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HISTORIQUE

. les S. aureus multiresistants deviennent endemiques

dans les hopitaux

. Apparition des [3-lactamases a spectre étendu
. Epidémie d' enterocoques Vancomycine résistants aux USA

1990 : Debut de I'ere post-antibiotique

. Maitrise de la diffusion des BMR (cTin)

. Epidéemie nationale a Acinetobacter baumannii

. Epidémies regionales a ERV en France

. Epidémies locales a C. difficile

. Prévention transmission croisée des microorganismes

par contact (CTINILS - SF2H )

: Emergence de carbapénémases EE)>circulaire du 6-12-10



Qu'est-ce qu'une bactérie
multirésistante

Une bactérie est multiresistante (BMR) lorsque,
du fait de résistances naturelles ou acquises,
elle n'est sensible qu'a un petit nombre de
familles ou de sous- familles d'antibiotiques

Le nombre d’ATB actifs etantde 0 a 3 (?)

Le nombre d’ATB inactifs étant = 1 dans au
moins 3 classes diféfrentes (?)

MDR, XDR, PDR (?)



Comment apparaissent ces bacteries ?

Sous la pression de sélection des antibiotiques : mauvais usage,
utilisation excessive, large spectre, ....

Plusieurs mecanismes de resistance acquise :
Modification de cible, production d’enzyme, efflux, imperméabilité

Sous la dépendance de plusieurs mécanismes genetiques

— Mutation chromosomique
— Acquisition de plasmide, transposon, ... (multi-résistance)

Amplification du phénomene par transmission croisée :

l| est fortement recommandé de dépister les BMR sous la dépendance
principale de la transmission croiseée, le premier représentant étant le SARM. A
I'inverse, les bactéries sous la forte dépendance de la pression de sélection par
les antlblothues (exemple : entérobactéries hyper-productrices de
céphalosporinases) ne doivent pas I'étre.

Maitrise de la transmission croisée par contact, CTINILS — SF2H, 2010



D’ou viennent ces bactéries ?

> Introduction dans la population sensible

- par I'intermédiaire d'une personne porteuse,
colonisee ou infectee (SARM, ERG)

- par I'intermédiaire d'un "objet/materiel” contamine
(Pyo)

m= > Retour de voyages (EPC)

> Alimentation, supplémentation animale

ex . Avoparcine (ERG)




Comment deviennent-elles epidémiques ?

« Différentes voies de transmission croisee :

— par contact (C) : mains +++
— Par gouttelettes (G) : parole, toux

— Par voie aérienne (A) : gouttelettes asséchées en suspension
dans l'air (ex : tuberculose)

Certains pathogenes ont plusieurs voies de transmission :
ex : VRS (C et G),
grippe (G et A)

» Les precautions a prendre decoulent de ces voies de
transmission : precautions complémentaires aux
precautions standard



Plusieurs facteurs sont responsables de
l'augmentation de la resistance des
bactéries aux antibiotiques

Etat du patient

certaines pathologies chroniques, immunodeépression,
materiel a demeure....

Mauvais contréle des infections, hygiene des
mains insuffisante, pas de pratiques d'isolement

Augmentation de l'utilisation des antibiotiques
en probabiliste, en prophylaxie

Micro-organismes " communautaires” :
consommation accrue des antibiotiques en ville



Chaque hopital doit choisir quelles sont les

BMR particulierement importantes / écologie
 Signalement interne (labo, service clinique, EOHH)

 Signalement externe (décret 26-7-2001)
- pour identifier les patients a mettre en
Isolement (précautions complémentaires)

- parce qu'ils peuvent étre un réservoir
Important pour la transmission et
eventuellement pour I’ infection

Attention : le laboratoire doit surveliller Ies
souches dont la CMI est élevee alors

gu’encore sensible
SHEA, Inf Control and Hosp Epidemiol 1997, 18-4




A I'hOpital : bacteries ciblees

SARM : S. aureus résistant a la méticilline

E.BLSE : Entérobactéries résistantes aux
cephalosporines de troisieme generation (E. coli)

Pseudomonas aeruginosa réesistant (IMpP + autres R)
Acinetobacter baumannii resistant (mp en particulier)

Entérocoques résistants aux glycopeptides (ERG)
EPC : Entéerobacteries productrices de carbapénémases

Bacteries sensibles aux antibiotiques mais responsables
d’epidemies (SASM)



Freq uence Caractéristiques | Mécanisme Autres
fonctionnelles caractéristiques
SARM ++ commensal Transm. croisée Endémie
(diminution) >> p sélection ancienne
Emergence
communautaire
EBLSE ++ commensal Transm. croisée + | Origine
(augmentation) P sélection Communautair?
possible (E.coli)
AB R + saprophyte Transm. croisée | Epidémie en
2 pEsEeen réanimation
ERG émergent commensal Transm. croisée Ratio
>> p sélection portage/infection :
10
E HPCases + commensal | P de sélection Epidémie en
Selllis néonatologie
PA R + saprophyte Transm. croisee + | Réservoir
p sélection environnement
possible

Surveliller et prevenir les infections associées aux soins, septembre 2010




OEIEHN Frequence des SARM dans les établissements

Quest

v de santé du Sud Quest, CCLIN SO 1993 - 2010

19 19 19 19 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010
93-1 93-2 941 94-2




Evolution de la densité d'incidence
des SARM pour 1000 JH
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| Surveillance des
[ EBLSE

Evolution de I'incidence des EBLSE pour 1000 JH, tous séjours
confondus, hors psychiatrie. Inter-région Sud Ouest 1999 a 2010
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Infections nosocomiales
ou communautalres

Epidémie ou non



La frequence des BLSE communautaires
Enquéte ONERBA 2006 en ville

e Sur 6771 souches d’entérobactéries urinaires de 25
laboratoires de ville

1,1% de souches BLSE + (0.3 en 1999)

e 67% d’E.coli
« 83% des E. coli ont une CTX-M
 Résistances associees

* — Fluoroquinolones (Oflo) 80%
 — Aminosides (Genta) 30%

C. Arpin,C. Quentin, F. Grobost, E. Cambau, J. Robert -
RICAI 2007



Enquéte
Nationale de

prévalence
des IN, 2006
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BMR émergentes chez
Enterobactéries

* Deux problemes actuellement :

— E. coli BLSE (communautaire/nosocomial)
 E. coli : 1°" pathogéne responsable infection urinaire
responsable de diarrhée
1e" responsable infections
nosocomiales/communautaires
— Carbapénémases
* Difficiles a détecter

* Associées a de nbx autres mécanimes de résistance




Proportion of Carbapenerms resistant K. pneumoniae isolates in participating countries in 2008
(o) EARSS

1 No Data
= 1%

1 -5 %
15 —10%
1 0—-25%
m 25—-350%
mm > S50%




Figure 1. Nombre d’épisodes impliquant des entérobactéries
productrices de carbapénemases en France signalés a I'lInVS entre 2004

et 2011, bilan du 7 janvier 2011 (N=42)
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Les bactéries en cause sont rapportees dans le tableau suivant :

Nombres d’épisodes
Bactérie
Enterobacter cloacae 4*
Enterobacter aerogenes 2
Citrobacter freundii 2*
Proteus mirabilis 1
Total 42

»Deux bactéries associees dans trois episodes.



La répartition par mécanisme de resistance est rapportée dans le tableau suivant :

Nombres d’épisodes
Mécanisme de résistance

VIM 6*
NDM-1 5
IMP 1*
Total 42

* Deux mécanismes de résistance identifiés pour un méme épisode.



Cas importées de I’étranger

Un lien avec un séjour en pays étranger a été retrouvé pour 33 (79 %) des
42 épisodes.

Les pays cités sont rapportés dans le tableau suivant :

_ Nombres d’épisodes
Pays cité

Maroc

ltalie

Inde

Algérie

Turquie
Etats-Unis
Egypte
Irak

Total

Alala|lNd|w|iA~|[Mo
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Répartition geographique
Ces épisodes ont eté signalés dans les interrégions suivantes :

Nombres d’épisodes
Interrégions

Sud — Est 6
Est 2
Ouest 1
Sud — Ouest 1

Total 42




Signhalement

Les épisodes ont été rapportés a 'lNV'S par le biais du signalement des infections
nosocomiales pour 39 d’entre eux (93%).

Les épisodes signalés correspondent trés majoritairement a des cas sporadiques
Importés de I’étranger dans un contexte de transfert

direct d’hépital & hopital suite 4 un rapatriement sanitaire ou d’antécedent
d’hospitalisation a I’étranger.

Au total, 55 signalements ont concerné ces épisodes.



Survelllance des souches

responsables d’infections



 Analyse de I'antibiogramme

— Savoir détecter les principaux

mécanismes de résistance

— Mais : niveau d’expression tres

variable !

CMI (mg/L)

T mipéneme | Merapéneme | Eriapéneme
KPC 0,52 > 64 0,52 > 64

MBL 05a4>64 | 025a>64 | 05a>32
OXA48 0,55 64

Nordmann et al., Arch Ped, 2010




Approche multidisciplinaire

Role central laboratoire de

Bactériologie



* Circulaire DGS/RI/DGOS/PF/2010/413 du
6 decembre 2010

relative a la mise en ceuvre de contrbles
des cas importes d’entérobacteries
productrices de carbapenemases (EPC)



ERG emergents

* Problématiques :
— Epidémies regionales encore aujourd’hui
— Mesures complémentaires type cohorting comme EPC

— Risque de transmisssion de la R aux glycopeptides
aux SARM (7?)



Proportion of Vancomycin resistant E. faecium isolates in participating countries in 2008
(c) EARSS
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ERYV et caractéristiques
microbiologiques

Présents dans le tube digestif (= Streptocoques fecaux)

Elimination dans les matieres fécales en trés grand
nombre

Développement de résistance aux glycopeptides sous
pression de selection (Avoparcine dans elevage de
volailles — AB en milieu de soins)

R dans 'espece : aux USA 30 %, en France < 2% (2006)
Portage sain assez répandu :

— 2 % en admission en Réa (Boisivon et al : Clin.
Microbiol. Infect., 1997, 3, 175-9)

— 9 % des appelés du contingent (Guerin et al. :
Presse Méd., 1998, 27, 1427-9)




E.R.V. Transmission tres rapide
Grande résistance dans I'environnement

Par les surfaces (Wendt et al : J. Clin. Microbiol.,1998, 36, 3734-6 ;
Bonten M.J. et al : Lancet, 1996, 348, 1615-9). Persistance
démontrée 58 | sur une paillasse de labo.

Par le materiel (thermométre tympanique : Porwancher R. et al.,
Infect Control Hosp Epidemiol, 1997, 18, 771-3 ; tensiométres :
Bonten M.J. et al, J. Infect. Dis., 1998, 177, 378-382)

Par manuportage (Chavers et al. : J. Hosp.Infect., 2003, 53, 159-
71; Tenorio A.R. et al. : Clin. Infect. Dis., 2001, 32, 826-9: Duckro
A.N. et al. : Arch Intern Med, 2005, 165, 302-7)). Persistance sur les
mains des soignants pdt 60 min.

Par I’eau et les aliments (Centikaya et al. : Clin.Microbiol. Rev.,
2000, 13, 686-707)



ERYV et caractéristigues microbiologiques

Le portage est le plus souvent asymptomatique,
mais prolongé (Mascini et al. : J. Clin. Microbiol.,2003, 41, 5377-83)

Parfois des bactériemies et des bactériuries

Gravité des complications infectieuses (ex. endocardite a
ERV)

Morbidité — Mortalité ?? (trés peu de décés imputables a
court terme en raison du terrain tres lourd des patients
porteurs)

Services a risque : néphrologie, dialyse, transplantés,
reanimation, hemato-oncologie

Transmissions croisées et infections nosocomiales : role

de I’environnement (Martinez J.A. et al., Arch Intern med, 2003, 163,
1905-12; Christiansen K.J. et al., Infect Control Hosp Epidemiol, 2004, 25,
5, 384-90))



En synthese

Pistes d’actions pour maitriser les BMRIg

& Prevenir la transmission et

Clin

“ Promotion precautions standard et hygiene des mains

= Evaluation des précautions contact

“ Bionettoyage correct

= Circulation de l'information lors des transferts de patients

&= Prevenir '’émergence :
bon usage des antibiotiques Savoir dire
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