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EPIDEMIOLOGIE
DE LA RESISTANCE BACTERIENNE AUX
ANTIBIOTIQUES




QU’EST-CE QU’UNE
BACTERIE MULTI-RESISTANTE ?

Bactérie sensible

Bactérie naturellement résistante
Résistance acquise

Multi-résistance
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Pneumocoques de sensibilité diminuée a la pénicilline
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L'émergence
des BLSE*
communautaires

1éres descriptions : début des années 90 :

Allemagne : CTX-M-1
(CeFoTaxime-Munich-1)

1995-1998
= extension au Japon, Amérique du sud, Europe de I’Est

A partir de 1998 = pandémie humaine

* Béta-Lactamase a Spectre Etendu
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Third-generation cep porin.
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RESISTANCE AUX CEPHALOSPORINES DE 3" GENERATION EN SANTE HUMAINE EN 2017

CHEZE. coL/ CHEZ K. PNEUMONIAE  Source : EARS-Net / Santé publique France
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FIGURE 8. Résistance de E. coli aux céphalosporines de 3¢ génération (C3G) : place de la France en Europe. _
Santé humaine, données 2021
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FIGURE 9. Résistance de E. coli aux fluoroquinolones (FQ) : place de la France en Europe.
Source : EARS-Net via Onerba puis Mission nationale Spare Santé humaine- données 2021
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Source : EARS-Net via Onerba puis Mission nationale Spares — Répias / Santé publigue France




Figure 3

Evolution du nombre de souches d'Escherichia coli productrices de carbapénémases (pour 10 000 antibiogrammes)
de 2019 a 2021 (cohorte de laboratoire)
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FIGURE 2 | Evolution entre 2002 et 2022 de l'incidence (nombre de souches pour 1000 JH) des SARM
et des EBLSE. France, mission nationale Spares, données 2022
Nombre d'établissements participants variable chaque année, changement de méthode de surveillance en 2018
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SURVEILLANCE ET PREVENTION DE LANTIBIORESISTANCE

EN ETABLISSEMENT DE SANTE (SPARES)

Points clés 2022 en Grand-Est

Résistance bactérienne aux antibiotiques en 2022
dans 83 éetablissements

6 201 39 535

Souches de Staphylococcus aureus \So ches Enterobacterales
14,0% - 71.5%

% de résistance a la méticilline au sein de I'espéce % de production de BLSE au sein du groupe bactérien




SURVEILLANCE ET PREVENTION DE LANTIBIORESISTANCE

EN ETABLISSEMENT DE SANTE (SPARES)

Points clés 2022 en Grand-Est

Stophylococcus aoureus 25.6% 0.17 0.60

résistant a la méticilline des souches de SARM sont Densité d'incidence globale Densité d'incidence pour
(SARM) isolées de prélévements de pus pour 1 000 journées 1 000 journées
profond et séreuses d"hospitalisation d’hospitalisation en

secteur de réanimation

63,3% 0.59 2,24

Enterobacterales

produisant une B-lactamase des souches d’EBLSE sont Densité d'incidence globale Densité d'incidence pour
isolées de prélévements pour 1 000 journées 1 000 journées
A spectre étendu (EBLSE) urinaires d’hospitalisation d'hospitalisation en

secteur de réanimation

Principales

46,5% 20,7% 151%

Escherichia coli BLSE Kiebsiella pneumoniae BLSE  Enterobacter cloacae complex BLSE
6.1% 18.4% 16.4%

% de BLSE au sein de % de BLSE au sein de % de BLSE au sein de

-~ respéce respéce - \ Fespéce
iy
S
& J o.27 017 == / 009

Densité d'incidence
globale pour 1 000
jourmnées d’hospitalisation

Densité d’incidence Densité d'incidence
globale pour 1 000 globale pour 1 000
journées d’hospitalisation journées d'hospitalisation



CONSEQUENCES
DE LA RESISTANCE




I
Impact de la résistance bactérienne
»Mortalité
» Effets secondaires des traitements / voies veineuses

»Colts

»Une infection a bactérie ‘toto-résistante’ menace le recours a la
chirurgie, l'utilisation de traitements immunodépresseurs...

~Escalade therapeutique: cercle ‘vicieux’
»Impact réel sur les recommandations (ex: inf. urinaires)
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pour la préservation des antibiotiques

Estimating the
economic costs of
antimicrobial resistance

Tous ensemble,

sauvons

Model and Results

les antibiotiques

Jirka Taylor, Marco Hafner, Erez Yerushalmi, Richard Smith, Jacopo Bellasio

Raffoele Vardavas, Teresa Bienkowska-Gibbs, Jennifer Rubin

Rapporteurs : Dr Jean CARLET et Pierre LE COZ

158 000 infections/an|
5500 3 12 500 DC
lies a des BMR

http://amr-review.org/Publications



AMR in 2050
10 million

Tetanus

60,000

RN di praffid
actrderds cahcer

1.2 million 8.2 million
AMR now

700,000
(low estimate)

Measles Cholera

130,000 100,000—
120,000

Diarrhoeal
disease : Diabetes




| 49

Paludisme 640 000/an 202
VIH = 860 000 morts/ an
TB 1,5 million en 2020 (dont™214 000 VA
Covid environ 3 millions/an

SC monde!




EBD super—regnlon Resnlstance

[ Central Europe, eastern Europe, and central Asia [ Associated with resistance
150 [ High income El Attributable to resistance
@ Latin America and Caribbean

I North Africa and Middle East

@ South Asia

[ Southeast Asia, east Asia, and Oceania

[ Sub-Saharan Africa

100

50

Deaths (rate per 100000 population)

ATB-R

GEBD I'Egiﬂl"l The Lancet \olume 399 Issue 10325 Pages 629-655 (February 2022




ATB-R
Quelle maladie
tue le plus ?!

Deaths (count)

2000000+

1500000+

1000000+

500000+

T Resistance
[ Associated with resistance

B Attributable to resistance

LRI+ BsI Intra- uTl Tuberculosis Skin CNS TF-PF-INTS  Diarrhoea Cardiac Bone+
abdominal

Infectious syndrome
The Lancet Volume 399 |ssue 10325 Panes 629-655 (February 2022)



Resistance

[ Associated with resistance
[ Attributable to resistance

900000 -
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ATB-R
Quelle bactérie
tue le plus !?

Deaths (count)

)
The Lancet Volume 399‘;3@19, 10325 Pages 629-655 (February 2022)




¥ La résistance aux antibiotiques : =
‘une menace croissante pour la santé

" En Europe, I'impact sanitaire des
infections reésistantes aux antibiotiques
est comparable a celui du VIH, de la
Tuberculose et de |la Grippe combineés.

VIH/SIDA
Tuberculose

Antibiorésistance

Grippe




En FF@@@@ UN JOUR DONNE EN FRANCE :

1 patient /20 présente au moins une
hospitalisé infection nosocomiale®

Q
3 /O des résidents en EHPAD preésentent
au moins une infection associée aux soins®

Les infections 4e cause la plus fréquente

Iﬁ associées aux soins sont la de décés a I'hopital’

ANTIBIORESISTANCE

Environ 1 25 ooo cas d'infections

a bactéries multi-résistantes avec 5 500
déces en France en 2015"

; : S hitpadwnasanispy
Stratégie nationale 2022-2025 6 hitps/wwwsanteoubliquefrance f
de prévention des infections et de I'antibiorésistance 7 Antimicrobial consumption in the EU/EEA (ESAC-Net) - Annual Epidemiological Report for 2020 feuropa.eu)

B Simon M. et &l Clin Microbiol Infect 2021:51198-743X(21)00488-2
8 Simnn M et al Clin infect Nec 2001 771024932500




CAUSES
DE LA RESISTANCE




———————————
Lien demontré entre consommation antibiotique et
resistance

vImpact de toute antibiothérapie sur le microbiote
v Transmission des bactéries résistantes

v Remarquable capacité d’adaptation des bacteries




Application
de I'antibiotique finale
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Bacterial cell number —»

Impact d’'une antibiothérapie sur le microbiote intestinal

Antibiotic End of antibiotic Time

. treatment ====p | Anaérobies ++
S ) ¥ Bactéries
- = Bactéries

commensales multirésistantes Jernberg.20120
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Frequence des prescriptions antibiotiques en France

- 93% des antibiotiques sont prescrits en ville (80% par des
médecins généralistes)

- 25% des patients regoivent un antibiotique un jour donné
a I'hopital (5-10% en EHPAD)

- Sans parler des antibiotiques dans le monde vétérinaire
(bien gu’en forte diminution en France)



Inutiles
25%

Appropriées

50% .
m Appropriées

E |nappropriées
m [nutiles

Inappropriées
25%




FIGURE 5. Consommation d’antibiotiques : place de la France en Europe.
Santé humaine, années 2022 et 2019

Exposition aux antibiotiques (mg / PCU)
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Source : ESAC-Net via ANSM/EPI-PHARE / Santé publique France 123

En 2022 en Europe, la consommation globale moyenne ajustée sur la taille de la population des pays participants est repartie
a la hausse. Elle étaitde 21,5DDJ / 1000 Hab / J. Au total, aprés la baisse de la consommation d’antibiotiques observée en

2020, 'ensemble des pays ont vu leur consommation repartir a la hausse en 2022. Néanmoins, la consommation atteinte
en 2022 est stable par rapport a celle qui était observée en 2019. Avec une consommation globale d’antibiotiques de
24,3 DDJ / Hab / J, la France se situait au 5° rang des pays les plus consommateurs d'antibiotiques, soit 13 % au-dessus




ex modalites d’acquisition des EBLSE

household members
& pets

animals

2%

&
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BON USAGE
DES ANTIBIOTIQUES




-
Définition du bon usage des antibiotiques (BUA) -

Antibiotic stewardship

Prescription qui aboutit:

- A la meilleure efficacité pour le
patient

- Avec le moins d’effets secondaires:
toxicité, infections a Clostridium
difficile et sélection de bactéries
résistantes




Causes du mésusage

- Multiples et complexes

- Lices :
1. Au prescripteur
>. Aux possibilités diagnostiques paracliniques
;. ATlorganisation du systéme hospitalier



Causes liées au prescripteur

»Multiplicité des prescripteurs

~Méconnaissance de la complexité de la prescription antibiotique
~Manque de connaissances (diagnostic et modalités thérapeutiques)
»Reésistance au changement

~Sous-estimation / méconnaissance des conséquences des prescriptions
antibiotiques

~Conséquences pour le patient priment / conséquences pour la collectivité
~Peur de ne pas prescrire un antibiotique

»Absence d’adaptation aux résultats microbio, car « on ne change pas une équipe qui
gagne »

~Ete...



Causes liées aux possibilités
diagnostiques paracliniques

- Pas de diagnostic rapide
- Problémes de sensibilité / spécificité

- Ex: CRP / PCT, pneumonie...




Causes liees a I'organisation
du systeme hospitalier

- Pas d’accés a des recommandations / guidelines
- Pas de données épidémiologiques locales

- Pas d’acceés a avis spécialisé (infectiologue, pharmacien,
microbiologiste)

- ‘Culture’ locale



Comment améliorer I'usage
des ATB? Trois domaines:

ORGANISATION/CADRE EDUCATION

A

RESTRICTIONS




Politiqgue de BUA en France et ses Plans d’action

- France = gros consommateur d’antibiotiques, prévalence élevée des
résistances bactériennes / Europe

- Plan antibiotique national depuis 2001
http://www.plan-antibiotiques.sante.gouv.ir
- Indicateurs certification dans les hépitaux, P4P en ville, autres mesures...

- Mais mésusage toujours important, consommations toujours elevée

http://ansm.sante.fr/Dossiers/Antibiotiques/Bien-utiliser-les-
antibiotiques/(offset)/0




1994 1996 2001 2002 2010 2011  Mai 2015 Juin2015 Nov.2016 2017 2019

Premieres y - ] Lancement du
: v . Recommandations
recommandations —— e | Plan national . 3 réduire | EU-JAMRAI
sur le bon usage r?mledr:e campagne ae i 2011-2016 visantare I_"“re a
hospitalier des CHISSE. assurance d’a|erte sur |e5 consommation . . " ‘
- maladie o ntibiat Projet national a
antibiotiques tibioti d’antibiotiques en o et
I antibiotiques I'antibiorésistance
v « Les antibiotiques c’est France (Rapport
Premier plan pas automatique » Carlet)
gouvernemental + ¥
de lutte contre les || présentation du plan l Programme national
infections intersectoriel de lutte Deuxieme campagne de d’actions de prévention des
nosocomiales contre la résictance la caisse d'assurance v infections associées aux
annoncé par bactérienne par Bernard maladie « Les Plan d’action mondial pour soins (PROPIAS)
Philippe Douste- Kouchner antibiotiques utilisés a combattre la résistance aux
Blazy tort ils deviendront antimicrobiens
moins forts » (OMS/FAO/OIE) One Health




:&.m:u
= 9 axes, 42 actions
® ) LES AMBITIONS DE LA STRATEGIE A 'HORIZON
* STRATEGIE NATIONALE 2025 - QUELQUES CHIFFRES CLES
« 2022-2025
DE pREV ENTION Sur le plan national, plusieurs objectifs ambitieux sont listés dans la stratégie, par exemple :
. DESINFECTIONS ET
DE ANTIBIORESISTANCE >80% N?’%

© Une couverture vaccinale contre la grippe @ Une réduction de Ila consommation
supérieure 3 80% pour les professionnels de d’antibiotiques en ville d’au moins 25% entre

santé en ville et supérieure 3 70% pour les 2019 et 2025;
professionnels en établissements de santé;

280% <10%
75 3

©® Plus de 80% de patients/résidents déclarant @ Un taux inférieur a 10% d’Escherichia coli
avoir recu une information concernant résistants aux céphalosporines de 3éme
I'hygiéne des mains; génération dans les urines en ville.

ANT ILS SONT
BiO PRECIEUX,
T/QUES BUSIEEHENES

MIEUX,



NOTRE STRATEGIE 2022-2025

Changement de comportement attendu : diminution du mésusage des antibiotiques.

2022-2024 2025 et aprés
Bon usage des antibiotiques Appel a la protection des antibiotiques

PROFESSIONNELS DE SANTE

PROFESSIONNELS GRAND PUBLIC GRAND PUBLIC
DE SANTE
» Message de sensibilisation a I'antibiorésistance

- Promotion des outils = Messages pedagogiques et au risque de perte d'efficacité des

existants (recos HAS, sur le fonctionnement antibictiques

Arr:j"b'm"ﬁ1 T;'tﬂ D, des E"'_'t'b'qu”ES et leurs - Message d'appel a la mobilisation pour que

Sr&ggrrilslrigr?} & non modalités d'efficacite tous (professionnels de santé et grand public)

= Messages rappelant la protegent leur efficacite

» Développement de (seule) legitimité des Pros

nouveaux outils d'aide de santé a prescrire ou pas

a la prescription

Source : Direction de la prévention et de [a promotion de la santé, Santé publigue France



Missions du CRAtb en synergie avec le CPias en
Grand Est

A répondre aux enjeux prioritaires de santé publigue en matiére de
prévention des infections et de I'antibiorésistance en santé humaine

Organisation régionale en matiere de prévention des infections et de |"antibiorésistance

ARS pilote la mise en ceuvre réfronale de [a politigue sationale de préventeon Ses nfections et de H'antdiorésiniance
Deux pifers Prévemion e1 contrdie de infection [dont bes LAS) ¢1 Bon usage des antibiotiques

e &

Comimé régional de pilotage Transversal aved |'encermbie des acteurs de 1 pedyention des indections e de I antibedr ésistance

Ville ES ESMS
Cenare régional en ‘(mtd'l”\dwl: Centre réglomal en tmm'-l;"' Centre régiomal en (M!.lwdmlo
antibiothér spie peévention des atitiothéraple prévention dei mtitlothérapie prévention des
(CRAH) Infections associees (CRA) intections sssocides {CRAtD) Iinfecthoes assockes
s soing (CPiac) w30 (CPigs) aux woins (o)
Traval 20 synesgie Travail e synergie Travall en synergie
> - . —— e ——
LEMA | | EOH | | EMH |
[ " ——
| Réfdsents en ATB |

Legende;
ARS: Agence regionale de sante
ATB: Aaciothérapie
CPias: Cemre 20Ul pOLE |2 Préventon des
Irfecions ss0cses sux 1oing

DM Lgupe mutsiizopinese =n antibiotherapie
EMK Equize mobie dhygitne

EOH: Equpe opérationnelie a'tyjiéne
E5: Etabrispement de sante

ESMS: Etatiiszements ot seraces medio-2o0 e l
EHPAD: Erabitzsement & hébergement pour
personnes gées dégendantes

1AS: Infections astocides sux SOy

infections

Son usage des antitsotques

Prévention et contrdie des



AntibioGuide/ AntibioDentaire/ AntibioCLIC

ACCUEIL QUI SOMMES-NOUS ? + ACTUS EVENEMENTS v ANTIBIOTEL DOCUMENTS ~ FORMATION v CONTACT VIDEOS

. B e.. BB » B

REFERENTIELS ANTIBIOCLIC {

Antibiothérapie rationnelle en soins primaires

RETROUVEZ LES DERNIERES RECOMMANDATIONS
FRANCAISES EN VIGUEUR.

y 2
ﬁNTIBlO ,5‘.
0

RS .
ANTIBIO" &
dentaire
! W ¢

oy
ANTIBIOEST

f \_ Conseil, information,
bon usage des antibiotiques
\—\f\/ http://www.antibioest.org




|| Prosthetic-joint

| infection

§ Coagulase-negative,

§ staphyfococe

§ Stoph cureus;
polymicrobial
Streptococcus spp.

§ gram-negative,

sorobic bacili J§

‘S!ﬂﬂﬂ arthritis

| Staph sureus.
SIreplococcys spp.
E. col,

s\

Post-traumatic
infection

Staph aureus:
polymicrobia
GraT-negative
ATODC DAL
anaercbes

Lew et al. NEJM 1997

Skull osteomyesitis
P. aznes; Coogulose-negative staphylococci
~*
Shoulder prosthesis joint infection
P. oxnes; Coogulase-negative staphylococc)

Vertebeal
osteomyelitis
Staph aureus
gam-negatve
aerobrc bacil
Streptococcus spp

Mycoboctenum
{, | tudercuioss
. Brucella
C. bumnetV

Osteomyelitis
Staph aureus,
SHEpIocOCcUs Spp
Kingella kingae

Enteroc

coagulase-n

/ staphylococs;
gram-negative
aerobi bacilk,
anaercbes

Bon usage dans les IOA



Repose sur la pluridisciplinarité et les RCP



