La colonisation par SARM :
Un effet secondaire de l'utilisation des
antibiotiques....

HB DRUGEON



Colonisation naturelle

120 % colonisés permanents

— 1 souche principalement SASM
1Seulement 3.5 % SARM

1 60% de colonisés intermittents
— Plusieurs souches

120% de non colonisés

Kluytmans Clin Microbiol Rev. 1997 10 505-520



S. aureus a l'exception du portage
nasal
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Portage de S. aureus et infection

il 55 patients

— 19 (35%) sont porteurs de S. a. dans la chambre
anterieure du nez

1Chez 18/19 (95%), la bralure est infectée dans un délai
moyen de 5 jours

1Chez 14/18, la souche est identique a celle de portage

— 36 sont non porteurs de S. a.

1Chez 23/36, la brulure s’infecte avec S. a. lorsqu’ils ne sont
plus en chambre protégée.

1Chez 17/ 23, les souches sont identiques a celles qui
circulent chez le personnel soignant (35 a 45% de porteurs)

Kooistra-Smid M et all Burns 2004 30 27-33



Effet des antibiotiques :
Historique

— Pénicilline
IFavorise le portage nasal de souche pénicillinase
positive (SARP)
I Favorise la transmission de S aureus résistant a la
pénicilline

Noble J Clin Path 1964 17 79-83

— Tetracycline

Ifavorise le portage nasal de souche résistante a la
tetracycline

I Favorise la transmission de S aureus résistant a la
tetracycline

Ehrenkranz NEJM 1964 271 225-230



Effet des antibiotiques :
selection de SARM

1 Differents types d'etudes

— Etudes cas témoins
— Series temporelles
— Series temporelles interrompues

— Etudes rétrospectives colonisation ou
acquisition / utilisation des antibiotiques



Effet des antibiotiques : etudes
cas témoins

Année Auteur Localisation | Antibiotiques significatifs
1978 Peacock! UK céphalosporines
Ceftazidime
1994-1995 Crowcroft? Belgique el

Amox/ac.clav
Quinolones

Ciprofloxacine

1995-1997 Harbath? Suisse Norfloxacine
1996 Dziekan* Allemagne Fluoroquinolones
1998 Jernigan® USA 0

1997-1999 Graffunder® USA Lévofloxacine

1999-2001 Weber’ USA Lovofloxacine

Ciprofloxacine




Effet des antibiotiques : etudes
series temporelles

. (. Antibiotiques
Année Auteur Localisation Tblona
significatifs
1975-1997 Schentag?® USA Cefazoline
Macrolides
1996-2000 Monnet Ecosse Céphalosporines 3G
Fluoroquinolones
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Effet des antibiotiques : etudes series
temporelles interrompues

En 2001 « suppression des fluoroquinolones » : de 53.6 DDJ a 5.2 DDJ
% de SARM passe de 36 a 32.3 %
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Accroissement des C-3-G et des entérobactéries BLSE

Etude similaire par Madaras-Kelly (Boston)®

Charbonneau; CID 2006 42 778-784



Effet des antibiotiques : etudes
retrospectives
Année Auteur Localisation ,N om_bre Ar]tib.ic?tiql.les
d’hopitaux significatifs
1998 | Monnet® USA 8 Garboxy pénicillings
Ureido pénicillines
Ciprofloxacine
2003 MacDougall" USA 24 Lévofloxacine
Moxifloxacine




Effet des antibiotiques : etudes

retrospectives

3 L
A

rate ratio

Pénicillines
-&- Céphalosporines
—+— Fluoroquinolones
—< Macrolides
—— Aminoglycosides

1 %

faible moyenne

Consommation des UF

forte

2000-2001 Besancon

Muller CID 2003 36 971-978




Effet des antibiotiques : etudes
retrospectives

Comparaison patients MRSA + versus patients
MRSA-

Consommation ATB:; 718 DDJ

Pénicillines 51.3%, céphalosporines 10. 9%, fluoroquinolones
18.6%, glycopeptides 3.6%

UF separees en 2 niveaux de consommation (bas et
haut)

Muller JAC 2006 58 878-881



Fluoroquinolones
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Effet des antibiotiques : etudes
retrospectives

Comparaison patients GR-SARM versus patients GS-
SARM.

Facteurs de Risque:

GS- SARM: pression de colonisation
GR-SARM : Béta-lactamines

Importance du pouvoir épidémique du clone

1996- Hopital Pitie- Salpétriere

Robert Infect Control Hosp Epidemiol 2006 27 879-883



CONCLUSIONS

ll La pression de colonisation et le potentiel épidémique du
clone sont essentiels pour I'acquisition du SARM.

1 Pratiquement tous les antibiotiques sélectionnent ou ont
sélectionne plus ou moins les SARM selon les clones et les
mecanismes de résistance presents.

il Les pénicillines augmenteraient I'incidence de portage du
SARM au niveau de l'unité d’hospitalisation et ce, en
fonction de I'importance de leur consommation

3 Les fluoroquinolones ( lévofloxacine, mprofloxacme
norfloxacine, moxifloxacine) favoriseraient I’ acquisition des
SARM au niveau du seul patient expose.



CONCLUSIONS

1 e bon usage des antibiotiques : c’'est
diminuer la prescription, mais c’est
également bien choisir la molecule.

1 Ce choix d’antibiotiques doit integrer
I'activité antibiotique, et les dommages
collateraux comme les risques collectifs
de colonisation par des clones resistants.



Conclusions

i Autant, il est possible d’accepter un risque
iIndividuel de colonisation pour des patients
exposes aux fluoroquinolones en connaissant
les autres facteurs de risque du patient.

i Autant, il est difficle d'accepter un risque
collectif (pour des patients non exposes aux
antibiotiques) avec l'usage de béta-lactamines
dans une unité d’hospitalisation, voire dans un
hopital.

C’est alors un probleme de santé publique.
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