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Comprendre les mécanismes de diffusion

Connaitre les germes a surveliller et les antibiotiques
« Indicateurs »

Connaitre leur déepistage

Connaitre I'épidemiologie actuelle
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Introduction

Définitions : bactéries, résistances

Le dépistage

Epidémiologie : chiffres

Perspectives
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XIXeme sjecle : maladies infectieuses = 1¢'® cause de mortalité

XXeme siécle : XXI[eme siecle :
« miracle drugs » la fin des antibiotiques ?

WHITEWATER: ANGUISH INSIDE THE WHITE HOUSE

Thanks to PENICILLIN /@ ce)

...He Will Come Home!

« La bombe a retardement des antibiotiques »

Une enquéte sur les antibiotiques :« chronique d’un
désastre annoncé ».
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Histoire des sciences

Une opération chirurgicale au 19¢ siecle

85% des personnes opérées
mourraient d’une infection.
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eoTEREs Découverte des antibiotiques eomRTAE

f\ntslb:]?th_ges ?Q;Gee = Reméde magique et peu toxique pour 'humanité
. Pgn?crinlllings 1940 Q Pilier indispensable du monde moderne sans maladie
_ oot
- Tetracycline 1949 < intectieuse
* Chloramphenicol 1949 g/
- Aminosides 1950 L
) Strepto_mycme 1952 § Médecine Médecine Agriculture
: g@g&i’g&? des iggg cl'?: Humaine Vétérinaire 9
 Streptogramines 1962 S Y ‘
: Sﬁgzogﬁggs %ggi Des millions de tonnes d’antibiotiques dans I'environnement!!!
. Daptomycine 2003 (10g ATB/homme/an)
. Ketolides 2004 =» Plus grand bouleversement écologique du monde moderne
. Tigécycline 2005 =>» Les bactéries ont appris a résister aux antibiotiques
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Treatment & prophylaxis

Médecine
véterinaire

Additifs alimentation
animale

Médecine humaine
Communautaire

Protection des

® o plantes




s Délai entre introduction des antibiotiques et -3

MEDITERRANEE MEDITERRANEE

=k apparition des resistances acquises DS

Antibiotique Années

mise sur le marche résistances acquises
penicilline 1943 1945 (S. aureus)
streptomycine 1947 1947
tétracycline 1952 1956
méthicilline 1960 1961 (S. aureus)
acide nalidixique 1964 1966
gentamicine 1967 1969
vancomycine 1972 1987 (entérocoques)
cefotaxime 1981 1981-1983
linézolide 2000 1999 (E. faecium)

daptomycine 2003 1991 (S. aureus)
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Définitions : résistances et bacteries
Reésistance naturelle
Résistance acquise
Chromosomique
Mobile



“a Résistance naturelle “Xa

INFECTION &S INFECTIONY&S

Caractéristiques propre a une espece bacterienne

Partagee par toutes les souches dites normales de I'espece dit
« phénotype sauvage »

Exemples :

— Tous les Escherichia coli sont résistants aux macrolides, aux glycopeptides
— Tous les Staphylococcus aureus sont résistants a la colistine

— Tous les Pneumocoques sont résistants aux aminosides
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Tout résistance qui n’est pas naturelle =

RESISTANCE ACQUISE



— Y Résistance bactérienne par mutation T
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Modification du chromosome bactérien (ADN), affectant quelques individus d’une

opulation
POp 4 N
Spontanée (au hasard)
Rare (toutes les 10° a 10 divisions) \ | y

Dépend du taux de mutation qui est fonction de I'antibiotique et de I'espéece bactérienne

Ex: ciprofloxacine —
E. coli: taux de mutation 10! = tous les 100 milliards de divisions
— monothérapie car taux de mutation faible
P. aeruginosa: taux de mutation 10° = tous les millions de divisions
— bithérapie car risque de sélection de mutant résistants
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= Résistance bactérienne par mutation _
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Indépendante La probabilité de 2 mutations

simultanées est égale au produit du taux des Ex : Porine D2 chez P. aeruginosa
mutations -
— Probabilité de résistance a deux antibiotiques trés Mutation
faible chromosomique

Bactérie A Bactérie B
Spécifigue (n’affecte qu’'un ATB ou une famille l

d ATB) l
) )

Stable et transmissible a la descendance

Transmission verticale -> « herédité »
Représente moins de 20% des resistances
acquises en clinigue
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Transmission HORIZONTALE

80% des souches cliniques

Porte toujours une ou PLUSIEURS familles d’antibiotiques

Apparition de souches polyrésistantes


http://www.spectrosciences.com/IMG/jpg/plasmide_IncAC.jpg
http://www.spectrosciences.com/IMG/jpg/plasmide_IncAC.jpg

_ Transmission horizontale de genes de -
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B résistance aux antibiotigues

- d’une bacteérie a I'autre
— de méme espéce How Mobile Genetic Elements Work

— entre especes différentes de phylogénie proche:
méme genre, méme famille, méme groupe de Gram

.r _-_—/
« Selon les regles de génétique bactérienne f 773 P
If’./'_ vy Y : I:-”"_ "‘\:I
— Par conjugaison (transmission de plasmide) .2 v?/ Y
. . . Transduction Conjugation Transformation
— Par transduction (transmission par phage)
— Par transformation (pénétration d’ADN et viaphages. e picked up circtly

recombinaison)

Transmission horizontale -> diffusion massive!
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Efflux/ Perméabilité membranaire
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Modification de la cible

Modification structure O — @’

Augmentation de la synthése

par duplication OO@@@

TModiﬁcation de I’antibiotique

Cycle p-lactam
O N

Dégradation enzymatique

Perte de porines

Impermeéabilité

Acquisition d’une
nouvelle cible

D

Meédié par :
Modification de régulation - Chromosome
e Augmentation/
iﬁ .~ Inhibition de la - Plasmide

i - - synthése de la cible

OH OH \
o o NH; OH
NH;
H NH,
o
H NH, T

@ Phosphorylation @ Acetylation

Gene de résistance

Modification enzymatique
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Directe : homme porteur a homme non porteur pour bactéries
pathogenes et commensales

— Aérienne
— IST
— cutanée
Indirecte :
— par homme intermédiaire : 80% transmission manuportée
— Par instrument intermédiaire non desinfecté
— Par réservoir extérieur commun

=> Prévention = mesures d’hygiene



e Facteurs favorisant la sélection-des AN
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o d resistances acquises

* Prescription inappropriée

—30 % a 50% des prescriptions
* mauvaises indications
* monothéerapie (certains antibiotiques)
* iInadéquation posologie et mode d’administration
 durée inappropriée
* usage excessif
* multitude des prescripteurs



e Facteurs favorisant la sélection-des AN
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o d resistances acquises

e Patient
— mauvaise observance
— site de l'infection (concentration de 'ATB)

— fortes densités bactériennes dans les flores intestinales, oro-
pharyngée, cutanéo-mugueuses et dans les sites infectes

— portage prolongé de souches resistantes
* hospitalisation antérieure
« antécedent de traitements antibiotiques



-3 Facteurs non médicaux impligués dans I'émergence A
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et la diffusion de |I'antibiorésistance INFECTION '

« Mondialisation de l'agriculture (échanges, transports)
 Intensification de I'agriculture (usage véteérinaire)

« Usages industriels d'antibiotiques o1 OF

« Usages phytosanitaires d’antibiotiques
« Surpopulation, urbanisation
« Fréguence et nature des contacts interindividuels
« Mobilité des populations - Mondialisation

« Pauvreté

Les bactéries n’ont pas de frontiéres!



_ b

5w
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» Les grands pathogenes
— Staphylococcus aureus wéticilline, glycopeptides
— Entérobactéries csc, carbapenemes
— Enterocoques giycopeptides

* Les germes associés aux soins
— Acinetobacter baumannii imipeneme
— Pseudomonas aeruginosa colistine, C3G

C3G= céphalosporines de 3¢™me génération
Glycopeptides = vancomycine, teicoplanine



— Bacterie multi-résistante T
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s g Définition

Il 'y en a pas !
Définitions locales (CLIN)

Propositions européennes
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Consensus 2011 : notions de MDR, XDR, PDR
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TABLE 6. Definitions for multidrug-resistant (MDR), extensively drug-resistant (XDR) and pandrug-resistant (PDR) bacteria

Bacterium

MDR

XDR

PDR

Aasukts of satimicrobal
U BELE IRy mEng

Anbmicrobial cxtepory Ancrnicrobisl apant (% or HSj
Aurnincghyco e Geramidn

Arauriny Rifarmpis! ribmpics

Aire-MALA, cophsl onpszrizg Caksroing

HArg-wespbpinooossl
f-hrmm jor caphasTposs |

Crencillin jor celcwun”

Staphylococcus aureus

The isolate is non-susceptible to at least | agent
in 23 antimicrobial categories listed in Table 1*

The isolate is non-susceptible to at least | agent in all
but 2 or fewer antimicrobial categories in Table I.

Non-susceptibility
to all agents in all

Enterococcus spp.

The isolate is non-susceptible to at least | agent
in 23 antimicrobial categories listed in Table 2

The isolate is non-susceptible to at least | agent in all
but 2 or fewer antimicrobial categories in Table 2.

-> Définitions controversées,

difficilement applicable en pratique

clinique

for each bacterium in
Tables 1-5

Fucroquinciosss Eiproficoacis.
Foaiflooeiz
Folwe pathway inhibivory Trimathoprim-
aul s chezan asle
Facidana Fraidic acid
Clyoopaptiday Yasromycis
Tricoplsnin
Tedwarcin
Clycplcyciiram Tigacyciise
Linocmumicies Clindarmwcin
Lipopssptiday Dhapooerpas
Faooide Ermhromycin
Crasolidi noses Limsaciid
Franzoh Celzrampranizz]
Preapionic acich Foaformycis
Srepiogramim Chuirassritsine
datiepriin
Tetrcyciizan Teracycira
Droxpoycina
Miocyhse

Critaran for Sefinirg MDA, XOH ard FOR in § ourees

MDA joram or mone of tha Baes oo apply | ()

an MALA i shewyn conuidarss MDA by wirese of being an MELS g

recrrisnoaptible oo &1 agest i =3 asdmicrobial CHIBREE
EDOR: rerasseprble o 21 apese sl Bue <3 carapnria
PD#: sos-mncepeible 1o 3l aeimicrohial agera bxed

“Choadllin or calooxitis rep

s (PR } a=d r

= sichar of chass predicos

resreizsoaptibiny oo all orsporae of Flsoru snomirotah lwed nothi Socumese, suhote pocepeins of e 3mn-
MBS, cophaioscrizs fa ol cmegoriL of pancline cspralo-crm. - nhibsors and artaseraTa car-

ready spproved up unl 15 faswaary 350 1)

hems e wew mcodc BT sl B scvities.d H.nlprqnnmuml":punhh soraskagon_cinical microticlogr

imlmoins,_ s cieompe
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Dépistage
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weme  Clrconstances de decouvertes TR

Isolement d’'une bactérie résistante a partir d'un prelevement
clinique
Héemoculture, ECBU, expectoration....

Isolement d’'une bacterie résistante a partir d'un prelevement
de dépistage
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DEFINITIONS CLIN

Que dépister ? e

INFECTION &S

I~
7\
Y/ a Y
/4 \
y 3
/
/4 \
y/ \
/ \
/4
/
/4 \
e / ‘
)/ \
L

Bactéries Hautement Resistantes aux antibiotigues Emergentes

EPC Entérobactéries productrices de Carbapénémases
ERV Entérocoques résistants a la vancomycine

BMR Bactéries Multi-Résistantes : Toutes les autres
ABRI Acinetobacter baumannii résistant a I'imipenéme
Entérobactéries résistantes aux C3G

Pseudomonas aeruginosa résistant aux C3G
SARM S. aureus resistants a la meticilline

- %



-3 Liste OMS des agents pathogenes prioritaires pour la -3
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vt recherche-développement de nouveaux antibiotigues "™

* Priorité 1: CRITIQUE

— Acinetobacter baumannii, résistance aux carbapénemes

— Pseudomonas aeruginosa, résistance aux carbapénemes

— Enterobacteriaceae, résistance aux carbapenemes, production de BLSE
* Priorité 2: ELEVEE

— Enterococcus faecium, résistance a la vancomycine

— Staphylococcus aureus, résistance a la méthicilline, résistance intermédiaire ou complete a la
vancomycine

— Helicobacter pylori, résistance a la clarithromycine

— Campylobacter spp., résistance aux fluoroquinolones

— Salmonellae, résistance aux fluoroquinolones

— Neisseria gonorrhoeae, résistance aux céphalosporines, résistance aux fluoroguinolones
« Priorité 3: MOYENNE

— Streptococcus pneumoniae, insensible a la pénicilline

— Haemophilus influenzae, résistance a I'ampicilline

— Shigella spp., résistance aux fluoroquinolones
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La majorité des BHRe sont isolées a partir de prélevements
de dépistages...

....Et trés exceptionnellement a partir de prélevements
cliniques
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RERTEERANEE Qui dépister (BHRe) ? HERIERRE

Patient hospitalisé a I’étranger dans I’année
Services arisque (cardio, Réa, Hematologie..)
Patient connu

Patient contact, tant que le patient source est hospitalisé dans le
méme service
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Entérocoques et Entérobacteries vivent dans le tube digestif

Ecouvillon rectal +++

Cartographie/Autres prélevements si connu positif autre site :
— Ecouvillon pharyngé
— Ecouvillon pli cutané (aine/aisselle)

— Urine @



A Traitement des préelevements au laboratoire : -3,

MERESRANE generalités s
Réception des prelevements » Examen direct Cytologie +/-
= coloration de
ﬁ E Gram
Ensemencement 24-48h
@ Incubation
=
Expertise biologique/ | Identification |
Validation Lecture/Interprétation MALDI-TOF MS | g
Antibiogramme adapté a la |
bactérie
< 24h . 30 min
Incubation =




v AU laboratoire =
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Au bout de 24H

Au bout de 48H
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Prélevement clinique

Prélevement de dépistage

MALDI-TOF

ldentification : Profil protéique

=
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» Produit un spectre protéique
» Comparaison a une base de donnée
» Score d'identification (probabilité)

Wl
malrice-tchantillon

Détecteur ) >0 protéines
= ) . matrice
« tube de vol » —» ¢
oC 0
A
I aser .. ::"‘ ()
[
4 1) Désorption
o 2) lonisation
12 3) Séparation
e
- . — « temps de vol »
Echantillon / cible
ange .-f"":':‘-.:c-"e" _J

Plague ML

[ 4 ™ [ ]
& Ionsmoléculaires
[
L]
&
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ldentification : Profil protéique e

INFECTION&S

Gamme de score Description Symboles
Pré|2:300... 3.000 | 'espéce hauten (+++) | Vert
.. 1.900...2.299 < , ide | . + Vert | 4 «-
Prél R o oteique
1.700 ... 1.899 Probable identification au genre (+) Jaune de d ,
0.000... 1.699 (-) Rouge ase de aonnee
d'identification (probabilité)
Result Overview e protéines
: matrice
Analyte Analyte Organism Organism Score
Name D (best match) (second best match) Value
‘5‘%%3‘3‘ E9 Staphylococcus aureus Staphylococcus aureus -
%3 E10 Staphylococcus aureus Staphylococcus aureus - |) Désorp tion
5263003 %) lonisati
(+) Ell Staphylococcus aureus Staphylococcus aureus ) onisation
% El12 Staphylococcus aureus Staphylococcus aureus - 3) Sépal'atlon
. — « temps de vol »
‘(.T) J12 Staphylococcus aureus Staphylococcus aureus -
% J11 Staphylococcus aureus Staphylococcus aureus -
5263004 e j
W J10 Staphylococcus aureus Staphylococcus aureus _—
% J9 Staphylococcus aureus Staphylococcus aureus -
% 117 Staphylococcus aureus Staphylococcus aureus ‘ 1.995 ) . s
miculaines
5?%?) 118 Staphylococcus aureus Staphylococcus aureus - « °
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L'antibiogramme est le signe d'alerte A

Sensible

Résistant




- Diagnostic B

INFECTION-X INFECTION-K&

L'antibiogramme est le signe d'alerte / \

BLSE (Béta-lactamase a spectre étendu)

Visualisation d’'une synergie entre
I'acide clavulanique et une C3G

39
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Carbapénemase : signes d’alerte

Enterobactéries, Acinetobacter baumannii
Sensibilité réduite aux carbapénemes
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Le diagnostic de carbapénémase nécessite des tests
complémentaires

Phénotypique = E|
Test chromogeénique (2H) '
Genotypique —
PCR temps réel (3H) i
——

PEUT PRENDRE DU TEMPS (24H-48H) 1! @
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Tout patient positif est isolé

Précautions complémentaires CONTACT +/- gouttelettes si toux

Un patient positif sera prélevé a chaque nouvelle
hospitalisation

Dépistage des patients contacts

Un patient contact doit étre trouvé 3 fois negatif apres le
départ du patient source 4



q i Fiche technique 1 : Précautions complémentaires de type CONTACT q i
Mise en place et levée sur prescription médicale

. - Isolement . -
m%ggﬁgﬁwe Précautions standard |- A appliquer par TOUS m%%'gﬁgmﬁﬁ‘
- 5i soins exposant au sang ou a un liquide biologigue, des mugqueuses
ou de la peau léseée ou projection de liquide biologique : gants 3 usage
unique

- Sirisque de projection : masgue ou lunette de protection

- 5i exposition majeure aux liquides biologiques : blouse manche
longue

Eléments de - Sisoin direct : tablier, a jeter dans la chambre avant de sortir

protection

Désinfection des mains Avant de toucher le patient

avec un produit hydro Aprés avoir touché le patient

alcooligue (PHA) - Awvant la mise en place des éléments de protection

- Avant tout geste aseptique

- Aprés |e retrait des gants entre 2 soins

- Aprés avoir retiré les éléments de protection

- Aprés risgue d'exposition & un liquide biologique

- Aprés avoir touche Fenvironnement proche du patient

Chambre - Chambre individuelle afin de réaliser un isolement géographique

- A défaut, cohorte par regroupement de patients infectés/colonisés
par le méme micro-organisme

- Sortie non interdite

U.M.P_= (Unité Mobile |- Alextérieur de la chambre avec le matériel décrit sur I'affiche

de Protection) unigquement

gants dans leur emballage d’origine (non déconditionneés)

signalétigue isolement |- Mise en place du loga & I'entrée de la chambre sur FUMP
Informations : - LUinformation du patient et de sa famille sera faite par le personnel de
patients, famille I'unité, au moyen d'une fiche d'information qui leur sera remise

- Limitation du nombre de personnes dans la chambre
- Effectuer une désinfection des mains @ I'aide d'un PHA @ I'entrée et &
la sortie de la chambre, il n'y a pas d"éléements de protection a mettre

Visites médicales - Dossier patient hors chambre

Organization des soins |- Regrouper les soins, chariot de soins hors de la chambre

Dispositifs Médicaux : |- Ausage unigue ou a défaut individualisé - thermométre, stéthoscope,
brassard TA

Alimentation - Pas de traitement specfigue de la vaisselle

- Ne pas rentrer le plateau dans la chambre,
- 5ile plateau est rentré, il faut le nettoyer-désinfecter avant la sortie
de la chambre
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Epidémiologie
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50
45 - - -
. Diminution des SARM
=
Z 3
]
S 30
e
g5
'E 20 S. aureus
_— 3
« Stabilité du % de souches sauvages £
£ 10
% of Wild-type strains 5
: — E. coli
90 0
K. pneumoniae 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016
0 Years
= P. aeruginosa
70
.g o —— 8. aureus
»
g S0
=
by 50
5 40 . , , .
s - « Augmentation des entérobactéries C3G R
o 3
=] E ” |
e o i - 3 40 g
“®e 5 7 =z 5 3 ¢ 5 z = 5 3 s 3z z g 3y Y g
s § == 2% £ £ 8 & = =2 £ £ 8 5 = =2 £ % Z 35
E = £ 2 e o 2 e = 2 9 £
= s o & g 2 2 s 2 s
014 £ 7 2015 % & 2016 % 7 g 30
=]
........... E 25 .
Fig. 7 Presentation of the percentage of wild-type strains in all samples between 2014 and 2016 s —E ol
% 20 e K. pneumoniae
o
10
5
0

2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016
Years
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wrawe  RESIStANCe aux P-lactamines—S. aureus e

S. aureus résistant a la méticilline : SARM

50

40
=

Z 35

=

S 30
95% des souches hospitalieres g \/\/\_/\/ 5 e

-
o

BT}

0
2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

Years

o Meécanisme non enzymatique : synthése d’une nouvelle PLP, la PLP2A

MmecA
— -
plasmide Cible de faible

affinité ’ B-lactamine
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Entérobactéries
Classification des Entérobactéries selon leur résistance naturelle (5 classes)

¥ Classe 1 : E. coli, Shigella spp
Production non significative de B-lactamases (Céphalosporinase)
Absence de ampR : non-inductible
Amox — Augmentin - C1G

¥ Classe 2 : K. pneumoniae, K. oxytoca, C. koseri
Pénicillinase chromosomique bas niveau
Type SHV-1
Amox — Augmentin - C1G

/¥ Classe 3 : E. cloacae, C. freundii, M. morganii, S. marcescens...
Céphalosporinase chromosomique inductible résistante a I'acide
clavulanique(ampC)

Amox — Augmentin — C1G




AN Reésistance aux 3-lactamines: - AN
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EntérObaCtérleS INFECTION $&&
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Acquisition de résistances

Beta lactamases des Enterobactéries
Classification de Ambler
Classe A Spectre
Sérines Classe B Classe C Classe D d’hydrolyse
Blactamases Metallo cephalosporinases oxacillinases
R Penicillines
(penicillinases) Blactamases 1E

E Penicillinases o) Stroi €26 €36
a XA spectre étroit
pa TEM SHV P +/- €46
e o
2 8
£ BLSE BLSE OXA
8 £ TEM SHV & CTX-M L
) (souvent associées AmpC plasmidiques
g ﬁ a d’autres macanismes de R)
- E
£33

o
5 =
(T}




W Tendance — HOpitaux de Marsellle %
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Conséquences de la résistance aux C3G : Augmentation de l'utilisation des carbapénemes

v

Sy

s [ESBL or carbapenemase] and K. pneumoniae keywords

[PubMed, 1990-2011]
0 - /

£ 2 R IICGC IR IC T I N I RO U L AR U it i
carbapénemes Year

=== Nb of publications (ESBL) === Nb of publications (carbapenemase)

J

<4

’ .
0 \
g L
v 2.
- 5

150

-3

N

8

Utilisation des

Klebsiella pneumoniae

[
o

NB of publications

Kempf et al, Int ] Antimicrob Agents 2012
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Depuis 2012 :

% 194 patients porteurs de carbapénémases inclus entre mars 2012 et janvier 2019.

Année Nombre de cas

Répartition des nouveaux cas par mois sur la période 2012-2019

2012 5

12
2013 34

10
2014 17

8
2015 52

b
2016 29

4
‘ ‘ ‘ M —‘ 2017 31

2
| il RN ST o8 28
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Caractéristiques des souches productrices

Acinetobacter sp. . L Entérobactéries
Especes isolées

M.morganii | 1
P. mirabilis | 1

K oxytoca | 1 Total : 163

C. braagki | 1

» 64 Acinetobacter baumannii  toseri b1
» 1 Acinetobacter junii K. variicola 2
> 1 Acinetobacter pittii E- aerogenss § 2

S. marcescens | 3
Cfreundii | 7
E. cloacae |uud 12
E. coli | 33
K. pneumonice |—— 99

0 20 40 60 80 100 120
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Caractéristiques des patients

* Ratio H/F: 2,13
< Age moyen: 59 ans * 20,5 ans Origine geographique
“* Acquisition:

» Communautaire: 41 patients

Espagne
» Nosocomiale: 153 patients opc Vietnam  1E
1% Mauritanie

France Bulgarie Pologne 1% 1%

46% 1% 1%

Tunisie
4% Comores

Madagascar
1%
Hongrie
1%
ambodge
1%

1%
Turquie
1%
Canada 7 Egypte
1%

1%
Italie

1%

\

Maroc

6% Senegal

3%
Roumanie

1%
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Caractéristiques des patients

Infection +/-  Colonisation Total Infection sur méningite  infection sur
colonisation drain biliaire nosocomiale cathéter Pneumgspathie
Infect%:??l du 2% 4V ?
Nombre de patients 65 129 194 e \ [
péritonéal
Déces 15 (23,1%) 32 (24,8%) 46 (23,7%) Z%Abc;s\ Bactériémie

N 27%
Implication dans le 6 (9,2%) 0 6 (3,1%) _ o
déces cutande et a0

cutanée
9%

Nature des colonisations

72

100%
80%

70%
60%
50% 103
40%
30%

20%
10%
0%

rectale nasopharyngée urinaire cutanée

Infection de
I'arbre urinaire
19%

PAVM
16%

M négatif © positif M non testé
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mEoTEREANE Resistance - epidemiologie AT
Antibiotique Epidémiologie Résistance Résistance
plasmidique chromosomique
Vancomycine Rare (~1/an) E. faecium ++ vanA ++, vanB
E. faecalis
Staphylocoques Epaississement paroi

« S. aureus Vanco I/R:
Nombre de cas : 0 a Marsellle

« Entérocoques résistants aux glycopeptides : Nombre de cas : 2 a
Marseille depuis 2014

EPIDEMIQUE
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Résistance aux antibiotiques pour certains micro-organismes

Micro-organisme % IC95 % Souches résistantes | Souches productrices | Souches
aux cephalosporines | de béta-lactamase résistantes aux
Méticilline-R de 3¢ génération a spectre etendu carbapénémes
C36 BLSE
Staphylococcus aureus | 26,53 [21,26-32,58] C36) [ ]
Entérobactéries % IC95 % % IC95 % % IC95 %

Vancomycine-R

Enterococcus faecalis 0,39 [0,11-1,35] Toutes 22,52| [20,05-25,2] | 1533 [13,21-17,73] ||0,65 |[0,26-1,60]
entérobacteéries

Escherichiacoli 18,36 [15,62-21,47] | 14,87 [12,26-17,94] | 0,50 [0,12-1,99]

Enterococcus faecium |5,07 [2,16-11,43]

Carbapénéemes-R

Pseudomonas 13,46 [9.49-18,75] Klebsiella 3555 [27,95-43,96] | 3159 [23,94-40,38] | 1,56 [0,43-5,51]
aeruginosa pneumoniae

Acinetobacter 19,61 [1,34-81,44] Enterobacter 37,38 [30,73-44,55] | 19,22 [13,56-26,53] | 1,05 [0,30-3,60]
baumannii cloacae

Lecture : sur l'ensemble des souches de Staphylococcus aureus isolées
d'IN, 26,53 % [IC75 % [21,26-32,58]) étaient résistantes a la méticilline
[SARM] mais sensibles a la vancomycine.
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CDC’s 2019 AR Threats Report:

PREVENTION WORKS.

‘ -I 8% Sewer deaths from ’ 28% fewer deaths from Despite these gains, CDC’s 2019 AR Threats Report

antibiotic resistance antibiotic resistance

VGl since 2013 report in hospitals since 2013 report shows additional actions are needed to protect people.
AND DECREASES IN INFECTIONS CAUSED BY: 2.8M* ircheite  SBKE R
T——- ] Plus: 223,900 cases and 12,800 deaths from Clostridioides difficile
Y Q1% " ¥ BBV acnetooacter
AND INCREASES o [+) o
Multid istant D istant IN INFECTIONS ' 315/0 ' 124/° * 50 /o
¥ 29% recudomonss ¥ 2BY% s CAUSEDBY: Erthromycin-resistant - Drug-resistant B froducn

aeruginosa Neisseria gonorrhoeae Enterobacteriaceae

Methicillin-resistant Carbapenem-resistant
' 21% Staphylococcus aureus STABLE Enterobacteriaceae (CRE) &
(MRSA) drug-resistant tuberculosis
(TB disease cases)
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Perspectives
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Les antibiogrammes « étendus »

% de sensibilité des bactéries productrices de
carbapénémases (APHM) a divers antibiotiques

Fosfomycine
(entérobactéries)

Tigécycline

Colistine

Minocycline

10 20 30 40 50 60 70 80 90

Aucune bacterie résistante a tous les antibiotiques
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La plupart des antibiotiques sont d’origine naturelle !
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Antibiotique

Source naturelle

Aminoglycosides

Kanamycin Streptomyces kanamyceticus
Gentamycin Micromonsopora purpurea
Tobramycin Streptomyces tenebrarius
Sisomicin Micromonsopora inyoensis
Natamycin Streptomyces natalensis
Neomycin Streptomyces fradiae
Streptomycin Streptomyces griseus
Macrolides
Josamycin Streptomyces narbonensis var. josamyceticus
midecamycin Streptomyces mycarofaciens
Spiramycine Streptomyces ambofaciens

Erythromycin

Saccharopolyspora erythraea
Streptomyces erythreus

B-lactamines
Penicillin Penicillium notatum
Cephalosporin Cephalosporium acremonium
Carbapenem Streptomyces cattleye
Glycopeptides
Vancomycin Streptomyces orientalis
Teicoplanin Actinoplanes teichomyceticus
Autres
Chloramphenicol Streptomyces venezulae
Nystatin Streptomyces noursei
Daptomycin Streptomyces roseosporus

Amphotericin B
Tetracycline

Pristinamycin
Lincomycin
Fosfomycin
Rifamycin

Streptomyces nodosus
Streptomyces rimosus
Streptomyces aureofaciens
Streptomyces pristinaespiralis
Streptomyces lincolnensis
Streptomyces fradiae
Amycolatopsis mediterranei



https://fr.wikipedia.org/w/index.php?title=Streptomyces_ambofaciens&action=edit&redlink=1
https://en.wikipedia.org/wiki/Saccharopolyspora_erythraea
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wmme  DE@CONtamination par greffe fécale wemme

et -’i‘
Sonde naso-gastrique
-Pas d’anesthesie

-Bien toléré @
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Keview
Fecal microbiota transplantation for Carbapenem-Resistant n
Enterobacteriaceae: A systematic review s

Jordan Macarefio-Castro®, Adidn Solano-Salazar®, Le Thanh Dong", Md Mohiuddin®,
J. Luis Espinoza®

“Focutly of Medicine, UMDES Universiy, Momagua 11000, Nicaragua

b Facwlty of Medicine, Honol Medical University, Hared 116001, Viemam

* Departmrent of Respiratory Medicine, Konazawa Undversity, Takora Machi 13-1, Kmarawa, 520-0942, hikawa
% Faculry of Health Sciences, Kamazmwa University, Kodatsuno 5-17-80, Konezowa, 920-0942, shikawa, japan

ARTICLE IMFO SUMBMARY
Article history: The prevalence of Carbapenem-resistant Enterobacteriaceae (CRE) has increased dramatically in recent
Accepeed 15 Apnl 2022 years and has become a global public health issue. Since carbapenems are considered the last drugs

#osailable online 21 April 2022 of choice, infections caused by these pathogens are difficult to treat and carry a high risk of mortal-

ity. Several antibiotic combination regimens have been utilized for the management of CRE infections

Keywards:

Multidrug-resistant bacteria or to eradicate colonization in CRE carmers with vanable clinical responses. In addition, recent studies
Antiblatic reslstance have explored the use of fecal microbiota transplantation (FMT) to eradicate CRE infections. Here, we
Fecal microbiota transplantation conducted a systematic review of publications in which FMT was used to eliminate CRE colonization in
Opportunistic infections infected individuals. We searched the PubMed, Cochrane, and Medline databases up to Movember 30,
Microbiota 2021. Ten studies (209 patients) met the inclusion criteria for this review with three articles describing

retrospective cohorts (n=>53 patients) and seven reporting prospective data (n= 156 patients), including
one randomized open-label clinical trial. All studies were published between 2007 and 2021 with eight
studies from Europe and two from South Korea. There were substantial variations in terms of outcome
measurements and study endpoint among these studies. Among the 112 FMT recipients with confirmed
CRE colomization, CRE decolonization was reported in 55/90 cases at one month after FMT and at the
end of the study follow-up (6-12 months), decolonization was documented in 74/94 (78.7%) patients.
The predominant CRE strains reported were Klebsiella preumonioe and Escherichio coli and the most fre-
gquently documented carbapenemases were KPC, OXA-48, and MDM. In general, FMT was well tolerated,
with no severe complications reported even in immunosuppressed patients and in those with multiple
underlying conditions. In conclusion, FMT appears to be safe and effective in eradicating CRE coloniza-
tion, however, more studies, espedially randomized trials, are needed to validate the safety and clinical
utility of FMT for CRE eradication.
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La résistance peut étre naturelle
La résistance mobile peut creer des epidemies
Surveillance des BMR mais surtout des BHRE +++

Dépistages (écouvillon rectaux +++)
Précautions contact

Bon usage des antibiotiqgues +++
Campagnes de sensibilisation

Restriction d’utilisation dans le monde animal
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Merci pour votre attention
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Récapitulatif des germes a surveiller

Acronyme dénomination

génes de résistance

BHRE
EPC
ERV

BMR
ABRI
PARC
SARM

Entérobactéries productrices de Carbapénémases

Entérocoques résistants a la vancomycine

Acinetobacter baumannii résistant a lI'imipenéme
Pseudomonas aeruginosa résistant a la ceftazidime
S. aureus résistants a la méticilline

Entérobactéries résistantes aux C3G

OXA-48 +++, KPC, NDM, VIM
VanA, VanB

OXA-23, OXA-24, NDM

MecA
AmpC, TEM, SHV, CTX-M...
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