La multirésistance aux antibiotiques
est-elle sexuellement transmissible ?

Dr. Laure Surgers

Sorbonne Université, INSERM, Institut Pierre Louis d’Epidémiologie et de Santé Publique,
Paris, France
Service des Maladies Infectieuses et Tropicales - Hopital Saint-Antoine,
AP-HP. Sorbonne Université

22¢es JNI, Montpellier du 30/08 au 1¢/09/2021 1



Déclaration de liens d’intérét avec les industries de santé en rapport avec le théme
de la présentation (loi du 04/03/2002) :

Intervenant : Laure Surgers

L’'orateur ne souhaite

pas répondre

Titre : La multirésistance aux antibiotiques est-elle sexuellement transmissible ? L]

' Consultant ou membre d’un conseil scientifique ] our [] nown

' Conférencier ou auteur/rédacteur rémunéré d’articles ou ] ow [ wow
documents

’ Prise en charge de frais de voyage, d’hébergement ou [ o [ won
d’inscription a des congres ou autres manifestations

' Investigateur principal d’'une recherche ou d’'une étude clinique [ ] our [ ] non

22¢es JNI, Montpellier du 30/08 au 1¢/09/2021




Multiresistance

Probleme mondial => enjeu de santé publique

e 2050 =10 millions de morts

e Pays a ressources limitées ++
O’Neill. 2014-2016
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La colonisation précede lI'infection

Infection ==
e Antibiothérapies empiriques | => T morbidité
. , => /> colt
inadaptees => > mortalité

e Choix limités voire impasses thérapeutiques

Nécessité de comprendre mécanismes de
diffusion / d’identifier les FDR de colonisation

Schwaber et al 2006
Tumbarello et al 2007
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Diffusion des EBLSE

Woerther. 2013
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Diffusion des EBLSE
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Plasmides Clones

Biofilm
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Diffusion des EBLSE

« Les personnes irréfléchies qui
abuseront de la pénicilline
seront moralement
responsables de la mort des
patients qui succomberont aux
germes résistants, j'espere que

ce fléau pourra étre évité » A. Fleming
1945
Discours de remise du Prix Nobel
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Diffusion des EBLSE

Transmission sexuelle ???

Woerther. 2013
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Transmission sexuelle / oro fécale ?

SARM : OUI

VHA, Shigelle....
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Transmission

sexuelle / oro fécale ?

A démontrer pour EBLSE EPC...
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PEP doxy
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Etude BMR-IST

Etude interventionnelle, transversale + suivi longitudinal
Objectif principal

|dentifier les facteurs de risque de colonisation a EBLSE/EPC
dans une population a haut risque d’IST : transmission sexuelle ?

Objectifs secondaires
- Estimer I'incidence de perte du portage
- Caractériser les souches et rechercher la clonalité dans

chaque population
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Etude BMR-IST

Etude monocentrique de cohorte (suivi a 6 mois)
11 mai 2018 - 30 juin 2019
CeGIDD, VIH +
Criteres d’inclusion
> 18 ans, parlant francais, volontaires, acceptant prélevement

Sociodémographique
FdR connus EBLSE
Comportements sexuels
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Prélevements biologiques (1/2)

2 écouvillons Copan Eswab © anal et périnéal

Si patient + :
Recueil de selles
Visite et prélevement a M6
Conservation d’échantillons
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Prélevements biologiques (2/2)

Enrichissement

1]
Incubation

']

Isolement sur géloses
8

Spectrométrie de masse
et antibiogramme

Quantification
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Séquencage complet
+
Clonalité
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Caractéristiques des patients
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Partenaires

HIV-
I_ HIV-MSM__[HIV-MSM _[HIV+ MSM _|HIV- MSW -

PreP Non-PrEP
I (n=251) (n=487) (n=500) (n=439) (n=480)

Sexual activity < 6 months

(65.7) (65.3) (62.0) (73.6)  (74.6) <0.001

B Number of stable partners 1(1-2) 1(1-2) 1(1-1) 1(1-1) 1(1-2) <0.001

245 446 338 285 314
Casual partner

(97.6) (91.6) (67.6) (64.9) (65.4) <0.001
Number of casual partners 15(6-30) 8(4-15) 10(3-20) 3(1-5) 2(1-4) <0.001

220 361 272 139 119
(87.7)  (741)  (54.4)  (31.7) (24.8) <0.001
Number of unknown casual
Ipartners* 12 (6-30) 7(3-15) 8(4-18) 2(1-4) 1(1-2) <0.001

220 430 381 371 396

IAny unprotected sex (87.7) (88.3) (76.2) (84.5) (82.5) <0.001 16
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Prévalence de la colonisation a EBLSE

p <0,001

3 EPC

0 ERV

N = 251 487 500 439 480
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Apres ajustement sur I'age, voyage, antibiothérapie
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Caracteristiques des souches
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Caracteristiques des souches
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BMR-IST

« Transmission sexuelle des EBLSE

 Corrélation de la prévalence de colonisation avec le nombre de partenaires (HSH ou
hétérosexuels)

« Circulation de clones particuliers chez les HSH

Woerther. 2013
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Comportements sexuels
particulierement associés a la
colonisation a EBLSE ?
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Analyses statistiques

Clusters de comportement par analyse en classes latentes

Probabilité pour chaque individu d’appartenir a un groupe

Régression logistique des différents groupes sur

colonisation EBLSE avec ajustement sur FdR connus
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2186 participants au

questionnaire , -
12 n‘ont pas effectué de prélévement rectal

—— ] 14 transsexuels
. 10 n’ont pas donné leur orientation sexuelle
2129 participants omp 0 |
] 19 n'ont pas fourni d’information sur leurs
inclus dans les comportements sexuels

analyses

1211 439 479
HSH HSF Femmes
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Analyse univariée sur colonisation EBLSE

Facteurs sociodémographiques
Hébergement collectif (p = 0.02)
Prise de drogue (hors alcool et cannabis) (p<0.001)

Comportements sexuels
Nombre de partenaires < 6 mois (p<0.001)
Prise de PrEP (p = 0.02)
IST < 6 mois (p<0.001)
Pénétration anale réceptive (p = 0.03), fisting actif et passif (p = 0.046 et p<0.001)
Ne pas porter systématiquement un préservatif (p=0.003)
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Modele de classes latentes
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Caractéristiques des classes

Total Classe 1 Classe 7
p value
(n=1212) (n=259) (n=69)
Nombre de partenaires < 6 mois <0.001
[0,7] 614 (50.7%) 189 (73.0%) 5 %)
(7,600] 598 (43,3%) 70 (27,0%) 53 (76,8%)
Prise d’antibiotiques < 6 mois 402 (33.2%) 58 (22.4%) 34 (49.3%) <0.001
IST < 6 mois 453 (37.4%) 61 (23.6%) 39 (56.5% <0.001
Voyage < 12 mois 887 (73.2%) 171 (66.0%) 53 (76.8%) 0.013
Zone >25% 248 (20.5%) 48 (18.5%) 17 (24.6%) 0.506
VIH 505 (41.7%) 168 (64.9%) 38 (55.1%) <0.001
PrEP 246 (20.3%) 32(124%) 16 (23.2%) D 0.002
Port du préservatif systématique 482 (39.8%) 132 (51.0%) 14 (20.3%) <0.001

Prise de drogues (hors OH et cannabis) 684 (56.4%) 98 (37.8%) 64 (92.8% <0.001
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Colonisation EBLSE

Odd-Ratio ajusté
Clusters de Score Prévalence Odd-Ratio (95%Cl)
comportement comportement EBLSE (95%Cl) *

Classe 1 30,1 % 7,3 %
1.85 1.70
Classe 2-6 884 57,6 % 12,8 %
(1.14-3.16, p=0.017) (1.02-2.97, p=0.051)
4.13 3.49

Classe 7 69 91,7 % 24,6 %
(2.00-8.51, p<0.001) (1.63-7.47, p=0.001)

Ajustement sur :

* voyage dans un pays avec prévalence >25%

prise d’antibiotiques

hébergement collectif

hospitalisation

* nombre de partenaires sexuels > 7 dans les 6 derniers mois
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Transmission sexuelle des EBLSE

- Corrélation de la prévalence de colonisation avec le nombre de
partenaires (HSH ou hétérosexuels)

- Circulation de clones particuliers chez les HSH

- Association a certaines pratiques
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Transmission sexuelle des EBLSE

- Colonisation a M6 semble persister mais manque de puissance

- Etudes en cours sur
« Uimpact de I'azithromycine et de la doxycycline
« Microbiote des patients colonisés a EBLSE
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