
06/11/15	  

1	  

Epidémiologie	  de	  la	  résistance	  
bactérienne	  aux	  an:bio:ques 

Y.	  Péan	  pour	  l’ONERBA 

(Observatoire	  Na:onal	  de	  l’Evolu:on	  
de	  la	  Résistance	  Bactérienne	  aux	  

An:bio:ques) 
Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

 

Conflits	  d’intérêt 

• Intérêts	  financiers	  :	  RAS 

 

• Liens	  durables	  ou	  permanents	  :	  RAS 

 

• Interven:ons	  ponctuelles	  :	  RAS 

 

• Intérêts	  indirects	  :	  RAS 
 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Préambule 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 
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Les	  sta:s:ques	  habituelles	  de	  
résistance	   

• 	  Pourcentage	  de	  souches	  résistantes	  aux	  
an:bio:ques	  A,	  B,	  C,	  D,…	   

– parmi	  les	  souches	  isolées	  de	  …..	   
– pendant	  la	  période	  ….	   
– à	  l’endroit	  ….. 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Les	  sta:s:ques	  habituelles	  de	  
résistance	   

• Qu’est	  ce	  qu’elles	  disent	  ? 

– ordres	  de	  grandeur	  :	  inexistant	  ,	  faible,	  moyen,	  
élevé	   
– différence	  entre	  des	  pays,	  des	  types	  d’exercice	  
médical	  (mais	  prudence	  !!!),	   
– tendances	  évolu:ves	  :	  stable,	  augmente,	  diminue	  
(mais	  prudence	  !!!) 

 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Les	  sta:s:ques	  habituelles	  de	  
résistance 

• Qu’est	  ce	  qu’elles	  ne	  disent	  
(généralement)	  pas	  ? 

– bases	  pour	  les	  recommanda:ons	  thérapeu:ques 

– incidence	  (et	  le	  nombre)	  des	  infec:ons	  à	  bactéries	  R 

– l’évolu:on	  de	  ce]e	  incidence 

– vision	  générale	  sur	  la	  résistance	   
 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 
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Résistance	  en	  2015 

• E.coli	  et	  K.pneumoniae	  :	  résistance	  aux	  C3G	  et	  
(ou)	  aux	  carbapénèmes 

• P.	  aeruginosa	  et	  A.baumanii	  :	  résistance	  aux	  
C3G	  et	  (ou)	  aux	  carbapénèmes 

• S.	  pneumoniae	  :	  résistance	  à	  la	  pénicilline 

• S.	  aureus	  :	  résistance	  à	  la	  méthicilline 

• E.	  faecalis	  :	  résistance	  à	  la	  vancomycine	  	   

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Résistance	  aux	  C3G	  chez	  les	  
entérobactéries 

En	  milieu	  hospitalier 

En	  «	  ville	  » 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

E.coli.	  Pourcentage	  (%)	  de	  souches	  invasives	  C3G	  R	  (EARSS) 

9,9% 8,8% 

2010 2014 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 
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Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

+	  4	  pays 
+	  5	  places 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 V.Jarlier 

Evolution EBLSE, France,  
Données EARSS/ONERBA et BMR RAISIN 
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Résistance E. coli aux C3G, Données EARSS 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

29,7% 

+	  7	  pays 
+	  9	  places 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 V.Jarlier 
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Résistance K. Pneumoniae aux C3G,  
Données EARSS 2013 

28% 23% 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Sensibilité	  à	  la	  témocilline	  des	  souches	  urinaires	  
d’entérobactéries	  présentant	  divers	  mécanismes	  de	  R	  aux	  

beta-‐lactamines	  	   
CHRU	  Besançon	  2015 

9%	  Témocilline	  R 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Enquête ONERBA Transville 2012 

• Janvier à Décembre 2012 
• Souches de E. coli communautaires  
• Patients de cliniques et EHPAD exclus 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 
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Enquête ONERBA Transville 2012 

• 16 650 souches de E. coli (98% isolées d’urines) 

 
E.	  coli	  R	  C3G	  :	  4,7	  % 
3,8%	  BLSE 
0,9	  %	  CASE 

E. coli dans les urines : n=16328 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Enquête ONERBA Transville 2012 

• 16 650 souches de E. coli (98% isolées d’urines) 

E. coli dans les urines : n=16328 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Enquête ONERBA Transville 2012 

• Données de co-résistances 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 
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Enquête ONERBA Transville 2012 

• Souches BLSE, n=621 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Enquête ONERBA Transville 2012 

• Souches BLSE, NAL R, Bactrim R (n= 216) 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Enquête Onerba-DGS 2013 

• Objectif : documenter la prévalence de E. coli BLSE 
communautaires 
• Souches urinaires  
• Septembre à Novembre 2013 
• 4 réseaux : Aforcopi-Bio, 
•  Epiville, MedQual, BPR = 
• réseau Onerba-ville 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 
Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 
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Enquête Onerba-DGS 2013 

 
Proportion globale 
BLSE: 3,3% 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

ENQUÊTE ONERBA - DGS 2013 
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Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Enquête Onerba-DGS 2013 

• Proportion de BLSE en fonction de l’inter-région 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 
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Enquête Onerba-DGS 2013 

• Sensibilité aux antibiotiques à visée urinaire 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Enquête Onerba-DGS 2013 

• Tendances évolutives 2010-2013 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Enquête Onerba-DGS 2013 

• Comparaison ville- EHPAD 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 
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Enquête Onerba-DGS 2013 

• Comparaison E. coli / K. pneumoniae 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

• Mean 56 years, 61% male 
• 21/347 E.coli ESBL (6%) 
• CTX-M1, 7 CTX-M15, 4 CTX-M-4, 4 SHV12 
 
• Travel abroad < 6 months                43 vs 36 %  
• hospitalization < 6 months               14 vs 7 % 
• Antibiotic(s) <1  month                   14 vs 12 % 
• Occupation in healthcare setting       5 vs 2 % 
• Birth in metropolitan France            57 vs 69 % 

à no statistical differences 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

E-BLSE dans les eaux usées des hôpitaux 

• Pitié-Salpêtrière - C.Foix (Paris) 

• Décembre 2010 
 
• E.coli BLSE dans les eaux usées : ~106/litre  
 
• Même enzymes et même isolats que chez les malades 
porteurs de E.coli BLSE hospitalisés à la même période 
dans l’hôpital 

L. Drieux 2013 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 
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Résistance E. coli aux C3G,  
Animaux Données ANSES 

Cours	  d’automne	  SPILF	  2015 

Consommation C3G , Animaux, Données ANSES 
 

• Evolu:on	  du	  nombre	  de	  porcs	  traités	  par	  
C3G/C4G 
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Résistance aux carbapénèmes 
chez les entérobactéries, P. 
aeruginosa, Acinetobacter. 

Cours d’automne SPILF 2015 

Mécanismes de résistance aux carbapénèmes 

• Carbapénèmases 

• Accumulation de différents mécanismes de 
résistance : 

– « Céphalosporinase » + imperméabilité/efflux 

– BLSE + imperméabilité/efflux 
 

Diagnostic « complexe » au laboratoire   
 

Cours d’automne SPILF 2015 

Principales Carbapénèmases 

Classification Enzyme Espèces courantes 

Classe A  KPC, SME, 
IMI, NMC, GES 

Entérobactéries 
(rare P. aeruginosa)          

Classe B 

(métallo-β-
lactamase) 

IMP, VIM, GIM, 
SPM, NDM 

P. aeruginosa 

Entérobactéries 

Acinetobacter 

Classe D OXA Acinetobacter 

KPC = Klebsiella Pneumoniae Carbapénèmase 
VIM = Verona IMipenase 
GES = Guyanna Extended Spectum beta lactamase Cours d’automne SPILF 2015 
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K. pneumoniae IMP-R dans les hôpitaux grecs  
2001-07 

Vatopoulos, Eurosurveillance, 2008 
Cours d’automne SPILF 2015 

0.2% en France 

Cours d’automne SPILF 2015 

 
 
 
 
 
 
 
 

Enquête ONERBA trans-réseaux 2011-2012 :Bilan des 
souches d’entérobactéries isolées par les 71 laboratoires 

durant la période d’étude 
 

133 244 souches isolées 

11471 souches C3G R : 8.6 % 

7492 souches BLSE + : 5.6 % 

846 souches carbapénème R : 0.6 % 

Cours d’automne SPILF 2015 
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133 244 Eb 
846 souches NS-carba  

335 E. cloacae 

Tirage au sort 20% 
n= 68 

159 souches  
d’autres espèces 63 E. cloacae analysés 

222 pour BM 

28 (12,6%) carbapénémases 

541 souches envoyées 

206 autres espèces 

194 autres mécanismes 

5 exclues 

47 exclues 

Enquête ONERBA 
trans-réseaux 
2011-2012 

Cours d’automne SPILF 2015 

Enquête ONERBA trans-réseaux 2011-2012 

Distribution des entérobactéries 

selon la sensibilité déclarée  
Espèce Total R C3G BLSE + R-carba 

C. freundii  1 451 445 84 (5,8) 52 (3,6) 

E. aerogenes 2 104 650 164 (7,8) 84 (4,0) 

E. cloacae 5 971 1 842 713 (11,9) 492 (8,2) 

E. coli 90 148 5 660 4 632 (5,1) 61 (0,07) 

K. oxytoca 3 482 281 92 (2,6) 6 (0,2) 

K. pneumoniae 10 436 1 561 1 564 (15,0) 111 (1,1) 

Serratia spp 1 888 193 24 (1,3) 16 (0,9) 

Salmonella spp 590 6 6 (1.0) 1 (0,2) 

Autres 17 174 833 213 (0,01) 23 (<0,01) 

TOTAL 133 244 11 471 7 492 (5,6) 846 (0,6) 

Cours d’automne SPILF 2015 

Enquête ONERBA trans-réseaux 2011-2012 : 
Taux d’incidence (/100 admis) des entérobactéries productrices de 

carbapénémases 

Type 
d’établissement 

BLSE NS aux Carba Carbase+ 

CHU 0,76 0,10 0,003 

CH 0,52 0,06 0,002 

Tous 0,73 0,08 0,003 

250 fois moins que les E-BLSE 

Cours d’automne SPILF 2015 
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Enquête ONERBA trans-réseaux 2011-2012 : 
Taux de densité d’incidence (/1000 JH) des entérobactéries 

productrices de carbapénémases 

Type 
d’établissement 

BLSE NS aux Carba Carbase+ 

CHU 1,16 0,16 0,005 

CH 0,76 0,08 0,003 

Tous 1,10 1,13 0,004 

Cours d’automne SPILF 2015 

K. pneumoniae Non S aux carbapénèmes (%)  

dans les hémocultures en Europe 

2009 2013 

Cours d’automne SPILF 2015 

Episodes d’EPC, France, 2004 – 2014, par mois de signalement 
Bilan au 04 septembre 2014 (N= 1210 épisodes) 

1210 épisodes au total 
2009 : 10  ,  2010 : 28   ,    2011 : 113    ,    2012 : 233   ,   2013 : 405   ,   2014 : 412   

Cours d’automne SPILF 2015 



06/11/15	  

17	  

+ 7 pays 
+ 8 places 

Cours d’automne SPILF 2015 V.Jarlier 

Acinetobacter spp / France 

Annual	  percentage	  
(%)	  of	  anGmicrobial	  
non-‐suscepGble	  

Acinetobacter	  spp,	  
2012-‐2014 

	   AnGmicrobial_classes 2012 2013 2014 

Acinetobacter	  spp Fluoroquinolones	  R 16 14 12 

Aminoglycosides	  R 13 12 9 

	   Carbapenems	  R 3 6 3 

Laboratoires participants (n souches) :             
2012 : 44 (391), 2013 : 51 (413), 2014 : 49 (409) 
 

Cours d’automne SPILF 2015 

S. pneumoniae 

Cours d’automne SPILF 2015 
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Evolution de la proportion de pneumocoques 
de sensibilité diminuée à la pénicilline G (PSDP) 

1984-1997 : P. Geslin; 2001-2013 : CNRP-ORP, E. Varon, L. Gutmann  

1h]p://www.sante.gouv.fr/htm/actu/34_01.htm	   
2Vaccin	  conjugué	  pneumococcique	  (PCV)	   

Cours d’automne SPILF 2015 

Cours d’automne SPILF 2015 

Evolution de la résistance (I+R) aux bêta-lactamines et à 
l’érythromycine des souches invasives 

Enfants 

Adultes 

CNRP-ORP_épidémio2013, données non publiées  
Cours d’automne SPILF 2015 
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Distribution des CMI de bêta-lactamines  
pour les souches étudiées en 2013 (n=999) 

CNRP-ORP_épidémio2013, données non publiées  
Cours d’automne SPILF 2015 

Incidence rate of IPD caused by non-susceptible 
isolates, France, 2001-2013 
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Pen MIC > 0.06 µg/ml 

Amx MIC > 0.5 µg/ml 

Ctx MIC > 0.5 µg/ml 

Ery diam < 24 mm 

PCV7 PCV13 

Incidence rate: EPIBAC-INVS, http://www.invs.sante.fr 
CNRP-ORP, données non publiées, 2015 

Cours d’automne SPILF 2015 

S.aureus 

Cours d’automne SPILF 2015 
Cours d’automne SPILF 2015 
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+ 3 pays 
- 3 places 

Cours d’automne SPILF 2015 V.Jarlier 

Evolution de la résistance à la 
méticilline chez S. aureus 

	  

Cours d’automne SPILF 2015 

Etude « SARM  en ville » 

 ONERBA, 1998-99 

• 9 LAM 

• 6 mois 

• 1.365 dossiers/jours  
• 29 patients avec SARM (communautaires ??)  
   à prévalence « brute » 7 % des S.aureus des LAM 

• Analyse de chaque dossier (ATCD hospitalisation, 
iatrogénie…) à 1 sur 29 (3%) était communautaire 

    à prévalence « vraie » 0,3 % des S.aureus des LAM 

ONERBA BEH 2004 

Cours d’automne SPILF 2015 
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Etude « SARM  en ville » 

 ONERBA, 33 hôpitaux, 1998-99 

ONERBA BEH 2004 
Cours d’automne SPILF 2015 

E.faecalis 

Cours d’automne SPILF 2015 

Cours d’automne SPILF 2015 
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Cours d’automne SPILF 2015 

Cours d’automne SPILF 2015 

Taux d’incidence et vision plus 
large de la résistance 
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E.coli + 60% 

S.aureus + 23% 

E.faecium x 3 

C3GR  + 30% /an 

AmpiR + 17% /an  

S + 6% /an 

Nombre et incidence des bactériémies et 
des différents phénotypes de résistance de 

E.coli en Europe 2002 - 2008  

Kraker, Jarlier CMI 2012 
Cours d’automne SPILF 2015 

Cours d’automne SPILF 2015 

Relation between the proportions of P.aeruginosa + 
Acinetobacter in GNBs and of R-3CG in E.coli

+K.pneumoniae  

Cours d’automne SPILF 2015 
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Relation % de E.coli C3G-R versus % de 
K.pneumoniae carbapénème-R 

Bactérièmie 2013 EARSS 
 

 

PAYS A % BAS 
DE BLSE 

PAYS A % 
ELEVE DE BLSE 
 

% de E.coli C3G-R % de K.pneumoniae 
carba-R 

% de E.coli C3G-R % de K.pneumoniae 
carba-R 

5 0 15 0.5 
5 0.2 15 1.8 
6 0.2 17 59.0 
7 0 19 1.7 
8 0.3 23 20.5 
8 0.2 26 34.0 
9 0.7 39 5.9 

V Jarlier 2015 Cours d’automne SPILF 2015 

Enquête SPA-Carb 2011 en France 

• 251 établissements – 2338 malades 
 

Motif du choix d’un carbapénème 

• Recommandations locales    89 (  3,8%) 

• Sepsis sévère      820 (35,1%) 

• Risque de résistance    414  (17,8%)
(empirique) 

• Multirésistance à l’ATBg  792  (33,9%) 

• Autres             87  (  3,7%) 

• Inconnu        136  (  5,8%) 
 

Cours d’automne SPILF 2015 

Conclusions 

EBLSE 
– En ville 

• Prévalence actuelle de E. coli producteur de BLSE dans les infections 
urinaires entre 3 et 5% 
• Facteurs de risques: Age, Sexe, Région 
• Evolution inquiétante confirmée: 0,3% en 1999, 1,1% en 2008 
• Activité conservée des antibiotiques indiqués dans les cystites (Fosfo, 
NitroF, pivmecillinam) 

– En EHPAD 
• prévalence x 3-4 
• Niveau de co-résistance plus élevé 

– À l’hôpital  
• E. coli : 8-12% BLSE, K. pneumoniae : 25-30% 

– Chez les animaux 
• Diminution contemporaine de la réduction de la conso ATB 

 

ECARBAPENEMASE :  
 phénomène mondial émergent, encore rare dans certains pays 
 À prendre en compte rapidement en France : hygiène + prévention de la 
 transmission croisée + maîtrise de la consommation d’antibiotiques)  

 
Cours d’automne SPILF 2015 
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