]

Patients hospitalis�es en
g�eriatrie

402 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

1 g - 2 g Non [16]

Patients hospitalis�es en
g�eriatrie ou en infectiologie

24 �Etude prospective multicentrique
descriptive

1 g Oui [17]

C�efazoline
Patients hospitalis�es en
infectiologie

15 �Etude prospective non randomis�ee
ouverte en cross-over

1 g - 2 g Oui [18]

C�ef�epime
Volontaires sains 11 �Etude prospective monocentrique

descriptive
1 g Oui [19]

Patients hospitalis�es en
infectiologie

11 �Etude r�etrospective bicentrique
descriptive

Non pr�ecis�ee Oui [20]

Patients hospitalis�es en
infectiologie

12 �Etude r�etrospective multicentrique
descriptive

1 g Oui [21]
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Tableau 1 (Continued)

Antibiotique
�etudi�e

Participants Nombres
de patients
trait�es
par antibioth�erapie
SC

Type d’�etude Dose(s)
unitaire(s)
administr�ee(s)

Pr�esence de
donn�ees PK

R�ef�erence

Ceftazidime
Volontaire sain 1 �Etude prospective descriptive 1 g Oui [22]
Patient hospitalis�e en
infectiologie

1 Cas clinique 2 g Non [23]

Patient hospitalis�e en
infectiologie

1 Cas clinique 1 g Oui [24]

Patient hospitalis�e en
infectiologie

1 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

2 g Oui [14]

Benzathine
p�enicilline G

Volontaires sains 15 �Etude prospective non randomis�ee
ouverte en cross-over

1,2 MUI Oui [25]

Volontaires sains 24 �Etude prospective monocentrique
descriptive

3,6 - 7,2 - 10,8
MUI

Oui [26]

Patients suivis en infectiologie 55 �Etude prospective monocentrique
descriptive

10,8 MUI Oui [27]

Ampicilline
Volontaires sains 22 �Etude prospective monocentrique

descriptive
1 g Oui [28]

Amoxicilline-acide
clavulanique

Patients hospitalis�es en infec-
tiologie ou en g�eriatrie

3 �Etude prospective multicentrique
descriptive

1 g Oui [29]

T�emocilline
Volontaires sains 8 �Etude prospective non randomis�ee

ouverte en cross-over
2 g Oui [30]

Patient suivi en infectiologie 1 Cas clinique 1 g Oui [31]
Pip�eracilline-

tazobactam
Patients hospitalis�es en
infectiologie

112 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

Non pr�ecis�ee Non [32]

Patient hospitalis�e en
infectiologie

1 Cas clinique 4,5 g Oui [33]

Patients hospitalis�es en infec-
tiologie ou en g�eriatrie

22 �Etude prospective multicentrique
descriptive

4,5 g Oui [34]
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Tableau 1 (Continued)

Antibiotique
�etudi�e

Participants Nombres
de patients
trait�es
par antibioth�erapie
SC

Type d’�etude Dose(s)
unitaire(s)
administr�ee(s)

Pr�esence de
donn�ees PK

R�ef�erence

Ertap�enem
Patients hospitalis�es en soins
intensifs

6 �Etude prospective monocentrique
descriptive

1 g Oui [35]

Patients hospitalis�es en
infectiologie

14 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

1 g Oui [36]

Patients hospitalis�es en
infectiologie

25 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

1 g Non [37]

Patient hospitalis�e en
infectiologie

1 Cas clinique 1 g Non [38]

Patients hospitalis�es en
infectiologie

33 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

1 g Oui [39]

Patients hospitalis�es en
g�eriatrie ou en infectiologie

30 �Etude prospective multicentrique
descriptive

1 g Non [3]

Patients hospitalis�es en
g�eriatrie

98 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

Non pr�ecis�ee Non [13]

Patients hospitalis�es en
g�eriatrie

16 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

1 g Oui [40]

Patient hospitalis�e en
infectiologie

7 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

1 g Oui [14]

Patient en hospitalisation �a
domicile

22 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

0,5-1 g Non [41]

M�erop�enem
Patients hospitalis�es en
infectiologie

11 �Etude prospective non randomis�ee
ouverte en cross-over

1 g Oui [42]

Dalbavancine
Patient hospitalis�e en
infectiologie

1 Cas clinique 500 mg Oui [43]

Daptomycine
Volontaires sains 12 �Etude prospective non randomis�ee

ouverte en cross-over
10 mg/kg Oui [44]

Teicoplanine
Patients hospitalis�es en soins
intensifs

12 �Etude prospective randomis�ee ouverte en
cross-over

6 mg/kg Oui [45]

Patients hospitalis�es en
p�ediatrie

2 Cas cliniques 8 et 10 mg/kg Oui [46]

Patients hospitalis�es en
infectiologie

14 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

6 mg/kg Oui [47]

Patients hospitalis�es en
infectiologie

25 �Etude prospective monocentrique
descriptive

12 mg/kg Oui [48]

A
R
T
IC
L
E

IN
P
R
E
S
S

JID
:M

M
IF
M
C

[m
E
U
6P

;January
12,2026;13:07]

6

E.
Forestier,

G
.
G
avazzi,

S.
D
iam

antis
et

al.



Tableau 1 (Continued)

Antibiotique
�etudi�e

Participants Nombres
de patients
trait�es
par antibioth�erapie
SC

Type d’�etude Dose(s)
unitaire(s)
administr�ee(s)

Pr�esence de
donn�ees PK

R�ef�erence

Patients hospitalis�es en
g�eriatrie ou en soins intensifs

23 �Etude r�etrospective monocentrique
descriptive

6 mg/kg Oui [49]

Patients hospitalis�es en
g�eriatrie ou en infectiologie

10 �Etude prospective multicentrique
descriptive

Non pr�ecis�ee Non [3]

Patients hospitalis�es en
infectiologie

40 �Etude r�etrospective multicentrique
descriptive

8, 10 et 12 mg/
kg

Oui [50]

Aminosides
Patient hospitalis�e en
infectiologie

1 Cas clinique
(amikacine)

500 mg Non [51]

Patient hospitalis�e en
infectiologie

1 Cas clinique
(n�etilmicine)

Non pr�ecis�ee Non [52]

Patient hospitalis�e en
infectiologie

1 Cas clinique (gentamicine) 60 mg Non [53]

Patient hospitalis�e en
infectiologie

1 Cas clinique (gentamicine) 80 mg Non [54]

Patient hospitalis�e en
infectiologie

2 Cas clinique (gentamicine) Non pr�ecis�ee Non [55]

Patient hospitalis�e en
infectiologie

1 Cas clinique (gentamicine) 60 mg Non [56]
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Fig. 1 Profils de concentration plasmatique d’un antibio-
tique administr�e par voie intraveineuse (IV) et par voie sous-
cutan�ee (SC).
Cmax : concentration maximale ; MIC : concentration minimale
inhibitrice ; Tmax : temps n�ecessaire pour atteindre la Cmax.
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pour le patient (utilisation de dispositifs m�edicaux pour
acc�es veineux de moyenne et longue dur�ee de type Piccline
ou Midline), de recourir �a une immobilisation par des
contentions physiques ou chimiques, ou de prolonger une
hospitalisation. En effet, la mobilisation pr�ecoce et le
retrait de mat�eriel invasif, associ�es �a d’autres interventions
non m�edicamenteuses, ont montr�e leur efficacit�e sur la
pr�evention de la confusion et du d�eclin fonctionnel chez le
sujet âg�e [65].

Par ailleurs, la voie SC n’est pas adapt�ee pour administrer
des antibiotiques en cas de sepsis. En effet, la phase d’ab-
sorption augmente le temps d’obtention de la Cmax, et la
vasoconstriction p�eriph�erique pr�esente en cas de sepsis
pourrait compromettre l’absorption des antibiotiques
inject�es en SC.

Alors que l’�epaisseur de la peau varie peu d’un individu �a
l’autre, d’un site �a l’autre, ou en fonction du poids,
l’�epaisseur de la couche SC (hypoderme) varie en fonction
des sites d’injection et de l’index de masse corporelle (IMC)
du patient, ce qui n�ecessite d’adapter la longueur de l’ai-
guille utilis�ee [66]. Les donn�ees PK apr�es administration SC
des m�edicaments chez les patients ob�eses sont rares, ne
concernent que quelques mol�ecules comme l’insuline, les
benzodiaz�epines, les anticoagulants ou les vaccins, et sont
inexistantes pour les antibiotiques [66].

Enfin, peu d’�etudes sont disponibles sur la tol�erance de la
voie SC utilis�ee de mani�ere concomitante �a la prise d’anti-
coagulants ou d’antiagr�egants. L’�etude de cohorte prospec-
tive française de Roubaud Baudron et al. a cependant
montr�e que les patients trait�es par antibioth�erapie SC et
sous anticoagulation pr�eventive ou curative ne pr�esentaient
pas de complication h�emorragique plus fr�equente au site
d’injection [3].
3.2. Recommandations

Recommandation n°2 : Il est recommand�e de ne pas uti-
liser l’antibioth�erapie par voie SC en pr�esence de signes de
gravit�e de l’infection, notamment en cas de sepsis ou de
choc septique (Grade C-1).
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Recommandation n°3 : Il est recommand�e d’�evaluer le
b�en�efice �a recourir �a la voie SC pour administrer des anti-
biotiques selon les �el�ements cliniques suivants (Grade C-1).

En faveur de la voie SC :
� Capital veineux de mauvaise qualit�e ;
� Pr�esence d’un trouble du comportement ou d’un

contexte incompatible avec le maintien d’un cath�eter IV,
comme par exemple un syndrome confusionnel avec
risque d’agitation, de retrait it�eratif, ou de manipula-
tion intempestive du cath�eter par le patient ;
○ Pr�esence de troubles de la d�eglutition ou de la consci-

ence contre-indiquant la voie orale ;
○ Absence ou indisponibilit�e d’antibiotique adapt�e

administrable par voie orale ;
○ Pr�esence d’un traitement anticoagulant contre-indi-

quant la voie IM ;
○ Contexte clinique o�u la mobilisation du patient doit

être favoris�ee ;
○ Contexte de fin de vie o�u le confort du patient est

l’objectif principal ;
○ Dur�ee attendue d’utilisation de la voie parent�erale

prolong�ee, en particulier pour une antibioth�erapie
suspensive.

En d�efaveur de la voie SC :
� N�ecessit�e d’une voie IV pour d’autres traitements que
l’antibioth�erapie ;
� Dermatose �etendue aux sites de pose de cath�eter SC ;
� Lymphœd�eme important aux sites de pose de cath�eter
SC.
4. Antibiotiques utilisables par voie SC

4.1. Argumentaire

Les donn�ees de PK, d’efficacit�e, et de tol�erance des antibio-
tiques administr�es par voie SC ont �et�e synth�etis�ees dans plu-
sieurs revues r�ecentes [33,67,68].

D’importantes donn�ees concernant la tol�erance de la cef-
triaxone SC ont �et�e publi�ees depuis [15,16]. Les premiers
r�esultats de l’�etude PhaSAge (Pharmacokinetics and Safety
of Antimicrobials Agents Administered by Subcutaneous
Route in Patients Aged Over 65 Years [NCT03583749]) por-
tant sur la ceftriaxone et l’amoxicilline-acide clavulanique
ont �et�e publi�es en 2025, et ceux concernant la pip�eracilline-
tazobactam ont �et�e pr�esent�es en congr�es [17,29]. Enfin, des
donn�ees PK d�etaill�ees ont �et�e publi�ees pour le m�erop�enem,
la c�efazoline, la daptomycine et la benzathine ben-
zylp�enicilline [18,25�27,42,44].

Sur le plan PK, la ceftriaxone est l’antibiotique pour
lequel il existe le plus de donn�ees publi�ees �a ce jour
[3,6�13,15�17]. Elles montrent une biodisponibilit�e de 100
% en cas d’administration par voie SC, avec une atteinte des
cibles PK/PD �equivalente �a la voie IV d�es la premi�ere injec-
tion. Il existe �egalement des donn�ees PK de bonne qualit�e
pour la c�efazoline, l’ertap�enem, le m�erop�enem, la
pip�eracilline-tazobactam et la t�emocilline [
14,30�41], comparables �a celles existantes pour la ceftria-
xone. La benzathine benzylp�enicilline est un cas particulier
puisqu’elle est habituellement administr�ee par voie IM. Plu-
sieurs �etudes r�ecentes ont montr�e que son profil PK apr�es
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administration par voie SC est comparable, voire sup�erieur,
�a celui de la voie IM [25�27]. Une injection unique d’une
forte dose de benzathine benzylp�enicilline par voie SC pour-
rait ainsi être une alternative �a l’administration d’une dose
totale �equivalente par voie IM, mais r�epartie sur plusieurs
injections. L’utilisation d’autres b�eta-lactamines (ampicil-
line, amoxicilline acide-clavulanique, c�ef�epime, ceftazi-
dime) par voie SC n’a �et�e rapport�ee qu’au travers de cas
cliniques, d’�etudes pr�ecliniques ou de faible effectif
[19�24,28,29]. Concernant les autres classes d’antibioti-
ques temps d�ependants, la t�eicoplanine a �et�e �evalu�ee par
plusieurs �etudes qui vont �egalement dans le sens d’une
biodisponibilit�e proche de 100 % permettant d’atteindre les
cibles PK/PD en cas d’administration SC [45�50]. Sa demi-
vie longue autorise de ne r�ealiser qu’une injection quoti-
dienne une fois la dose de charge r�ealis�ee par voie IV, et il
est même possible de proposer des sch�emas avec seulement
trois injections SC par semaine [49,50]. Une seule �etude a
�et�e publi�ee sur la daptomycine inject�ee en SC : elle rapporte
des donn�ees PK indiquant une r�eduction de la Cmax et de
l’ASC par voie SC par rapport �a l’IV, mais qui ne compromet
pas l’atteinte des cibles PK/PD [44]. Enfin, un cas clinique
r�ecemment publi�e d�ecrit l’utilisation de la dalbavancine
administr�ee par voie SC en antibioth�erapie suppressive [43].

Concernant les donn�ees de tol�erance, elles sont
�egalement plus nombreuses pour la ceftriaxone SC
[3,15,16]. Des effets ind�esirables locaux, mod�er�es, et
r�eversibles (douleur, œd�eme, �eryth�eme) sont rapport�es
chez environ 20 % des patients. Ces donn�ees sont compara-
bles pour l’ertap�enem, le m�erop�enem, la c�efazoline et la
pip�eracilline-tazobactam, mais avec des effectifs moins
importants [18,42,67,68]. Pour la benzathine ben-
zylp�enicilline, le traitement r�ealis�e par injection SC directe
apr�es r�ealisation d’une anesth�esie locale par xylocaïne SC
est mieux tol�er�e qu’en cas d’injection par voie IM [27,69].
Concernant la t�eicoplanine SC, les effets ind�esirables locaux
sont plus fr�equents, sans doute en partie li�es �a la concentra-
tion de la solution inject�ee, mais l�a encore sur des effectifs
faibles [3,48]. Enfin, de nombreux cas de n�ecrose cutan�ee
ont �et�e rapport�es dans le pass�e lors de l’administration
d’aminosides par voie SC [51�56]. Ces antibiotiques �etant
concentration-d�ependants, leur utilisation par voie SC n’est
de toute façon pas recommand�ee. Cette complication grave
est en revanche exceptionnelle lors de l’administration SC
des autres mol�ecules �evalu�ees, en particulier en cas de per-
fusion lente.
4.2. Recommandations

Recommandation n°4 : Il est recommand�e d’administrer
la ceftriaxone par voie SC quand le rapport b�en�efice/risque
est jug�e favorable par le prescripteur, en alternative aux
autres voies d’administration parent�erales, et quand aucun
relais oral n’est possible (Grade A-1).

Recommandation n°5 : Il est recommand�e d’administrer
la c�efazoline, l’ertap�enem, le m�erop�enem, la pip�eracilline-
tazobactam, la t�emocilline et la benzathine ben-
zylp�enicilline par voie SC quand le rapport b�en�efice/risque
est jug�e favorable par le prescripteur, en alternative aux
autres voies d’administration parent�erales, et quand aucun
relais oral n’est possible (Grade B-1).
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Recommandation n°6 : Il est recommand�e d’administrer
la t�eicoplanine par voie SC quand le rapport b�en�efice/risque
est jug�e favorable par le prescripteur, en alternative aux
autres voies d’administration parent�erales, et quand aucun
relais oral n’est possible (Grade C-1).

Recommandation n°7 : Il est recommand�e de consid�erer
l’utilisation de la voie SC pour certaines b�eta-lactamines
(amoxicilline, amoxicilline-acide clavulanique, c�ef�epime et
ceftazidime notamment) et la daptomycine sur avis sp�ecialis�e
quand le rapport b�en�efice/risque est jug�e favorable par le
prescripteur, en l’absence d’alternative (Grade C-1).
5. Modalit�es d’administration des antibiotiques
par voie SC

5.1. Argumentaire

Les concentrations des solutions d’antibiotiques administr�es
par perfusion SC �evalu�ees dans les �etudes �etaient celles
habituellement utilis�ees pour des administrations disconti-
nues par voie IV.

La PK et la tol�erance des perfusions d’antibiotiques �a
forte concentration, ou en perfusion continue SC, n’ont
jamais �et�e d�ecrites. L’int�erêt de la co-administration de
l’hyaluronidase et de l’application de compresses humides
chaudes pour favoriser la vasodilatation superficielle et l’ab-
sorption d’un antibiotique administr�e par voie SC est tr�es
incertain, dans la mesure o�u ces techniques ont �et�e tr�es peu
�evalu�ees [10,22].

Avant son retrait d’AMM pour la voie SC en 2014, la ceftria-
xone �etait souvent administr�ee en injection SC directe
rapide, �eventuellement associ�ee �a de la lidocaïne pour limiter
le risque de douleur. Ainsi, dans une �etude la survenue d’ef-
fets ind�esirables a �et�e associ�ee �a l’utilisation d’un cath�eter
rigide et �a la r�ealisation d’une injection SC directe rapide de
l’antibiotique �etudi�e, dont la concentration �etait alors hyper-
tonique [3,70]. Cependant, malgr�e une tendance favorable,
l’utilisation de la lidocaïne n’a ici pas �et�e associ�ee de mani�ere
significative �a une diminution de la douleur.

Plusieurs revues de la litt�erature ont propos�e des
modalit�es d’administration des antibiotiques par voie SC
afin de limiter le risque d’effet ind�esirable local [60,67,68].
Par ailleurs, une �etude ayant utilis�e la m�ethodologie Delphi
a interrog�e des experts au niveau international et a propos�e,
au regard des r�esultats, des recommandations pr�ecisant les
modalit�es d’administration par voie SC de certains
m�edicaments, dont les antibiotiques [61]. Enfin, les recom-
mandations de la Soci�et�e Française d’Hygi�ene Hospitali�ere
(SF2H) �emises en 2019 pour d�efinir les r�egles de pose et
d’entretien des dispositifs d’abord SC s’appliquent aux
pr�esentes recommandations [71].

La benzathine benzylp�enicilline �etant un cas particulier
comme �evoqu�e pr�ec�edemment, une recommandation sp�eci-
fique est propos�ee pour en pr�eciser les modalit�es d’utilisation.

5.2. Recommandations

Recommandation n°8 : Il est recommand�e d’utiliser les
sites habituels de perfusion SC (cuisse, abdomen, en regard
de la scapula) pour administrer des antibiotiques par voie
SC (Grade C-1).
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Recommandation n°9 : Il est recommand�e d’utiliser les
mêmes posologies et dilutions que celles utilis�ees par voie
IV lorsqu’un antibiotique est administr�e par voie SC (Grade
C-1).

Recommandation n°10 : Il est recommand�e de r�ealiser
une perfusion SC de 30 �a 60 minutes par gravit�e de la solu-
tion d’antibiotique �a l’aide d’un cath�eter SC souple dispos�e
sur un site habituel de perfusion SC (Grade C-1).

Recommandation n°11 : Il n’est pas recommand�e d’ad-
ministrer un antibiotique en injection SC directe, sauf si la
perfusion ne peut être maintenue et que le rapport
b�en�efice/risque est jug�e favorable par le prescripteur
(Grade C-1).

Recommandation n°12 : Il est possible de d�ebuter l’an-
tibioth�erapie directement par voie SC, sans phase initiale
par voie IV, lorsqu’il est d�ecid�e d’utiliser la voie SC pour
administrer la ceftriaxone, l’ertap�enem, le m�erop�enem, la
pip�eracilline-tazobactam, la t�emocilline ou la c�efazoline
(Grade B-1).

Recommandation n°13 : Il est recommand�e de r�ealiser
la dose de charge initiale de t�eicoplanine sur 48 heures par
voie IV avant de faire un relais par voie SC (Grade B-1).

Recommandation n°14 : Il est recommand�e d’adminis-
trer la benzathine benzylp�enicilline en injection SC directe
lorsque la voie SC est pr�ef�er�ee, ce apr�es r�ealisation d’une
anesth�esie locale par xylocaïne SC au site d’injection (Grade
B-3).
6. Modalit�es de surveillance d’un patient trait�e
par antibioth�erapie SC

6.1. Argumentaire

Les effets ind�esirables locaux de l’antibioth�erapie SC sont
peu fr�equents, mod�er�es et rapidement r�eversibles dans la
plupart des cas. N�eanmoins, des cas de n�ecrose cutan�ee ont
exceptionnellement �et�e rapport�es lors de l’administration
en SC rapide, principalement avec les aminosides, qui ne
sont de toute façon plus indiqu�es selon cette modalit�e d’ad-
ministration. Une surveillance du point de ponction est donc
imp�erative �a chaque perfusion SC, et au minimum une fois
par jour. Les modalit�es de surveillance et de pr�evention des
infections li�ees aux cath�eters SC ont �et�e pr�ecis�ees dans les
recommandations de la SF2H pr�ec�edemment cit�ees [71].

Par ailleurs, la dur�ee optimale de maintien d’un cath�eter
SC pour la perfusion d’antibiotique n’est pas d�efinie. Des
recommandations britanniques de 2021 pr�econisent un
changement toutes les 72 heures, alors que certains auteurs
proposent un changement selon l’apparition de signes
locaux [72]. Afin d’�eviter la manipulation par le patient ou
l’oubli dans un site non accessible visuellement, l’ablation
du cath�eter apr�es chaque usage est un gage de s�ecurit�e
[58]. Un maintien de celui-ci pendant plusieurs jours permet
toutefois de diminuer le nombre de piqûres et d’all�eger la
charge en soins. La dur�ee maximale consensuelle de main-
tien d’un cath�eter SC est de cinq jours.

Le b�en�efice d’un suivi th�erapeutique pharmacologique
par dosage s�erique n’est pas clairement �etabli pour la plu-
part des antibiotiques, qu’ils soient administr�es par voie IV
ou SC, en dehors des soins critiques [73,74]. Il doit être
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consid�er�e en pr�esence de facteur de risque de surdosage
(insuffisance r�enale, maigreur, utilisation de fortes posolo-
gies) ou de sous-dosage (ob�esit�e morbide). En revanche,
l’int�erêt de surveiller les concentrations plasmatiques de
t�eicoplanine lors de son administration SC comme IV est bien
d�emontr�e, avec un objectif th�erapeutique (Cmin) de 20 �a 40
mg/L [75].

6.2. Recommandations

Recommandation n°15 : Il est recommand�e de r�ealiser
une surveillance du point de ponction �a chaque perfusion
SC d’antibiotique, et au minimum une fois par jour
(Grade C-1).

Recommandation n°16 : Il est recommand�e d’avoir une
vigilance renforc�ee quant au risque d’h�ematome au site
d’injection chez les patients sous anticoagulant ou anti-
agr�egants trait�es par antibioth�erapie SC (Grade C-2).

Recommandation n°17 : Il est recommand�e d’arrêter la
perfusion d’antibiotique SC en cas d’�ev�enement ind�esirable
local important (douleur, rougeur), de retirer le cath�eter
impliqu�e et de remettre en question la poursuite du traite-
ment par cette voie (Grade C-1).

Recommandation n°18 : Il est recommand�e de r�ealiser
une d�eclaration de pharmacovigilance en cas d’effet ind�esi-
rable grave li�e �a l’administration d’un antibiotique par voie
SC (Accord d’experts).

Recommandation n°19 : Il est recommand�e d’assurer
une traçabilit�e de la pose du cath�eter SC (date et site de
pose) et de ne pas le laisser en place plus de cinq jours
cons�ecutifs (Grade C-1).

Recommandation n°20 : Il est recommand�e de r�ealiser
des dosages des concentrations s�eriques r�esiduelles de
t�eicoplanine afin d’adapter la posologie des injections sui-
vantes (Grade B-1).

Recommandation n°21 : Il est recommand�e de r�ealiser
une surveillance des taux s�eriques d’un antibiotique
administr�e par voie SC en cas de traitement d’une infection
complexe, d’utilisation de fortes posologies d’antibioti-
ques, d’insuffisance r�enale, ou chez les patients de poids
extrêmes (Grade C-1).
7. Aspects r�eglementaires de l’administration
d’antibiotiques par voie SC

7.1. Argumentaire

L’administration d’antibiotiques par voie SC est une pratique
hors AMM. Elle n’est en cons�equence pas rembours�ee par la
Caisse Nationale d’Assurance Maladie. Cependant, apr�es
une interdiction formelle de l’usage de la voie SC en octobre
2019, l’ANSM a publi�e une annonce corrective en novembre
de la même ann�ee notant que « dans certaines situations, le
clinicien peut juger indispensable l’administration de la cef-
triaxone par voie SC au regard du rapport b�en�efice/risque
pour son patient et sous r�eserve d’en informer ce dernier ou
sa famille » [1].

La perfusion d’antibiotiques �a domicile est d�efinie
comme �etant l’administration d’antibiotiques par une perfu-
sion d’une dur�ee sup�erieure �a 15 minutes. Elle est prise en
charge par un forfait de soins sp�ecifique appel�e Perfadom
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[76,77]. En revanche, l’administration des antibiotiques
�etant r�ealis�ee hors AMM, il est indispensable de r�ediger de
mani�ere appropri�ee les ordonnances �a destination de la
pharmacie et de l’infirmier.�ere diplom�e.e d’�Etat (IDE) qui va
r�ealiser l’injection, pour que ceux-ci soient bien couverts en
termes de responsabilit�e et que les soins puissent être pris
en charge par l’Assurance Maladie. Des exemples d’ordon-
nances de prescription sont propos�es en annexe 1.

7.2. Recommandations

Recommandation n°22 : La perfusion des antibiotiques
par voie SC peut être prescrite et r�ealis�ee en l’absence de
relais oral disponible, et en alternative aux voies IV et IM, si
le rapport b�en�efice/risque pour le patient est jug�e favo-
rable (Grade B-1).

Recommandation n°23 : Il est recommand�e d’informer
le patient ou son responsable l�egal de l’absence d’AMM en
cas d’usage de perfusion SC d’antibiotiques. Son accord doit
être obtenu et trac�e dans son dossier (Accord d’experts).

Recommandation n°24 : Il est recommand�e que la pres-
cription d’antibiotiques par voie SC en �etablissement de
sant�e soit encadr�ee par un protocole institutionnel valid�e
par le r�ef�erent antibiotiques et le pharmacien (Accord d’ex-
perts).

Recommandation n°25 : Il est recommand�e de faire
figurer la mention « Modalit�e d’administration hors AMM,
valid�ee apr�es information et accord du patient de la balance
b�en�efice/risque favorable, en accord avec les recommanda-
tions de bonnes pratiques cliniques SPILF/SFGG 2025 de
l’antibioth�erapie sous-cutan�ee, et avec la lettre aux profes-
sionnels de sant�e de l’ANSM de novembre 2019 » en toutes
lettres sur l’ordonnance en cas de prescription d’un antibio-
tique par voie SC en m�edecine ambulatoire (Accord d’ex-
perts).
8. Perspectives de recherche

Ces premi�eres recommandations françaises sur l’administra-
tion d’antibiotiques par voie SC sont bas�ees sur une
litt�erature scientifique qui s’est nettement enrichie ces dix
derni�eres ann�ees, mais qui est encore limit�ee. De nombreux
champs restent �a explorer afin de mieux documenter cette
pratique et de pr�eciser certains points mal connus par
comparaison �a la voie IV, comme par exemple :

- D�ecrire de mani�ere prospective et sur des populations
plus nombreuses la PK, l’efficacit�e clinique et la
tol�erance locale des antibiotiques d�ej�a �etudi�es en SC ;

- D�ecrire la PK d’antibiotiques administr�es par voie SC chez
des sujets de poids extrêmes (ob�eses en particulier) ;

- D�ecrire la PK et la tol�erance d’antibiotiques administr�es
par voie SC chez l’enfant ;

- D�ecrire la PK des antibiotiques inject�es par voie SC �a for-
tes posologies et/ou en perfusion continue ;

- �Evaluer l’int�erêt des techniques connues (co-injection
d’acide hyaluronique, application de compresses chaudes
au site d’injection, etc.) ou nouvelles pour optimiser
l’absorption et la tol�erance locale des antibiotiques
administr�es en SC ;
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- D�ecrire la PK de mol�ecules encore non �etudi�ees par voie
SC, en privil�egiant celles dont le nombre d’injections
quotidiennes est le plus r�eduit (ex : dalbavancine) ;

- Int�egrer dans les demandes d’AMM des mol�ecules antibio-
tiques en cours de d�eveloppement les �etudes de PK pour
l’administration SC.
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