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UNIVERSITE MOHAMMED V DE RABAT
FACULTE DE MEDECINE ET DE PHARMACIE = RABAT

DOYENS HONORAIRES :

1962 — 1969 : Professeur Abdelmalek FARAJ

1969 — 1974 : Professeur Abdellatif BERBICH

1974 — 1981 : Professcur Bachir LAZRAK

1981 — 1989 : Professeur Taieb CHKILI

1989 — 1997 : Professeur Mohamed Tahar ALAOQUI
1997 — 2003 : Professeur Abdelmajid BELMAHI
2003 —-2013 : Professeur Najia HAJJAJ - HASSOUNI
ADMINISTRATION :

Doyen : Professeur Mohamed ADNAOUI

Vice Doyen chargé des Affaires Académiques et estudiantines
Professeur Mohammed AHALLAT

Vice Doyen chargé de la Recherche et de la Coopération
Professeur Taoufiq DAKKA

Vice Doyen chargé des Affaires Spécifiques a la Pharmacie
Professeur Jamal TAOUFIK

Secrétaire Général : Mr. El Hassane AHALLAT

1- ENSEIGNANTS-CHERCHEURS MEDECINS
ET
PHARMACIENS

PROFESSEURS :
Mai et Octobre 1981
Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajih Chirurgie Cardio-Vasculaire
Pr. TAOBANE Hamid* Chirurgie Thoracique
Mai et Novembre 1982
Pr. BENOSMAN Abdellatif Chirurgie Thoracique
Novembre 1983
Pr. HAJJAJ Najia ép. HASSOUNI Rhumatologie
Décembre 1984
Pr. MAAOUNI Abdelaziz Meédecine Interne — Clinique Royale
Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajdi Anesthésie -Réanimation
Pr. SETTAF Abdellatif pathologie Chirurgicale
Novembre et Décembre 1985
Pr. BENJELLOUN Halima Cardiologie
Pr. BENSAID Younes Pathologie Chirurgicale

Pr. EL ALAOUI Faris Moulay El Mostafa Neurologie



Janvier, Février et Décembre 1987
Pr. AJANA Ali

Pr. CHAHED OUAZZANI Houria
Pr. EL YAACOUBI Moradh

Pr. ESSAID EL FEYDI Abdellah
Pr. LACHKAR Hassan

Pr. YAHY AOUI Mohamed

Décembre 1988

Pr. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib
Pr. DAFIRI Rachida

Pr. HERMAS Mohamed

Décembre 1989

Pr. ADNAOUI Mohamed

Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali*
Pr. CHAD Bouziane

Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda

Janvier et Novembre 1990
Pr. CHKOFF Rachid

Pr. HACHIM Mohammed*
Pr. KHARBACH Aicha

Pr. MANSOURI Fatima

Pr. TAZI Saoud Anas
Février Avril Juillet et Décembre 1991
Pr. AL HAMANY Zaitounia
Pr. AZZOUZI Abderrahim
Pr. BAYAHIA Rabéa

Pr. BELKOUCHI Abdeclkader
Pr. BENCHEKROUN Belabbes Abdellatif
Pr. BENSOUDA Yahia

Pr. BERRAHO Amina

Pr. BEZZAD Rachid

Pr. CHABRAOUI Layachi
Pr. CHERRAH Yahia

Pr. CHOKAIRI Omar

Pr. KHATTAB Mohamed

Pr. SOULAYMANI Rachida
Pr. TAOUFIK Jamal

Radiologie
Gastro-Entérologie
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Médecine Interne
Neurologie

Chirurgie Pédiatrique
Radiologie
Traumatologie Orthopédie

M¢édecine Interne —Doyen de la FMPR
Cardiologie

Pathologie Chirurgicale

Neurologie

Pathologie Chirurgicale
Médecine-Interne
Gynécologie -Obstétrique
Anatomie-Pathologique
Angsthésie Réanimation

Anatomie-Pathologique

Anesthésic Réanimation —Doyen de la FMPO
Néphrologie

Chirurgie Générale

Chirurgie Géncrale

Pharmacie galénique

Ophtalmologic

Gynécologie Obstétrique

Biochimie et Chimie

Pharmacologie

Histologie Embryologie

Pédiatrie

Pharmacologic — Dir. du Centre National PV
Chimie thérapeutique




Décembre 1992

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. AHALLAT Mohamed
. BENSOUDA Adil
. BOUJIDA Mohamed Najib

. CHAHED OUAZZANI Laaziza

. CHRAIBI Chafiq

. DAOUDI Rajae

. DEHAYNI Mohamed*

. EL OUAHABI Abdessamad
. FELLAT Rokaya

. GHAFIR Driss*

. IDDANE Mohamed

. TAGHY Ahmed

. ZOUHDI Mimoun

Mars 1994

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

. BENJAAFAR Noureddine
. BEN RAIS Nozha

. CAOUI Malika

. CHRAIBI Abdelmjid

. EL AMRANI Sabah

EL AOUAD Rajac

EL BARDOUNI Ahmed
EL HASSANI My Rachid
ERROUGANI Abdelkader
ESSAKALI Malika
ETTAYEBI Fouad
HADRI Larbi*

HASSAM Badredine
IFRINE Lahssan

JELTHI Ahmed
MAHFOUD Mustapha
MOUDENE Ahmed*
RHRAB Brahim
SENOUCI Karima

Mars 1994

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. ABBAR Mohamed*

. ABDELHAK M’barek

. BELAIDI Halima

. BRAHMI Rida Slimane

. BENTAHILA Abdelali

. BENYAHIA Mohammed Ali
. BERRADA Mohamed Saleh
. CHAMI TTham

Chirurgie Générale
Anesthésie Réanimation
Radiologie
Gastro-Entérologie
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Neurochirurgie
Cardiologie

Médecine Interne
Anatomie

Chirurgie Générale
Microbiologie

Radiothérapie
Biophysique
Biophysique

Endocrinologie et Maladies Métaboliques

Gynécologie Obstétrique
Immunologic
Traumato-Orthopédic
Radiologie

Chirurgie Générale- Directeur CHIS

Immunologie

Chirurgie Pédiatrique
Médecine Interne
Dermatologie

Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique
Traumatologie — Orthopédie

Traumatologie- Orthopédic Inspecteur du SS

Gynécologie —Obstétrique
Dermatologic

Urologie

Chirurgie — Pédiatrique
Neurologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Gynécologie — Obstétrique
Traumatologie — Orthopédie
Radiologie



Pr. CHERKAQUI Lalla Ouafae
Pr. EL. ABBADI Najia

Pr. HANINE Ahmed*

Pr. JALIL Abdeclouahed

Pr. LAKHDAR Amina

Pr. MOUANE Nezha

Mars 1995

Pr. ABOUQUAL Redouane

Pr. AMRAOUI Mohamed

Pr. BAIDADA Abdelaziz

Pr. BARGACH Samir

Pr. CHAARI Jilali*

Pr. DIMOU M’barek*

Pr. DRISSI KAMILI Med Nordine*
Pr. EL MESNAQOUI Abbes

Pr. ESSAKALI HOUSSYNI Leila
Pr. HDA Abdelhamid*

Pr. IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
Pr. OUAZZANI CHAHDI Bahia
Pr. SEFIANI Abdelaziz

Pr. ZEGGWAGH Amine Ali
Décembre 1996

Pr. AMIL Touriya*

Pr. BELKACEM Rachid

Pr. BOULANOUAR Abdclkrim
Pr. EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
Pr. GAOUZI Ahmed

Pr. MAHFOUDI M’barek*

Pr. MOHAMMADI Mohamed
Pr. OUADGHIRI Mohamed

Pr, OUZEDDQOUN Naima

Pr. ZBIR EL Me¢hdi*

Novembre 1997

Pr. ALAMI Mohamed Hassan
Pr. BEN SLIMANE Lounis

Pr. BIROUK Nazha

Pr. CHAOUIR Souad*

Pr. ERREIMI Naima

Pr. FELLAT Nadia

Pr. HAIMEUR Charki*

Pr. KADDOURI Noureddine

Pr. KOUTANI Abdellatif

Pr. LAHLOU Mohamed Khalid
Pr. MAHRAOUI CHAFIQ

Pr. OUAHABI Hamid*

Pr. TAOUFIQ Jallal

Pr. YOUSFI MALKI Mounia

Ophtalmologie
Neurochirurgie
Radiologie

Chirurgic Géncrale
Gynécologic Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique
Médecine Interne

Anesthésie Réanimation — Dir. HMIM
Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Cardiologic - Directeur ERSM
Urologie

Ophtalmologie

Génétique

Réanimation Médicale

Radiologie

Chirurgic Pédiatric
Ophtalmologic

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Radiologie

M¢édecine Interne
Traumatologic-Orthopédie
Néphrologie

Cardiologie

Gynécologie-Obstétrique
Urologie

Neurologie

Radiologic

Pédiatrie

Cardiologie

Anesthésie Réanimation
Chirurgie Pédiatrique
Urologie

Chirurgic Générale
Pédiatrie

Neurologie

Psychiatrie

Gynécologie Obstétrique



Novembre 1998

Pr. AFIFI RAJAA

Pr. BENOMAR ALI

Pr. BOUGTAB Abdesslam

Pr. ER RIHANI Hassan

Pr. EZZAITOUNI Fatima

Pr. LAZRAK Khalid *

Pr. BENKIRANE Majid*

Pr. KHATOURI ALI*

Pr. LABRAIMI Ahmed*
Janvier 2000

Pr. ABID Ahmed*

Pr. AIT OUMAR Hassan

Pr. BENJELLOUN Dakhama Badr.Sououd
Pr. BOURKADI Jamal-Eddine
Pr. CHARIF CHEFCHAQUNI Al Montacer
Pr. ECHARRAB EIl Mahjoub

Pr. EL FTOUH Mustapha

Pr. EL MOSTARCHID Brahim*
Pr. ISMAILI Hassane*

Pr. MAHMOUDI Abdelkrim*
Pr. TACHINANTE Rajac

Pr. TAZI MEZALEK Zoubida
Novembre 2000

Pr. AIDI Saadia

Pr. AIT OURHROUI Mohamed
Pr. AJANA Fatima Zohra

Pr. BENAMR Said

Pr. CHERTI Mohammed

Pr. ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
Pr. EL HASSANI Amine

Pr. EL KHADER Khalid

Pr. EL MAGHRAOUI Abdellah*
Pr. GHARBI Mohamed El Hassan
Pr. HSSAIDA Rachid*

Pr. LAHLOU Abdou

Pr. MAFTAH Mohamed*

Pr. MAHASSINI Najat

Pr. MDAGHRI ALAOUI Asmae
Pr. NASSIH Mohamed*

Pr. ROUIMI Abdelhadi*

Gastro-Entérologie

Neurologic — Doyen Abulcassis
Chirurgie Générale

Oncologie Médicale
Néphrologie

Traumatologie Orthopédie
Hématologie

Cardiologie

Anatomie Pathologique

Pneumophtisiologie
Pédiatrie

Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Traumatologie Orthopédie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
M¢édecine Interne

Neurologie

Dermatologie

Gastro-Entérologie

Chirurgie Générale

Cardiologic

Anesthésie-Réanimation

Pédiatrie

Urologie

Rhumatologic

Endocrinologic ¢t Maladies Métaboliques
Anesthésic-Réanimation

Traumatologie Orthopédie
Neurochirurgie

Anatomie Pathologique

Pédiatrie

Stomatologie Et Chirurgie Maxillo-Faciale
Neurologie



Décembre 2000

Pr

. ZOHAIR ABDELAH*

Décembre 2001

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABABOU Adil

BALKHI Hicham*
BENABDELJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae
BENOUACHANE Thami
BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUMDIN El Hassane*
CHAT Latifa

DAALI Mustapha*
DRISSI Sidi Mourad*

EL HIJRI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

EL OUNANI Mohamed
ETTAIR Said

GAZZAZ Miloudi*
HRORA Abdelmalek
KABBAJ Saad

KABIRI EL Hassane*
LAMRANI Moulay Omar
LEKEHAL Brahim
MAHASSIN Fattouma*
MEDARHRI Jalil
MIKDAME Mohammed*
MOHSINE Raouf
NOUINI Yassine
SABBAH Farid

SEFIANI Yasser

Décembre 2002

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. AL BOUZIDI Abderrahmane*
. AMEUR Ahmed *

. AMRI Rachida

. AOURARH Aziz*

. BAMOU Youssef *

. BELMEIJDOUB Ghizlene*

. BENZEKRI Laila

TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia

ORL

Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Neurologie

Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie

Pédiatrie

Rhumatologie
Anatomie

Radiologie

Radiologie

Chirurgie Géncrale
Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Chirurgic Générale
P¢diatrie
Neuro-Chirurgie
Chirurgie Générale
Anesthésie-R¢animation
Chirurgie Thoracique
Traumatologie Orthopédie
Chirurgic Vasculaire Périphérique
Meédecine Interne
Chirurgic Géncrale
Hématologie Clinique
Chirurgic Générale
Urologie

Chirurgie Générale
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Pédiatrie

Anatomie Pathologique
Urologie

Cardiologie
Gastro-Entérologie
Biochimie-Chimie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques

Dermatologie



Pr. BENZZOUBEIR Nadia

Pr. BERNOUSSI Zakiya

Pr. BICHRA Mohamed Zakariya*®
Pr. CHOHO Abdelkrim *

Pr. CHKIRATE Bouchra

Pr. EL ALAMI EL FELLOUS Sidi Zouhair
Pr. EL HAOURI Mohamed *

Pr. EL MANSARI Omar*

Pr. FILALI ADIB Abdelhai

Pr. HAJJI Zakia

Pr. IKEN Ali

Pr. JAAFAR Abdeloihab*

Pr. KRIOUILE Yamina

Pr. LAGHMARI Mina

Pr. MABROUK Hfid*

Pr. MOUSSAOUI RAHALI Driss*
Pr. MOUSTAGHFIR Abdelhamid*
Pr. NAITLHO Abdelhamid*

Pr. OUJILAL Abdelilah

Pr. RACHID Khalid *

Pr. RAISS Mohamed

Pr. RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha*
Pr. RHOU Hakima

Pr. SIAH Samir *

Pr. THIMOU Amal

Pr. ZENTAR Aziz*

Janvier 2004

Pr. ABDELLAH EIl Hassan

Pr. AMRANI Mariam

Pr. BENBOUZID Mohammed Anas
Pr. BENKIRANE Ahmed*

Pr. BOUGHALEM Mohamed*

Pr. BOULAADAS Malik

Pr. BOURAZZA Ahmed*

Pr. CHAGAR Belkacem*

Pr. CHERRADI Nadia

Pr. EL FENNI Jamal*

Pr. EL HANCHI ZAKI

Pr. EL KHORASSANI Mohamed
Pr. EL YOUNASSI Badreddine*
Pr. HACHI Hafid

Pr. JABOUIRIK Fatima

Pr. KHABOUZE Samira

Pr. KHARMAZ Mohamed

Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Psychiatrie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Chirurgie Pédiatrique
Dermatologie

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Pédiatrie

Ophtalmologie
Traumatologie Orthopédie
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie

Médecine Interne
Oto-Rhino-Laryngologie
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Générale
Pneumophtisiologie
Néphrologie

Anesthésie Réanimation
Pédiatrie

Chirurgie Générale

Ophtalmologie

Anatomic Pathologique
Oto-Rhino-Laryngologie
Gastro-Entérologic
Anesthésie Réanimation
Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale
Neurologie

Traumatologie Orthopédie
Anatomie Pathologique
Radiologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Cardiologie

Chirurgie Géncrale
Pédiatrie

Gynécologie Obstétrique
Traumatologie Orthopédie



Pr. LEZREK Mohammed*
Pr. MOUGHIL Said

Pr. OUBAAZ Abdelbarre*
Pr. TARIB Abdelilah*

Pr. TIJAMI Fouad

Pr. ZARZUR Jamila

Janvier 2005

Pr. ABBASSI Abdellah

Pr. AL KANDRY Sif Eddine*
Pr. ALAOUI Ahmed Essaid
Pr. ALLALI Fadoua

Pr. AMAZOUZI Abdellah
Pr. AZIZ Noureddine*

Pr. BAHIRI Rachid

Pr. BARKAT Amina

Pr. BENHALIMA Hanane
Pr. BENYASS Aatifl

Pr. BERNOUSSI Abdelghani
Pr. CHARIF CHEFCHAOUNI Mohamed
Pr. DOUDOUH Abderrahim*
Pr. EL HAMZAQUI Sakina*
Pr. HAJJI Leila

Pr. HESSISSEN Leila

Pr. JIDAL Mohamed*

Pr. LAARQUSSI Mohamed
Pr. LYAGOUBI Mohammed
Pr. NIAMANE Radouane*
Pr. RAGALA Abdelhak

Pr. SBIHI Souad

Pr. ZERAIDI Najia
Décembre 2005

Pr. CHANI Mohamed

Avril 2006

Pr. ACHEMLAL Lahsen*

Pr. AKIOUJ Said*

Pr. BELMEKKI Abdelkader*
Pr. BENCHEIKH Razika

Pr. BIYI Abdelhamid*

Pr. BOUHAFS Mohamed El Amine
Pr. BOULAHY A Abdellatif*
Pr. CHENGUETI ANSARI Anas
Pr. DOGHMI Nawal

Pr. ESSAMRI Wafaa

Urologie

Chirurgie Cardio-Vasculaire
Ophtalmologie

Pharmacie Clinique
Chirurgie Générale
Cardiologie

Chirurgie Réparatrice et Plastique
Chirurgie Générale

Microbiologie

Rhumatologie

Ophtalmologie

Radiologie

Rhumatologie

Pédiatrie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo Faciale
Cardiologie
Ophtalmologie
Ophtalmologie
Biophysique
Microbiologie
Cardiologic
Pédiatrie
Radiologie
Chirurgie Cardio-vasculaire
Parasitologie

Rhumatologie

Gynécologie Obstétrique
Histo-Embryologie Cytogénétique
Gynécologie Obstétrique

(mise en disponibilité)

Anesthésie Réanimation

Rhumatologie

Radiologie

Hématologie

O.R.L

Biophysique

Chirurgie - Pédiatrique
Chirurgie Cardio — Vasculaire
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Gastro-entérologie



Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

FELLAT Ibtissam
FAROUDY Mamoun

HARMOUCHE Hicham
HANAFI Sidi Mohamed*
IDRISS LAHLOU Amine*
JROUNDI Laila
KARMOUNI Tariq

KILI Amina

KISRA Hassan

KISRA Mounir
LAATIRIS Abdelkader*
LMIMOUNI Badreddine*
MANSOURI Hamid*
OUANASS Abderrazzak
SAFI Soumaya*
SEKKAT Fatima Zahra
SOUALHI Mouna
TELLAL Saida*®
ZAHRAOUI Rachida

Octobre 2007

Pr

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

. ABIDI Khalid
ACHACHI Leila
ACHOUR Abdessamad*
AIT HOUSSA Mahdi*
AMHAJII Larbi*

. AMMAR Haddou*

. AOUFI Sarra

. BAITE Abdelouahed*

. BALOUCH Lhousaine*

. BENZIANE Hamid*

. BOUTIMZINE Nourdinc
. CHARKAOUI Naoual*

. EHIRCHIOU Abdelkader*
. ELABSI Mohamed

. EL MOUSSAOUI Rachid
. EL OMARI Fatima

. GANA Rachid

. GHARIB Noureddine

. HADADI Khalid*

. ICHOU Mohamed*

. ISMAILI Nadia

. KEBDANI Tayeb

. LALAOUI SALIM Jaafar*®

GHADOUANE Mohammed#*

Cardiologie

Anesthésie Réanimation
Urologie

Médecine Interne
Anesthésie Réanimation
Microbiologie
Radiologie

Urologie

Pédiatrie

Psychiatrie

Chirurgie — Pédiatrique
Pharmacie Galénique
Parasitologic
Radiothérapie
Psychiatrie
Endocrinologie
Psychiatrie

Pneumo — Phtisiologie
Biochimie

Pneumo — Phtisiologie

Réanimation médicale
Pneumo phtisiologie
Chirurgie générale
Chirurgie cardio vasculaire
Traumatologie orthopédie
ORL

Parasitologie

Anesthésie réanimation
Biochimie-chimie
Pharmacie clinique
Ophtalmologic
Pharmacie galénique
Chirurgie générale
Chirurgie générale
Anesthésie réanimation
Psychiatrie

Neuro chirurgie

Chirurgie plastique et réparatrice
Radiothérapie

Oncologie médicale
Dermatologie
Radiothérapie

Anesthésie réanimation



Pr.

. LOUZI Lhoussain*

. MADANI Naoufel

. MAHI Mohamed*

. MARC Karima

. MASRAR Azlarab

. MOUTAJ Redouane *

. MRABET Mustapha*

. MRANI Saad*

. OUZZIF Ez zohra*

. RABHI Monsef*

. RADOUANE Bouchaib*

. SEFFAR Myriame

. SEKHSOKH Yessine*

. SIFAT Hassan*

. TABERKANET Mustafa*®
. TACHFOUTI Samira

. TAJDINE Mohammed Tariq*
. TANANE Mansour*

. TLIGUI Houssain
TOUATI Zakia

Décembre 2007

Pr

. DOUHAL ABDERRAHMAN

Décembre 2008

Pr
Pr

ZOUBIR Mohamed*
TAHIRI My El Hassan*

ars 2009

M
Pr
Pr
Pr
Pr

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

Pr

Pr.

. ABOUZAHIR Ali*

. AGDR Aomar¥*

. AIT ALI Abdelmounaim*
. AIT BENHADDOU EIl hachmia
AKIHADDAR Ali*
ALLALI Nazik
AMAHZOUNE Brahim*
AMINE Bouchra

. ARKHA Yassir
AZENDOUR Hicham*

. BELYAMANI Lahcen*

. BJIJOU Younes

. BOUHSAIN Sanae*

. BOUI Mohammed*

. BOUNAIM Ahmed*

. BOUSSOUGA Mostapha*
. CHAKOUR Mohammed *

Microbiologie

Réanimation médicale
Radiologie

Pneumo phtisiologie
Hématologique

Parasitologie

Médecine préventive santé publique et hygiéne
Virologie

Biochimie-chimie

Médecine interne

Radiologie

Microbiologie

Microbiologie

Radiothérapie

Chirurgie vasculaire périphérique
Ophtalmologie

Chirurgie générale
Traumatologie orthopédie
Parasitologie

Cardiologie

Ophtalmologie

Anesthésie Réanimation
Chirurgic Générale

Médecine interne
Pédiatre Dy
Chirurgie Générale
Neurologie &
Neuro-chirurgie
Radiologie .
Chirurgie Cardio-vasculaire e
Rhumatologie

Neuro-chirurgic

Anesthésie Réanimation

Anesthésie Réanimation

Anatomie

Biochimie-chimie

Dermatologie

Chirurgie Générale

Traumatologie orthopédique

Hématologie biologique
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. CHTATA Hassan Toufik*

. DOGHMI Kamal*

. EL MALKI Hadj Omar

. EL OUENNASS Mostapha*
. ENNIBI Khalid*

. FATHI Khalid

. HASSIKOU Hasna *

. KABBAJ Nawal

. KABIRI Meryem
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CLIN Comité de lutte contre les infections nosocomiales
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La diffusion des bactéries multirésistantes (BMRX antibiotiques constitue un probleme
majeur de santé publigue et leur taux est en auggtnem partout dans le monde [1-3].

En effet, les infections par ces bactéries poserstédieux problémes de prise en charge. Elles
entrainent, d’'une part, une prolongation de la euhé séjour et une augmentation du taux de
mortalité pouvant aller jusqu’a 70,1% des patientsctés [4]. D’autre part, elles induisent
des surcodts tant en termes de temps et de qudatit@vail qu’'en termes de consommable
utilisé (antibiotiques et autres) [5 ,6].

Les BMR font recourir aux antibiotiques de spetarge souvent onéreux dont l'usage est

une étape vers une impasse thérapeutique et iadiétection d’autres mutants résistants [7].

L’épidémiologie des BMR varie d'un pays a l'autre dépend aussi de I'établissement
hospitalier concerné. A titre d’exemple, les erbé@iéries productrices de bétalactamases a
spectre étendu (EBLSE) ont été isolées, lors dérdiites études menées en Asie, a des taux
élevés allant de 8,3% en Taiwan a 72,1% en Iras.nh@&mes bactéries ont été identifiées a
des taux plus faibles en Amérique du Sud allant,886 au Nicaragua a 35,9% au Mexique,
en Afrique, a 33,3% pour le cas de la Tanzanienedkmérique du Nord, aux alentours de 4%
au Canada[8].ConcernaBtaphylocoque aureugsistant a la Méthicilline (SARM), la plus
forte prévalence est retrouvée dans les pays @i a savoir jusqu'a 64%][9], suivie du
continent américain, comprise entre 35 et 40 %[EQ] Afrique, les données relatives a cette
bactérie sont hétérogénes. En effet, le taux delesude SARM apparait relativement élevé
en Afrique noire (21 a 30 %) alors qu'’il est moingortant au Maghreb, a des proportions

inférieures a 10 % [11].

Pour ce qui est des services hospitaliers, de reusbs études nationales et internationales
démontrent que le risque d’'infections a BMR esspilevé en réanimation par rapport aux
autres [1, 12, 13]. Ce risque est associé a plissifacteurs souvent rencontrés chez les
patients hospitalisés en réanimation tels que émuence des procédures invasives, la
prescription fréquente d’antibiotiques a large §eet les défenses immunitaires amoindries
[14, 15].
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Bien que la majorité des BMR soient acquises pandaséjour en réanimation, un grand
nombre de patients sont admis a l'unité de sotessifs avec des infections liées a des BMR
et certains peuvent méme en étre de simples psrgauns. Les patients porteurs des BMR

constituent une source de dissémination potengekbeventuelle infection a BMR [7].

Ainsi, la maitrise de la diffusion des BMR est damae priorité de santé publique qui
nécessite des actions offensives dans les étabksge de santé.

La prévention de la transmission croisée et la gioin de la pression de sélection par un
usage rationnel des antibiotiques en sont les d@emxposantes essentiellg6].Parmi les
stratégies de prévention de la transmissiorisée les précautions spécifiques d’isolement
aussi bien des patients colonisés que des paiidatsés ersont le pivot et ont fait la preuve
de leur efficacitg17].

Vu que I'épidémiologie de ces bactéries variestlaors fortement recommandé de mesurer
régulierement l'incidence de ces micro-organismfis de bien orienter la politique de
prévention [18]A ce titre, le laboratoire de microbiologie doiteden premiere ligne pour
identifier les patients concernés par ces germdsrésistants et alerter le clinicien.

Nombreux sont les pays qui s’activent dans undiqoé visant non seulement a lutter contre
les BMR mais aussi a maitriser leur diffusion. Larbt ne dispose que de peu de donnés sur
I'incidence des BMR en réanimation mais les réssiltie quelques études réalisées sur la

prévalence et I'épidémiologie des BMR suscitemitérét de les approfondir [19-27].

Dans cette optique, notre étude a comme objedcifs d
- déterminer les indicateurs d’incidence de portaged’infection par les BMR en
réanimation,
- dégager les facteurs de risque du portage etrdedtion par ces germes,

- déterminer I'épidémiologie des BMR en réanimation.
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1. TYPEET LIEU DE L'ETUDE

Il s’agit d'une étude prospective menée dans lesices de réanimation chirurgicale et
médicale de I'hdpital militaire d’instruction Mohaa V du 03 Mars 2015 au 10 Septembre
2015.

Cette étude a consisté aussi bien a une survesllactive par le biais du dépistage qu’a une

surveillance passive par des analyses de diagraesticutine.

2. POPULATION DE L'ETUDE

Les patients hospitalisés en réanimation pendanh@ins 24 heures sont inclus dans cette
étude.

3. PRELEVEMENTS BACTERIOLOGIQUES
3.1. Prélévement inclus

Dépistage des BMR

Sont inclus dans cette étude les prélévements teffeca l'admission puis de facon
hebdomadaire par écouvillonnage nasal, anal (2udtans), buccal et inguinal.

Les écouvillons ont été correctement identifiéaatteminés rapidement au laboratoire.

Diagnostic des BMR

Sont inclus dans cette étude les prélevements &e \dgagnostique recus au laboratoire et

réalisés durant la période de I'étude chez legpttihospitalisés en réanimation.
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3.2. Préléevement exclus

Sont exclus de cette étude les prélevements deindemement, les prélevements réalisés en
dehors de la période de I'étude et ceux effectuédes patients hospitalisés moins de 24

heures en réanimation.

4. SOUCHES DE L'ETUDE

4.1. Souches incluses

Sont incluses dans cette étude les souches d'Baigtéries productrices de Bétalactamases a
Spectre Etendu, Entérobactéries Productrices ddm@@EnemasesAcinetobacter baumannii
multirésistant (c'est-a-dire résistant a au maios tantibiotiques appartenant a trois familles
dont il est habituellement sensible) (voiannexe 3, Pseudomonas aeruginosa
multirésistant (c'est-a-dire résistant a au momsxdantibiotiques appartenant a deux familles
dont il est habituellement sensible)(v@innexe Jet Staphylocoque Aureustsistant a la

Méthicilline isolées des prélevements de dépiseagevisée diagnostique.

4.2. Souches exclues

Sont exclus de cette étude les doublons épidénignleg des souches precitées ou toutes
souches isolées en dehors de la période de I'étude.

Le Doublon épidémiologique est défini comme étantaute souche observée chez un patient
pour lequel une souche de méme espéce et de méibietgpe a déja été prise en compte
dans la période de I'enquéte, quel que soit ledsitgrélevement a visée diagnostique dont elle
a été isolée ». On entend par « méme antibiotypabsence de difféerences majeures en
termes de catégorie clinique pour les antibiotiqie$a liste standard définie par le CA-SFM
[28].
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5. RECUEIL DES DONNEES ET QUELQUES DEFINITIONS

Pour chaque patient nous avons recueilli, lors dberrogatoire préalable au prélévement de
dépistage des renseignements démographiques iefuekn par le biais d’'un questionnaire.
Les données microbiologiques ont été recueilliéSrisurement aupres du laboratoire de
microbiologie et jointes au questionnaire (vamexe 3. Chaque patient infecté ou colonisé
par une BMR n’est compté qu’une seule fois poutdeompte total des patients positifs & une

BMR méme si plusieurs préléevements sont positifslés doublons.

Quelques définitions

- Hospitalisation antérieure : hospitalisation daes thois mois précédents I'admission en
réanimation.

- Antibiothérapie antérieure : antibiothérapie deasstrois mois précédents I'admission en
réanimation.

- Exposition aux dispositifs invasifs : il s’agit desspositifs invasifs portés pendant le
séjour et avant le prélevement de dépistage.

- Antibiothérapie a I'admission : antibiothérapiegeria H<48 heures aprés admission.

- Antibiothérapie pendant une semaine apres admisshanibiothérapie prise pendant la
premiére semaine aprés admission.

- Portage de BMR : On parle de portage de BMR lorsmtte derniere a été isolée sur un
site de dépistage chez les patients inclus.

- Portage de BMR a I'admission : il s’agit du portagle <48 heures aprés admission.

- Acquisition du portage de BMR : il s’agit du portagy 27 jours apres admission.
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6. EXAMEN BACTERIOLOGIQUE

6.1. Dépistage des BMR

6.1.1. Ensemencement
Les écouvillons, préalablement immergés dans unllbou’enrichissement si nécessaire,
sont ensemenceés en quadrant dans différents miiewulture (tableau I) et incubés une nuit

a 37 degrés Celsius.

Tableau | : milieu de culture pour l'isolement d3&dR

Site de prélevement BMR Milieux Milieux de culture

recherchée | d’enrichissement

Nasal SARM Bouillon trypticase Brilliance MRSA-2, gélose MS/-
soja, supplémenteOxacilline*, Chapman + disque de
de 6,5 % NacCl FOX

écouvillon 1 EBLSE, Pas Brilliance ESBL ou chromiD
APC, d’enrichissement | ESBL, gélose double Mag
Rectal ABMR et Conkey*
PAMR
écouvillon 2 EPC, Bouillon trypticase Brillance CRE  Supercarba
ABMR, soja, supplémentémedium*
PARM de 05 pg/m
d’ertapénéme
Buccal et pli de 'aine| ABMR, Bouillon coeur- gélose BCP+ disque de CAZ ou
EPC, cervelle ATM + disque IMP
EBLSE
PARM

*milieux de culture complémentés d’antibiotique paéées au laboratoire (va@nnexe 4.

Sur toutes souches suspectes croissant dans oegxnmibus avions réalisés :
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- une identification bactérienne,
- un antibiogramme et

- une confirmation du phénotype de résistance.

6.1.2. Identification

-  SARM : l'identification était réalisée grace a la ColooatiGram, au test de la
catalase, au test de la coagulase, au test de &sd)Mwu test d’'agglutination et a
I'identification biochimique (API 20 Staph).

- EBLSE, EPC, ABMR et PAMR : l'identification était réalisée grace a la Colooati
Gram, au test d’'oxydase, au milieu chromogéne (obhgar) et a lidentification
biochimique (Api 20 E et Api 20 NE).

6.1.3. Antibiogramme

a. Méthode

La méthode utilisée est celle de diffusion en g&losilisant des disques de papier
d’antibiotiques. L'inoculum bactérien est ensemedags la gélose standardisée Mueller
Hinton et incubé a 37°C pendant 18 a 24 heures.ang@ibiotiques utilisés sont ceux

recommandés par le comité de l'antibiogramme deotaété francaise de microbiologie

(CA-SFM).

b. Interprétation des résultats

La lecture et l'interprétation de I'antibiogrammetg faite selon les normes du CA-SFM.
Il s’agit de la comparaison pour chaque antibiaigw diametre d’inhibition mesuré aux
diametres critiques donnés par le CA-SFM et lagmtiéation de la souche a étudier
comme souche Sensible (S), Résistante (R) et |étiaine (1).
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6.1.4. Confirmation du phénotype de résistance

- SARM: elle est affrmée par la résistance de la souéhde céfoxitine sur
I'antibiogramme.

- Production de BLSE: elle est affirmée par I'observation sur I'antipfamme d’'une
image en « bouchon de champagne », qui est uneeindag synergie entre une
céphalosporine de 3e génération (Ceftriaxone owt@edme ou Ceftazidime) et un
inhibiteur de bétalactamase (type acide clavula)igen association avec I'amoxicilline
(Figure 1,Annexe 5A).

[ eaE) { e}

Figure 1 : Synergie en « bouchon de champagne ansildiogramme entre CAZ et AMC
[29].

- Production de la carbapénémase par le test de Hodgeodifié : Il permet la mise en
évidence d'une synergie d’activité enzymatique entme souche productrice de
carbapénémases (souche a tester) et des souchiagesade référence sensibles.

Ce test consiste a ensemencer par inondation wsmelssion bactérienne ajustée au
standard Mc Farland 0,5 une souche sauvage demé&sensible sur une gélose Mueller
Hinton. Ensuite, un disque d’'imipéneme chargé ad@st déposé au centre de la boite et
chaque souche testée est ensemencée de maniate eagartir du disque jusqu’au bord

de la boite de Pétri. Apres incubation pendantd 8f@°C, la présence d’'une distorsion de
la zone d’inhibition autour du disque d’'imipénéme @ntact de la souche testée est

considérée comme un résultat positif. Ce test permee bonne détection des
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carbapénemase de type OXA-48 et KPC, par contrpemmet pas la détection des
souches produisant une carbapénémase de type NDMer@arque aussi de nombreux
faux positifs essentiellemengnterobacter spp surexprimant leur céphalosporinases
naturelles [30]. (VoirAnnexe 5B).

- Production des métallobétalactamases par test d’inbition a 'lEDTA : ce test basé sur
les propriétés inhibitrices de 'EDTA vis-a-vis degtallobétalactamases. Il consiste a
ensemencer par inondation une suspension bactérmnstée au standard Mc Farland
0,5 de la souche a étudier. Ensuite, deux disqlisspédneme chargé a 10 pug sont
déposés aux deux extrémes de la boite. Un disgmodicilline + acide clavulanique est
placé a 1 cm d'un des disques d’'imipénéme et Badisque est imbibé d’'une goutte
d’EDTA. Aprés incubation pendant 24h a 37°C, lafatdnce d’au moins 4 cm de
diamétre d’inhibition entre les deux disques d’iéipme détermine la présence des
métallobétalactamases. (Vdinnexe 5C).

- Acinetobacter baumanniimultirésistant : résistance a au moins trois antibiotiques
appartenant a trois familles dont il est habitue#at sensible) (vomnnexe ).

- Pseudomonas aeruginosaultirésistant : résistance a au moins deux antibiotiques

appartenant a deux familles dont il est habituetlensensible)(voiannexe 2.

6.2. Diagnostic des infections a BMR

Le diagnostic est réalisé dans le cadre des exandengoutine du laboratoire de

microbiologie.

7. ANALYSE DESCRIPTIVE ET STATISTIQUE DES DONNEES
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La saisie des données a été faite sur Excel 20@7alyse statistique a été réalisée a I'aide du
logiciel SPSS13.0. Les variables quantitatives @gt exprimées en moyennes et écart ou
médiane et quartiles en fonction de la distributden chaque variable. Pour les variables
qualitatives, les résultats ont été exprimés errqamage et effectif. Lors de I'étude des

facteurs de risque et pronostiques, les comparmisan été réalisées en utilisant des tests
statistiques adéquats (test exact de Fischerlédshi 2, test de Student et test ’ANOVA) en

respectant les conditions d’application de chagsé Le degré de signification a été fixé a
0,05.
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Résultats
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1. Incidence de portage et d’'infection par les BMR

1.1.Incidence globale

Au cours de notre période d'étude, 346 patientsétd admis en réanimation médicale et
chirurgicale. Parmi ces patients ,223 patients s@journés pendant au moins 24 heures.

Seuls 102 patients ont été inclus dans notre étude.

Parmi les 102 patients inclus, 59 (57,8%) étaiemteprs de BMR dés leur admission au

service de réanimation.

Sur les 102 patients inclus dans I'étude, 44 pttient séjournés au moins une semaine.
Parmi eux 23 patients (52,3%) ont acquis le portdge moins une BMR pendant leur
hospitalisation. Parmi ces patients qui ont acgb#s2% (12 sur 23) étaient déja porteurs
d’'une autre BMR a I'admission.

Au total 69 patients (67,7%) ont été porteurs deRBldlirant la période de notre étude

Enfin sur les 102 patients inclus dans I'étude,pafients (21,6%) étaient infectés par au

moins une BMR.

Les densités d’incidences (DI) pour 1000 journékegpitalisation (JH) sont les suivantes :

* Portage a 'admission :
DI/2000JH=59 patients /789JH * 1000= 74,78

* Portage acquis :
DI/1000JH =23 patients /603JH * 1000=38 ,14
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* |nfection :

DI/1000JH =22 patients /789JH * 1000= 27,88

1.2.Taux d’'infection chez les patients porteurs

Parmi les patients porteurs, le taux d’infectioglevvait & 30,4%(Tableau II).

Tableau Il : Répartition des patients porteursrsédosurvenue de I'infection.

) Infectes par
Infectés R
méme BMR

Effectif (%) Effectif (%)

Porteurs (n=69) 21 (30,4) 18 (26,1)
Porteurs a 'admission (n=59) 11 (18,6) 9(15,3)
Porteurs acquis (n=23) 10 (43,5) 9(39,1)

1.3.Incidence en fonction de différentes BMR

Globalement dans notre étude, 70 patients (68,68aent BMR positif (portage ou
infection). Parmi eux, 63 patients (soit 61,8%) ie¥th porteurs ou infectés par les
entérobactéries dont 56 patients (soit 54,9 %)g=EBLSE et 46 patients (soit 45 %) par les
EPC. Notons que 39 (soit 38,2 %) patients étaierteprs ou infectés par les entérobactéries
a la fois BLSE et PC. Par ailleurs, 54 patientst (5§8,9%) étaient porteurs ou infectés par
ABMR, 8 patients (soit 7,8%) étaient porteurs diedtés par PAMR et 2 patients (soit 1,9%)
par SARM. Les tableaux qui suivent donnent lesildétie leur répartition (Tableau I, IV et
V).
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Tableau Il : Distribution des patients porteud&éamission selon la BMR isolée (n=59).

BMR Effectif = Pourcentage DI /1000JH
Entérobactéries 57 55,9 72,24
EBLSE 44 43,1 55,77
EPC 32 31,4 40,56
ABMR 37 36,3 46,89
PAMR 2 19 2,53
SARM 0 0,0 0,00
JH=789 jours

Tableau IV : Distribution des patients ayant acdgigortage selon la BMR isolée (n=23).

BMR Effectif Pourcentage DI /1000JH
Entérobactéries 21 47,7 34,82
EBLSE 20 45,5 33,17
EPC 11 25,0 18,24
ABMR 16 36,4 26,53
PAMR 0 0,0 0,00
SARM 0 0,0 0,00

JH = 603 jours

Tableau V : Distribution des patients infectés sé®oBMR isolée (n=22).

BMR Effectif Pourcentage DI /1000JH

Entérobactéries 9 8,8 11,41
EBLSE 9 8,8 11,41
EPC 5 4,9 6,34

ABMR 9 8,8 11,41

PAMR 7 6,9 8,87

SARM 2 1,9 2,53

JH=789 jours
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2. Caractéristiques des patients porteurs et infect

2.1.Sexe
Parmi les 102 patients étuc, le sexe masculin était prédominéb#,7%). Il en est de mén

chez les patients porteurs des BMR et chez lesriatinfecés (Figure2).

90,0%

77,3%

80,0%
70,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20,0%

10,0%

0,0%

Portage admission (n=59)  Portage acquis (n=23) Infection (n=22)

M Masculin  H Féminin

Figure 2 : répartition des patients porteu infectés selon le se)

2.2.Age

L’age de nos patienisclus variai entre 15 et 87 ans avec un age moye57,8 +17,7 ans.

L’age moyen des patients colonisés et infeest représenté datestableau V qui suit.
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Tableau VI: Age des patients porteurs et infectés par ungusieurs BMFE

Moyennez Ecart-type

(ans)
Portage admission (n==£ 58,24:16,966
Portage acquis (n=2 55,6116,97
Infection (n=22 59,9522

2.3.Service
Parmi nos pients inclus, 5,8% étaient hospitalisés en réanimation méd et 41,2% en
réanimation chirurgicalelLa figure 3 décrit larépartition des patients porteurs et infe

selon le service.

80,0%
70,0% 64,4% 65,2%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20,0%
10,0%

0,0%

68,2%

Portage admission Portage acquis (n=23) Infection (n=22)
(n=59)

M Réanimation médicale ~ H Réanimation chirurgicale

Figure 3 répartition des patients porteurs et infectés : le servic..
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2.4.0rigine
Parmi les patients admis, 65,7% provenaient dedifeeur en transitant par le service
urgences. La répartition des patients porteunsfettiés selon I'origine est représentée dal

figure 4.

90,0% 82,6%
80,0%
70,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20,0%
10,0%

0,0%

Portage admission  Portage acquis (n=23) Infection (n=22)
(n=59)

M Extérieure  H Hopital militaire

Figure4: répartition des gtients porteurs et infectés selon l'origi

2.5Hospitalisation antérieure
Parmi nos 102 patients inclt67,4%ont été hospitalisés dans les trois mois précédent
admissim en réanimation et 72,6% d’entre étaient hogitalisés a I'hépital militair. Le
taux d’hospitalisation antérieure chez les pasiqrarteurs et lepatient: infectés était plus

important (figure 5, Tableau VIl et VI..
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77,8%
77,3%

71,4%

Portage admission (n=54) Portage acquis (n=21) Infection (n=22)

Figure 5 répartition des patienporteurs et infectés selthospitalisatior antérieure.

Tableau VII :répartition des patienporteurs et infectéselon I'établissement ¢

I'’hospitalisation antérieure.

Extérieur HMIMV Inconnu
Eff % Eff % Eff %
Portage admission (n=42) 13 30,9 28 66,7 1 2,4
Portage acquis (n=15) 5 33,3 10 66,7 0 0
Infection (n=17) 7 41,2 9 52,9 1 5,9
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Tableau VIII: répartition des patients porteurs et infectésrs&l nature d

I'hospitalisation antérieure.

Médicale chirurgicale Inconnu
Eff % Eff % Eff %
Portage admission (n=42) 23 54,8 9 21,4 10 23,8
Portage acquis (n=15) 7 46,6 4 26,7 4 26,7
Infection (n=17) 7 41,2 5 29,4 5 29,4

2.6 Antibiothérapie antérieure
De nos 102 patients inclu46,1%, ont recu une antibiothérapie dans les trois pasédent

'admission en réanimatiorChez 41 patients porteurs, le taux dibiothérapie antérieut
était plus élevé (64,6%) (Figure 6)les antibiotiques les plus consomnpar ces patients
étaient la Ceftriaxon€29%) suivie par I’Amoxicilline/Acide clavulaniqu (22,6%) puis la
Ciprofloxacine (19,4%)Figure 7.Les données su’antibiothérapie antérieure manquai

pour 11 (18,6%) autres patients porteurs a |'aglio.

64,6%

Portage admission (n Portage acquis (n=16) Infection (n=16)
=48)

Figure 6: répartition des patients porteurs et infectésrsbhntibiothérapie antérieu
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35,0%

30,0% 29,0%
25,0% 22,6%
20.0% 19,4%

,07%
15,0% 12,9%
9,7%
10,0%
6,5% 6,5%

5,0% 3,2% 3,2% 3,2% 3,2% 3,2% 3,2% 3,2%

0,0%

M Portage admission (n =31)

Figure 7: répatrtition des patients porteurs a I'adnon selon la nature ¢

I'antibiothérapie antérieure.

2.7Motif d’hospitalisation

La répartition des patients porteurs et infe en fonction du motif d’admission €

représentée darte tableau I.
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Tableau IX : répartition des patients porteursifdtés selon les motifs d'hospitalisation.

Motif d'hospitalisation Por_tage Portage acquis Infection

admission & a

(n =59) (n=23) (n=22)

Eff % Eff % Eff %
DETRESSE ET DECOMPENSATION RESPIRATOIRE 12 20,3 4 17,4 9 40,9
CHOC SEPTIQUE OU SEPSIS SEVERE 8 13,6 0 0 4 18,2
PRISE EN CHARGE POST OPERATOIRE 6 10,2 1 4,3 1 4,5
ACCIDENTS VASCULAIRES CEREBRALS 5 8,5 3 13 2 9,1
TRAUMATISME 5 8,5 5 21,7 3 13,6
TROUBLE DE CONSCIENCE 4 6,8 1 4,3 0 0
NON PRECISE 4 6,8 1 4,3 0 0
CHOC CARDIOGENIQUE ET INSUFFISANCE CARDIAQUE 3 51 1 4,3 1 4,5
MOTIFS NEUROLOGIQUES ET NEURO- MUSCULAIRES 3 51 1 4,3 1 4,5
TROUBLE HYDROELECTROLYTIQUE 3 51 2 8,7 0 0
HEMORRAGIE ALVEOLAIRE 2 3,4 0 0 0 0
INSUFFISANCE HEPATIQUE 1 1,7 0 0 0 0
PRE ECLAMPSIE 1 1,7 0 0 0 0
EMBOLIE PULMONAIRE 1 1,7 1 4,3 0 0
PANCREATITE AIGUE 0 0 0 0 1 4,5

UNIVERSITE MOHAMMED VFACULTE DE MEDECINE ET DE PHAR MACIE -RABAT

Page 23



INCIDENCE, FACTEURS DE RISQUE ET EPIDEMIOLOGIE DES BACTERIES MULTIRESISTANTESEN

MILIEUX DE REANIMATION : ETUDE PROSPECTIVE DE SIX MOIS A L’'HOPITAL MI LITAIRE

D’'INSTRUCTION MOHAMMED V-RABAT

2.8.Pathologies sous-jacentes

La répartition des patients en fonction du motddthission est représentée dans le tableau X

et figure 8.

Tableau X : répartition des patients porteurs fetciés selon les pathologies sous-jacentes.

Pathologies sous-jacentes alt:(j)rr]onrisaS%(?n Port(ar]gzezgcquis Irg]ezcéié)n
Eff % Eff % Eff %

DIABETE 14 23,4 5 21,1 §] 27,c
PNP INFECTIEUSE ET NON INFECTIEUSE 14 237 4 17,4 7 31,8
MALADIES CARDIO-VASCULAIRES 11 186 3 13 4 18,2
PATHOLOGIES VISCERALES 11 186 2 87 3 13,6
CANCER 9 15,3 2 8,7 3 13,6
PATHOLOGIES NEUROLOGIQUES ET NEUROMUSCULAIRES 7 11,9 1 43 3 13,6
HTA 6 10,2 5 21,7 2 9,1
INSUFFISANCE RENALE 5 85 3 13 1 4,5
HEPATOPATHIE 4 68 1 43 2 9,1
TABAGIQUE CHRONIQUE 3 51 1 43 2 9,1
NOTION TUBERCULOSE 3 51 0 0 1 4,5
INSUFFISANCE PULMONAIRE 2 34 1 43 2 9,1
MALADIES AUTO IMMUNE 2 34 2 87 2 9,1
GOUTTE 2 34 1 43 0 0
PATHOLOGIE ENDOCRINIENNE 2 34 1 43 0 0
VIH 1 1,7 0 0 0 0
GLAUCOME 1 1,7 0 0 1 4,5
NON PRECISEE 1 1,7 0 0 0 0
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35

M Portage admission % (n =59)

H Portage acquis % (n=23)

M Infection % (n=22)

Figure 8 : répartition des patients porteurs eddtéfs selon les pathologies s-jacentes.

En effet le diabéte (27,5%), Les pneumopathiesciigases et non infectieuses (20,6%
I'hypertensionartérielle (16,7%)  lesmaladies cardiovasculaires (15,7représentaient les

comorbidités les plifréquents chez nos patients 102 patients i

2.9Dispositifs invasife
Sur les 102 patients inclus, la majoi (94,1%) ont été exposés a un ou plusieurs disfx
invasifs pendant leur séjour en réanima, il en est de méme pour les patients porteu
infectés (Tableau Xl).Leur répartitiol selon la nature du dispositif invasif porté

représentée dans la figure 9.
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Tableau XI: répartition des patients porteurs ¢ectés selon le port des dispositifs inva

Effectif Pourcentage

Portage admission (n=t 56 94,9
Portage acquis (n=1 22 95,7
Infection (n=22 20 90,9

5,0%
10,7%} 3,60
1,8% >0%
1©7°0,0%
. H
KT pér vein KT pér art KT cent vein KT cent art SU

Intub/vent

M Portage admission (n =56) M Portage acquis (n=22) i Infection (n=20)

Dériv LCR

KT pér: Cathéter périphérique veineux. KT péi: Cathéter périphérique artériel. KTnteveir : Cathéter central
veineux. SU Sonde urinaire. Intt /vent : Intubation ou ventilation. Dériv LCRDispositif de dérivation du LC!

Figure 9: répatrtition des patients porteurs et infectésrskl nature du dispositif invas

2.10. Antibiothérapie en réanimation

Antibiothérapie dans les 48 heures suivant I'admgon

Les figures 10 et 11décriventla répartition deSep#s porteurs et infectés par les B

selon la prise d’antibiotiques dans les 48 heundégsant leur admission en réanimationsi

gue la nature de l'antibiotique p!
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Figure 10: répartition des patients porteurs et infectésrsBhntibiothérapie 48H apré

I'admission.
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M Portage admission (%) (n =33) M Portage acquis (%) (n=20) M Infection (%) (n=22)

Figure 11: Répartition des patients porteurs et infectésrskl nature de 'antibiothérar

48H apres I'admission (n=59).
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Antibiothérapie prise pendantla semaine aprés admissic
Sur I'ensemble des patients porteurs et/ou infeptgsles BMR, plus de 50% ont pris (
antibiotiques dans la semaine suivant leur adonsen réanimation. Les figures et 13

décrivent leur répartition ainsi que la nature’datlbiotique pris

100,0%

91,3%

90,0%
80,0%
70,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20,0%
10,0%

0,0%

Portage admission Portage acquis (n=23) Infection (n=22)
(n=59)

Figures 12 répartition des patients porteurs et infectésrs&hntibiothérapie prise da

la semaine apreés admission.

UNIVERSITE MOHAMMED VFACULTE DE MEDECINE ET DE PHAR MACIE -RABAT Page 28



INCIDENCE, FACTEURS DE RISQUE ET EPIDEMIOLOGIE DES BACTERIES MULTIRESISTANTESEN
MILIEUX DE REANIMATION : ETUDE PROSPECTIVE DE SIX MOIS A L'HOPITAL MI LITAIRE
D'INSTRUCTION MOHAM MED V-RABAT

90,0

80,0 76,5

70,0

60,0

50,0

40,0

30,0

20,0

10,0

0,0

M Portage admission (%) (n=45) M Portage acquis (%) (n=23) M Infection (%) (n=22)

Figure 13: répartition des patients porteursnfectés selon la nature de I'antibiothére

prise pendant une semaine aprés admis

2.11. Durée de séjou
La durée médiane de séjour de 102 patients incluétait de 5,5 jours avec 25% des pati
ayant séjourné au plus 2 joi(1* quartile) et 75% degatients au plus 9 jot (2*quartile).
La durée de séjour destientsporteurs et infectés eeprésentée dans le tableau.

Tableau XlI: durée de séjour des patients porteurs et infi
Médiane [1°" Q, ™ Q]

Portage admission (n=5 6 [2,10]
Portage acquis (n=2 12 [9,17]
Infection (n=22 8 [6, 14,75]
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2.12. Déces
Le taux de mortalité des patients inclus dans néttrde était de 25,8%.

Le taux de déces chez les patients porteurs ebfectés par les BMR est donné dans le

tableau XIII.

Tableau XllI : taux de déces chez les patientsepostet infectés.

Effectif Pourcentage

Portage admission (n=59) 28 47,5
Portage acquis (n=23) 11 47,8
Infection (n=22) 15 68,2

3. Données bactériologiques
3.1.Délais d’acquisition des BMR
Parmi les patients qui ont acquis le portage de BMRs le service, la majorité (82,6%) I'ont
acquis des la premiere semaine suivant leur admiske délai de la premiére acquisition du
portage de BMR est représenté dans le tableau XIV.
Le délai moyen d’apparition de I'infection était 4@ jours (2 ,8 jours) et 80% de patients

ont été diagnostiqués positif 48 heures apresdénnission (tableau XV).

Tableau X1V : répartition des patients selon leaddlacquisition du portage (n=23).

Délai d'acquisition

(jours) Effectif Pourcentage
7 19 82,6
14 3 13,0
>15 1 4,3
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Tableau XV: répartition des patients selon délai d’apparitien’infection (n=22'

Délai d'acquisition

(jours) Effectif Pourcentage
1 4 18,2
2 2 9,1
3 1 4,5
4 1 4.5
5 3 13,6
6 4 18,2
7 1 4.5
8 3 13,6
11 1 4,5

Inconnu 2 9,1

3.2Site de portage et d'infectiol

Le site de portage le plus fréquent était le sital figure 14) tandis que les infectic

pulmonaires étaient les plus fréquentes (figure

90,0%
80,0%
70,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20,0%
10,0%

0,0%

78,3%

67,8%

Anal inguinal Buccal

M Portage admission (n=59) M Portage acquis (n=23)

Figure 14: répartition des patients fteurs a I'admission et acquis selon le site deape
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Figure 15 répartition des patients infectés selon le sitpréé&vement (n=22

3.3Composition des BMR isolée

Nous avions isolél60 souches des BMR dont 62 souches (38,8%) cinetobacter
baumanniisuiviespar 40 souches (25%) (K. pneumoniage24 soucheg15%) d’E. coli, 19
souches (11,9%) H. cloaca¢, 9 souches (5,6%) deéseudomonas aerugin¢, 3 souches
(1,9%) deK. oxytoca,2 souches(1,3%) deStaphylocoque aureus &tsouche(0,5%) deM.

morganii.

Concernant le phénotype de résistance, sur les siithes de BMR isolées, |
entérobactéries (87 souches) étaient les plus dréga  suivi par ABMR (62 souche
PAMR (9 souches) et SARM (2 souch
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Les entérobactéries étaient composé« 73 souches d’EBLSE et 48 souches d’'EPC. P

ces souche®4 étaient a la fois BLSE et PC par conséquent fesuavions prises en comj

dans les deux phénotypes.

La distribution de ces BMR est reprntée en détails dans le tableau XVI et la figur.

Tableau XVI: distribution des BMR selon le phénotype de résis¢ (n=160

BMR Portage admissior Portage acquis Infection
TOTAL
(n=37) (n=27)
EFF % EFF % EFF % EFF %
EBLSE 44 45,¢ 20 54,1 9 33, 73 45,6
ABMR 37 38,t 16 43,2 9 33, 62 38,8
EPC 32 33, 11 29,7 5 18,t 48 30,0
PAMR 2,1 0 0,0 7 25,¢ 9 5,6
SARM 0 0,0 0 0,0 2 7,4 2 1,3
M Portage admission (n=96) (%) M Portage acquis (n=37) (%) M Infection (n=27) (%)
54,1
25,9
7,4
2,1 l l
0 0 O
hd
EBLSE ABMR EPC PAMR SARM

Figure 16 : distribution des BMR selon le phénotgpaésistance (n=16
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3.4.Distribution des souches d’entérobactéries selol’'espéce bactérienne

Parmi les souches d’entérobactérlespneumoniaétait le plus fréquent (45,9%) suivi dar
coli (27,6%),E. cloacaeg(21,8%),K. oxytoca(3,5%) etM. morganii(1,1%).Leur distribution

est représentée dans le tableau XVII et la figure 1
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Portage admission

(n=57) Portage acquis (n=21) Infection (n=9) TOTAL

Espice BLSE PC BLSE PC BLSE PC BLSE PC

EFF % EFF % EFF % EFF % EFF % EFF % EFF % EFF

ol

E coli 14 246 6 103 7 333 1 48 1 11.1 0 0 22 233 7 .
K. prneumoniae 19 333 17 298 10 476 9 429 & 66.7 4 444 35 402 30 345
E. cloacae 0 175 8 14 2 9.3 0 0 1 11.1 1 11,1 13 14.9 9 10.3
K oxytoca 1 18 1 1.8 1 4.8 1 4.8 0 0 0 0 2 2.3 2 23
M morganmnii 0 0 0 0 0 0 0 0 1 11.1 0 0 1 1.2 0 0
Total 4 772 32 561 20 952 11 524 9 100 5 556 73 839 48 55,
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80,0%
70,0%
60,0%
50,0%
40,0% M E. coli
30,0% H K. pneumonia
20,0% M E. cloacae
10,0% M K. oxytoca

0,0% M M. Morgannii

BLSE PC BLSE PC BLSE PC
Portage Portage acquis | Infection (n=9)
admission (n=57) (n=21)

Figure 17: distribution des souches d’entérobactéries sélespeéce bactérienr

3.5Distribution des BMR selon le site de portage et difection

Hormis le site nasal, les BMR ont été isolées sus tles autres sites de dépistage (re
inguinal, buccal). Les figurek3 et 1Squi suivent donnent leur répartition sur ces ¢
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40,0%
35,0%
30,0%
25,0%
20,0%
15,0%
10,0%
5,0%
0,0%
RECTAL INGUINAL BUCCAL RECTAL INGUINAL BUCCAL
Poratge admission (n=96) Portage acquis (n=37)
M EBLSE 37,5% 25,0% 12,5% 32,4% 27,0% 35,1%
H ABMR 28,1% 24,0% 16,7% 18,9% 18,9% 29,7%
EPC 28,1% 14,6% 11,5% 0,0% 13,5% 24,3%
H PAMR 2,1% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0%
M SARM 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0%
Figure 18: distribution des BMR selon le site de porti
20,0%
18,0%
16,0%
14,0%
12,0%
10,0%
8,0%
6,0%
4,0%
20% i
0,0%
Suppuratio
Urine PDP n. . Asplrajuon ECBC Hemocultur Profond
superficielle | Bronchique e (bile)
M EBLSE 18,5% 3,7% 3,7% 7,4% 7,4% 0,0% 0,0%
M EPC 11,1% 0,0% 0,0% 7,4% 7,4% 0,0% 0,0%
M ABM 3,7% 18,5% 0,0% 3,7% 0,0% 11,1% 3,7%
M PAM 0,0% 18,5% 0,0% 0,0% 0,0% 11,1% 0,0%
M SARM 0,0% 3,7% 0,0% 0,0% 0,0% 3,7% 0,0%

Figure 19: Distribution des BMR selon le type de prélévenamtiagnostic (n=27
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3.6 Profil de sensibilité des BMR isolée

* Profil de sensibilité des EBLSI
L’étude de résistance des entérobactéries BLSEeléréin tux de résistance de 47,1 ¥
I'ertapenéme, 7% a I'amikacine, 70,4 % a la gentarei 90 % a laiprofloxacine, et 81,2 %
a l'association triméthoprimesulfaméthaazol. Ces résultats sont représentés dans lae
20.
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Figure 20: profil de sensibilité des souches d'EBI
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* Profil de sensibilité des EP(

L’étude de résistance def€ a révélé un taux de résistance89,1% a I'ertapénern (10,9%

étant de sensibik intermédiaire, 97,8% a I'associationigéracilline/tazobctame, 24,2% a la

cefoxitine, 1006 a la cefotaxime8,7% a I'amikacine, 77,8% a laegtamicine,79,5% a la

hY

tobramicine 88,4% a

hY

la iprofloxacine, et 83,7% a

sulfaméttoxazol. Ces résultats sont représentés dans le f&jt

I'association triméthopr-
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Figure 21: profil de sensibilité des souches d’E

UNIVERSITE MOHAMMED VFACULTE DE MEDECINE ET DE PHARMACIE -RABAT

Page 39



INCIDENCE, FACTEURS DE RISQUE ET EPIDEMIOLOGIE DES BACTERIES MULTIRESISTANTESEN
MILIEUX DE REANIMATION : ETUDE PROSPECTIVE DE SIX MOIS A L'HOPITAL MI LITAIRE
D'INSTRUCTION MOHAMMED V -RABAT

Seulement 3 souches d’entérobactéries, toutegsissu portage,taient productrices de
Métallocarbapénémases.

» Profil de sensibilité des ouches d’ABMR
Dans notre étude98,4% de souches testées étaient résistantesn@ipéneme. Toutes ¢
souches testées ont montré aussi une résistant tiéarcilline, a la pipéracilline, a
ceftazidime et a la céfépime. 96,7% a la pipéiaei/ tazobactam.
Pour les non bétalactamirle taux de résistance étaient 58,6% pour laftigpracine, 54,5%
et 62,5% pour I'amikacine et la gentamicine, eB&et 89,3% pour la tétracycline et
triméthoprime / sulfaméthoxazole. Toutes les sosigfimiet sensibles a la colistine. C

résultats sont représentés dans la fi 22.
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Figure 22: profil de sensibilité des souches d’AB!
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Le test phénotypique pour la production des caniap@ses était positif pour 39 souches
(soit 63,9%). Parmi ces souches, 17 (soit 27,8%¢ et producteurs des métallo-

carbapénémases.

» Profil de sensibilité des souches de PAMR
Sur toutes les souches isolées, 70% étaient néwista I'imipéneme, 80% ont montré une
résistance a la ticarcilline, 71,4% a la pipéted| et 55,6% a l'aztréonam, 40% a la
ceftazidime. 70% des souches étaient sensiblep@kxacilline / tazobactam.
Pour les non bétalactamines, le taux de résistataie de 66,7% pour la ciprofloxacine,
44,4% et 71,4% pour I'amikacine et la gentamicirautes les souches étaient sensibles a la

colistine. Ces résultats sont représentés damgueef23.
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Figure 23: profil de sensibilité des souches de R

» Profil de sensibilité des souches de SAk
La sensibilité aux antibiotiqgues des deux soucte SARM isolées dsreprésentée dans
tableau XVIII.
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Tableau XVIII: profil de sensibilité des deux soaside SARM.

ATB Souche 1 Souche 2
PRISTINAMYCINE S -
ACIDE FUSIDIQUE
RIFAMPICINE
COTRIMAZOLE
ERYTHROMYCINE
LINCOMYCINE
TETRACYCLINE
CEFOXITINE
KANAMYCINE
TOBRAMYCINE
GENTAMYCINE
NORFLOXACINE
VANCOMYCINE
TEICOPLANINE

O U O v

w v nu Y 310 nn 0 p
T U M 1 ow»

n um

4. Etude des facteurs de risque et pronostiques

En comparant les caractéristiques des patienteyrsriou infectés par rapport a celles des
patients non porteurs ou non infectés a l'aide tdets statistiques appropriés, plusieurs
facteurs de risque et pronostiques ont été miviglerdce (Tableau XIX,XX,XXI et XXII).
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4.1.Facteurs de risque et pronostiques liés aux BMR

Tableau XIX : facteurs de risque et pronostigués diux BMR.

BMR+ BMR-

(n=70) (n=32) Valeur

Moyennezécart-type/ statistique

Médiane [1*' Q, Z™ Q] /
Facteurs Eff P
Age (ans) 57,9417,54 | 57 76¢:17,92 | 0,962 NS
Durée d'hospitalisation (Jours) 7[3, 10] 4,55[2, 6,75]| 0,009 S
Sexe
Masculin NS
ased 46 20 0,753

Féminin 24 12
Service
Réanimation médicale 43 17 0.429 NS
Réanimation chirurgicale 27 15 '
Déces 31 7 0,03 S
Origine
Extérieur 14 53 0,819 NS
Hépital militaire 24 11 0,993 NS
Motif d’hospitalisation
ACCIDENTS VASCULAIRES CEREBRALS 9 8 1 NS
CHOC SEPTIQUE OU SEPSIS SEVERE 4 7 0,245 NS
TRAUMATISME 3 6 0,401 NS
CHOC CARDIOGENIQUE ET INSUFFISANCE CARDIAQUE 1 2 0,521 NS
DETRESSE ET DECOMPENSATION RESPIRATOIRE 8 9 0,009 S
HEMORRAGIE ALVEOLAIRE 0 2 1 NS
MOTIFS NEUROLOGIQUES ET NEURO- MUSCULAIRES 1 5 1 NS
PRISE EN CHARGE POST OPERATOIRE 1 13 0,292 NS
TROUBLE DE CONSCIENCE 0 6 0,336 NS
TROUBLE HYDROELECTROLYTIQUE 0 4 0,575 NS
INSUFFISANCE HEPATIQUE 0 1 1 NS
PRE ECLAMPSIE 0 1 1 NS
PANCREATITE AIGUE 1 0 0,216 NS
EMBOLIE PULMONAIRE 0 3 1 NS
HYPERALGIE OSSEUSE 0 1 1 NS
INTOXICATION MEDICAMENTEUSE 0 2 1 NS
NON PRECISE 0 7 0,341 NS

UNIVERSITE MOHAMMED VFACULTE DE MEDECINE ET DE PHAR MACIE -RABAT

Page 44




INCIDENCE, FACTEURS DE RISQUE ET EPIDEMIOLOGIE DES BACTERIES MULTIRESISTANTESEN
MILIEUX DE REANIMATION : ETUDE PROSPECTIVE DE SIX MOIS A L'HOPITAL MI LITAIRE
D’'INSTRUCTION MOHAMMED V-RABAT

Tableau XIX : facteurs de risque et pronostigués siux BMR (suite).

BMR+ BMR-
(n=70) (n=32) Valeur
Moyennezécart-type/ statistique
Médiane [1°' Q, 2™

Facteurs Q] / Eff P
Pathologies sous-jacentes

INSUFFISANCE RENALE 1 9 0,686 NS
MALADIES CARDIO-VASCULAIRES 4 12 0,744 NS
HEPATOPATHIE 2 3 0,294 NS
INSUFFISANCE PULMONAIRE > 0 0,046 S
VIH 0 1 1 NS
CANCER 3 13 1 NS
DIABETE 6 22 0,931 NS
PNP INFECTIEUSE ET NON INFECTIEUSE 7 14 0,149 NS
HTA 2 15 0,352 NS
TABAGIQUE CHRONIQUE 2 3 0,303 NS
NOTION TUBERCULOSE 1 4 1 NS
PATHOLOGIES VISCERALES 3 10 1 NS
ARTHRALGIE 0 1 1 NS
MALADIES AUTO IMMUNE 2 3 0,294 NS
GOUTTE 0 5 1 NS
PATHOLOGIES NEURO-LOGIQUES ET NEUROMUSCULAIRES 3 6 0,401 NS
PATHOLOGIE ENDOCRINIENNE 0 3 1 NS
GLAUCOME 1 0 0,216 NS
NON PRECISEE 0 3 1 NS
Hospitalisation antérieure 50 12 0,002 S
Dispositifs invasifs 67 29 0,309 NS
KT pér vein 51 24 0,59 NS
KT pér art 7 1 0,429 NS
KT cent vein 35 0,009 S
KT cent art 1 0,084 NS
su 43 19 0,993 NS
Intub/vent 28 11 0,674 NS
Dériv LCR 3 0 0,551 NS
ATB antérieure a I'admission 32 0,054 NS
ATB & I'admission (JO) 36 10 0,049 S
ATB pendant une semaine aprés (J7) 55 18 0,007 S

KT pér : Cathéter périphérique veineux. KT pér &athéter périphérique artériel. KT cent vein : €&hcentral

veineux. SU : Sonde urinaire. Intub /vent : Intidmaiou ventilation. Dériv LCR : Dispositif de dérti@n du LCR.
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4.2.Facteurs de risque et pronostiques de portagesl BMR a I'admission

Tableau XX : Facteurs de risque et pronostiqugsodige des BMR a I'admission.

portage a portage a Va_ile_ur
'admission+ | 'admission- statistique
(n=59) (n=43)
Moyennezécart-type/ Médiane
Facteurs [1° Q, 2™ Q] / Effectif P
Age (ans) 58,24:18,37 | 57 2316,97 | 0,779 NS
Durée d'hospitalisation (Jour) 5[2,8] 6[2,10] 0,873 NS
Sexe
Masculin 38 28 NS
Féminin 21 15 0,941
Service
Réanimation médicale 38 22 018 NS
Réanimation chirurgicale 21 21 '
Déces 28 10 0,013 S
Origine
Extérieur 37 30 NS
Hopital militaire 22 13 0,459
Motif d’hospitalisation
ACCIDENTS VASCULAIRES CEREBRALS 5 5 0,739 NS
CHOC SEPTIQUE OU SEPSIS SEVERE 8 3 0,349 NS
TRAUMATISME 5 4 1 NS
CHOC CARDIOGENIQUE ET INSUFFISANCE CARDIAQUE 3 0 0,261 NS
DETRESSE ET DECOMPENSATION RESPIRATOIRE 12 5 0,244 NS
HEMORRAGIE ALVEOLAIRE 2 0 0,507 NS
MOTIFS NEUROLOGIQUES ET NEURO- MUSCULAIRES 3 3 0,695 NS
PRISE EN CHARGE POST OPERATOIRE 6 8 0,222 NS
TROUBLE DE CONSCIENCE 4 2 1 NS
TROUBLE HYDROELECTROLYTIQUE 3 1 0,636 NS
INSUFFISANCE HEPATIQUE 1 0 1 NS
PRE ECLAMPSIE 1 0 1 NS
PANCREATITE AIGUE 0 1 0,422 NS
EMBOLIE PULMONAIRE 1 2 0,572 NS
HYPERALGIE OSSEUSE 0 1 0,422 NS
INTOXICATION MEDICAMENTEUSE 0 2 0,175 NS
NON PRECISE 4 3 1 NS
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Tableau XX : Facteurs de risque et pronostiqugsodiage des BMR a I'admission (suite).

portage a portage a Vgle_ur
'admission+ | 'admission- statistique
(n=59) (n=43)
Moyennezécart-type/
Médiane [1* Q, 2™ Q] /

Facteurs Effectif P
Pathologies sous-jacentes

INSUFFISANCE RENALE 5 5 0,738 NS
MALADIES CARDIO-VASCULAIRES 11 5 0,336 NS
HEPATOPATHIE 4 1 0,394 NS
INSUFFISANCE PULMONAIRE 2 0 0,509 NS
VIH 0 1 NS
CANCER 7 0,877 NS
DIABETE 14 14 0,312 NS
PNP INFECTIEUSE ET NON INFECTIEUSE 14 7 0,358 NS
HTA 6 11 0,039 s
TABAGIQUE CHRONIQUE 3 2 1 NS
NOTION TUBERCULOSE 3 2 1 NS
PATHOLOGIES VISCERALES 11 2 0,036 S
ARTHRALGIE 0 1 0,422 NS
MALADIES AUTO IMMUNE 2 3 0,648 NS
GOUTTE > 0 0,507 NS
PATHOLOGIES NEURO-LOGIQUES ET NEUROMUSCULAIRES 7 2 0,296 NS
PATHOLOGIE ENDOCRINIENNE 2 1 1 NS
GLAUCOME 1 0 1 NS
NON PRECISEE 1 2 0,572 NS
Hospitalisation antérieure 42 20 0,011 S
Dispositifs invasifs 56 40 0,423 NS
KT pér vein 41 34 0205 NS
KT pér art 6 2 0,462 NS
KT cent vein 31 11 0,07 NS
KT cent art 1 3 0,306 NS
su 37 25 0,69 NS
Intub/vent 26 13 0,165 NS
Dériv LCR 2 1 1 NS
ATB antérieure a I'admission 31 10 0,001 S
ATB & l'admission (JO) 33 13 0,004 S
ATB pendant une semaine apres (J7) 45 28 0,087 NS

KT pér : Cathéter périphérique veineux. KT pér &athéter périphérique artériel. KT cent vein : €&hcentral
veineux. SU : Sonde urinaire. Intub /vent : Intitraibu ventilation. Dériv LCR : Dispositif de dértien du LCR.
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4.3.Facteurs de risque et pronostiques d’acquisitiodu portage des BMR

Tableau XXI : Facteurs de risque et pronostiquasqliisition du portage des BMR.

Portage Portage V"%"e_“r

acquis + acquis - statistique

(n=23) (n=79)

Moyennezecart-type/

Médiane [1* Q, Z™ Q] /

Facteurs Effectif P
Age (ans) 55,6%16,97 | 58 46:1797 | 05 NS
Durée d'hospitalisation (Jours) 12[9,17] 4[2,7] <0,001 S
Sexe
Masculin 14 52 NS
Féminin 9 27 0,662
Service
Réanimation médicale 15 45 0,479 NS
Réanimation chirurgicale 8 34 0,479 NS
Déces 11 27 0233 NS
Origine
Extérieur 19 48 0,052 NS
Hépital militaire 4 31
Motif d'hospitalisation
ACCIDENTS VASCULAIRES CEREBRALS 3 7 0,69 NS
CHOC SEPTIQUE OU SEPSIS SEVERE 0 11 0,66 NS
TRAUMATISME 5 4 0,26 NS
CHOC CARDIOGENIQUE ET INSUFFISANCE CARDIAQUE 1 2 0,539 NS
DETRESSE ET DECOMPENSATION RESPIRATOIRE 4 13 1 NS
HEMORRAGIE ALVEOLAIRE 0 2 1 NS
MOTIFS NEUROLOGIQUES ET NEURO- MUSCULAIRES 1 5 1 NS
PRISE EN CHARGE POST OPERATOIRE 1 13 0,182 NS
TROUBLE DE CONSCIENCE 1 5 1 NS
TROUBLE HYDROELECTROLYTIQUE 2 2 0,218 NS
INSUFFISANCE HEPATIQUE 0 1 1 NS
PRE ECLAMPSIE 0 1 1 NS
PANCREATITE AIGUE 0 1 1 NS
EMBOLIE PULMONAIRE 1 2 0,539 NS
HYPERALGIE OSSEUSE 0 1 1 NS
INTOXICATION MEDICAMENTEUSE 0 2 1 NS
NON PRECISE 1 6 1 NS
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Tableau XXI : Facteurs de risque et pronostiquasdliisition du portage des BMR (suite).

Portage Portage Valeur
acquis + acquis - statistique
(n=23) (n=79)
Moyennezecart-type/

Médiane [1* Q, Z™ Q] /
Facteurs Effectif P
Pathologies sous-jacentes
INSUFFISANCE RENALE 3 7 0,691 NS
MALADIES CARDIO-VASCULAIRES 3 13 1 NS
HEPATOPATHIE 1 4 1 NS
INSUFFISANCE PULMONAIRE 1 1 0,405 NS
VIH 0 1 NS
CANCER 2 14 0,349 NS
DIABETE 5 23 0,446 NS
PNP INFECTIEUSE ET NON INFECTIEUSE 4 17 0,776 NS
HTA 5 12 0,527 NS
TABAGIQUE CHRONIQUE 1 4 1 NS
NOTION TUBERCULOSE 0 5 0,585 NS
PATHOLOGIES VISCERALES 2 11 0,727 NS
ARTHRALGIE 0 1 1 NS
MALADIES AUTO IMMUNE 2 3 0,315 NS
GOUTTE 1 1 0,402 NS
PATHOLOGIES NEUROLOGIQUES ET NEUROMUSCULAIRES 1 8 0,68 NS
PATHOLOGIE ENDOCRINIENNE 1 2 0,539 NS
GLAUCOME 0 1 1 NS
NON PRECISEE 0 3 1 NS
Hospitalisation antérieure 15 47 0,653 NS
Dispositifs invasifs 22 74 1 NS
KT pér vein 17 58 0,926 NS
KT pér art 3 5 0,373 NS
KT cent vein 12 30 0,208 NS
KT cent art 0 4 0,572 NS
suU 13 49 0,645 NS
Intub/vent 32 0,385 NS
Dériv LCR 1 0,126 NS
ATB antérieure a I'admission 35 0,197 NS
ATB a I'admission (JO) 11 35 0,778 NS
ATB pendant une semaine aprés (J7) 21 52 0,013 S

KT pér : Cathéter périphérique veineux. KT pér &athéter périphérique artériel. KT cent vein : €&hcentral
veineux. SU : Sonde urinaire. Intub /vent : Intidraibu ventilation. Dériv LCR : Dispositif de dérti@n du LCR.
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4.4.Facteurs de risque et pronostiques d’infectiopar les BMR

Tableau XXII : Facteurs de risque et pronostiguedgeattion par les BMR.

Valeur
Infection+ Infection - statistique
(n=22) (n=80)
Moyennezécart-type/
Médiane [1* Q, 2™ Q] /
Facteurs Eff P
Age (ans) 59,9515,58 | 5723183 | 0,525 NS
Durée d'hospitalisation (Jours) 8[6, 14,75] 5[2,8] <0,001 S
Sexe
Masculin 17 49 NS
Féminin 5 31 0,164
Service
Réanimation médicale 15 45 0314 NS
Réanimation chirurgicale 7 35
Déces 15 23 0,001 S
Origine
Extérieur 14 53 NS
Hépital militaire 8 27 0,819
Motif d'hospitalisation
ACCIDENTS VASCULAIRES CEREBRALS 2 8 1 NS
CHOC SEPTIQUE OU SEPSIS SEVERE 4 7 0,245 NS
TRAUMATISME 3 6 0,401 NS
CHOC CARDIOGENIQUE ET INSUFFISANCE CARDIAQUE 1 2 0,521 NS
DETRESSE ET DECOMPENSATION RESPIRATOIRE 9 8 0,009 S
HEMORRAGIE ALVEOLAIRE 0 2 1 NS
MOTIFS NEUROLOGIQUES ET NEURO- MUSCULAIRES 1 5 1 NS
PRISE EN CHARGE POST OPERATOIRE 1 13 0,292 NS
TROUBLE DE CONSCIENCE 0 6 0,336 NS
TROUBLE HYDROELECTROLYTIQUE 0 4 0,575 NS
INSUFFISANCE HEPATIQUE 0 1 1 NS
PRE ECLAMPSIE 0 1 1 NS
PANCREATITE AIGUE 1 0 0,216 NS
EMBOLIE PULMONAIRE 0 3 1 NS
HYPERALGIE OSSEUSE 0 1 1 NS
INTOXICATION MEDICAMENTEUSE 0 5 1 NS
NON PRECISE 0 7 0,341 NS
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Tableau XXII : Facteurs de risque et pronostiquegettion par les BMR (suite).

Valeur
Infection+ | Infection - statistique
(n=22) (n=80)
Moyennezécart-type/
Médiane [1* Q, 2™ Q] /

Facteurs Eff p
Pathologies sous-jacentes

INSUFFISANCE RENALE 1 9 0,686 NS
MALADIES CARDIO-VASCULAIRES 4 12 0,744 NS
HEPATOPATHIE 2 3 0,294 NS
INSUFFISANCE PULMONAIRE 2 0 0,46 NS
VIH 0 1 1 NS
CANCER 3 13 1 NS
DIABETE 6 22 0,931 NS
PNP INFECTIEUSE ET NON INFECTIEUSE 7 14 0,149 NS
HTA 2 15 0,352 NS
TABAGIQUE CHRONIQUE 2 3 0,303 NS
NOTION TUBERCULOSE 1 4 1 NS
PATHOLOGIES VISCERALES 3 10 1 NS
ARTHRALGIE 0 1 1 NS
MALADIES AUTO IMMUNE 2 3 0,294 NS
GOUTTE 0 2 1 NS
PATHOLOGIES NEURO-LOGIQUES ET NEUROMUSCULAIRES 3 6 0,401 NS
PATHOLOGIE ENDOCRINIENNE 0 3 1 NS
GLAUCOME 1 0 0,216 NS
NON PRECISEE 0 3 1 NS
Hospitalisation antérieure 17 45 0,021 S
Dispositifs invasifs 20 76 1 NS
KT pér vein 15 60 1 NS
KT pér art 3 5 0,354 NS
KT cent vein 13 29 0,025 S
KT cent art 1 3 1 NS
su 14 48 0,484 NS
Intub/vent 11 28 0,119 NS
Dériv LCR 3 1 NS
ATB antérieure a I'admission 33 0,902 NS
ATB a lI'admission (JO) 12 34 0,243 NS
ATB pendant une semaine aprés (J7) 17 56 0,385 NS

KT pér : Cathéter périphérique veineux. KT pér &athéter périphérique artériel. KT cent vein : €&hcentral
veineux. SU : Sonde urinaire. Intub /vent : Intidmaiou ventilation. Dériv LCR : Dispositif de dérti@n du LCR.
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D1iscussion
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1. Incidence globale des BMR
Dans notre étude, le taux d’incidence de portage BIMMR a I'admission correspondait a
57,8% (59 sur 102). Ce taux est supérieur a ceajyporté dans une étude réalisée en 2009
dans un centre hospitalier marocain (29%) etGfil2lans un centre hospitalier frangais (9,
8%) [31, 32].
Cependant, la définition des BMR est complexe £ctéeres d’inclusion varient en fonction
de I'épidémiologie locale. En 1997, selon les etgelu jury de la X\VA™Conférence de
consensus en réanimation et médecine d'urgencdyaatérie est dite multirésistante lorsque,
du fait de résistances naturelles et/ou acquidkesnest sensible qu'a un petit nombre de
familles ou de sous-familles d'antibiotiques [3h. 2012, certains auteurs se sont accordés a
définir la multirésistance comme l'acquisition d'omécanisme de résistance a au moins trois
classes antimicrobiennes, la résistance extensimeme l'acquisition d’'une résistance a
toutes les classes d’antibiotiques exceptées undeox et la toti-résistance comme une

résistance a toutes les classes d’antibiotiquds [34

Le taux d’incidence d’acquisition du portage des BMour les patients suivis équivalait a
52, 3% (23 sur 44).Ce taux d’acquisition, prochdalix de portage a I'admission, témoignent
ainsi d’une problématique mixte a la fois commuaaatet hospitaliere.

Parmi ces patients qui ont acquis, 52,2% (12 syeég8ent déja porteurs d’'une autre BMR a
'admission. Le suivi des patients nous a donc jperdidentifier 47,8% (11 sur 23) de
patients porteurs qui auraient été ignorés au Gaseal le dépistage a I'admission avait été
pris en compte.

Le délai d’acquisition du portage était de 7 jodngz 82,6% de ces patients. En France, le
CLIN Sud-est rapporte des délais de détection desacquis des EBLSE et de SARM en
court séjour (dont la réanimation) allant de 1®3durs de 2010 a 2014. Mais ce délai était
plus élevé pouPseudomonas aeruginosésistant a la ceftazidime (18 a 22 jours) de 2910
2012 [35].

Ce taux de portage élevé traduit une difficulté gdstion des BMR au sein du service.
Toutefois, notons que la méthodologie choisiesless de dépistage et les milieux de culture

UNIVERSITE MOHAMMED VFACULTE DE MEDECINE ET DE PHAR MACIE -RABAT Page 53



INCIDENCE, FACTEURS DE RISQUE ET EPIDEMIOLOGIE DES BACTERIES MULTIRESISTANTESEN
MILIEUX DE REANIMATION : ETUDE PROSPECTIVE DE SIX MOIS A L’'HOPITAL MI LITAIRE
D’'INSTRUCTION MOHAMMED V-RABAT

différaient des autres études. Dans la notre, glusisites de dépistage ont été inclus et
plusieurs milieux de culture ont été utilisés aflaugmenter la sensibilité. Par exemple, bien
que le réservoir des EBLSE soit digestif, nousalésns isolées aussi bien sur le site anal et
buccal qu’inguinal. De méme poAcinetobacter baumannét dePseudomonas aeruginosa,
dont le réservoir varie selon les pathologies @gpts (oropharynx, bronches ou peau). Pour
SAMR, la littérature évoque une sensibilité dedidédallonnage nasal et périnéal élevée (80
% et 90 %) [36]. Dans notre étude, le dépistageSABRM a été basé exclusivement sur
I’écouvillonnage nasal.

De plus, tous ces germes sont capables de sudavre I'environnement du patient (surfaces

séches ou humides), ce qui constitue de nouveaexva@rs potentiels.

Le taux d’incidence d’infection par les BMR chezsrD2 patients inclus s’élevait a 21,6 %.
Ce taux se rapproche de celui rapporté en 2008 lgaservice de réanimation médicale de
I'hpital Militaire Mohammed V de Rabat (29,3%) |3Zoncernant leur délai d’acquisition,
80% de ces infections ont été acquises en réammatiest-a-dire au moins 48 heures apres
I'admission : il s’agit donc des infections nosodales a BMR.

Le site d’infection le plus fréquent était le siespiratoire (ECBC, Aspiration bronchique et
PDP) comme rapporté dans I'étude marocaine prétedign]. Le méme constat a été fait au
cours d’'une étude chinoise ou les BMR étaient palement d’origine respiratoire [38]. En
général, les infections du tractus respiratoirériefir représentent pres de la moitié des
infections acquises en réanimation, devant le<iiaies digestives, les infections urinaires et

les bactériémies primaires [39].

En somme, le taux de porteurs de BMR (a I'admissioacquis) durant la période de I'étude
était de 67,7% (69 sur 102). Chez ces patientepit le taux d’infection s’élevait a 30,4%

(21 sur 69).1l est rapporté, en effet, que parmigerteurs de BMR, 30 a 50 % d'entre eux
vont s'infecter (40). La détection des porteursmgtrainsi d'identifier rapidement tous les

patients réservoirs. Il parait donc que le portdge BMR est un facteur prédisposant a
I'infection par celles-ci car 95,5% des patienfedtés ont été dépistés porteurs des BMR.
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2. Incidence en fonction des différentes BMR

Les entérobactéries

Parmi les 102 patients inclus dans notre étude,%43e sont révélés porteurs d’'EBLSE a
'admission. Ce taux est supérieur a celui trowans deux études francaises (5% et 4,2%)
[41,32]. Des études effectuées en Espagne et aeMOyient rapportent un taux un peu plus
élevé que ces derniers (11.8% et 10,8%) maisegtemt en deca du nbétre [42, 43].

Le taux d’acquisition du portage d’EBLSE était wisle celui du portage a I'admission
(45,5%) tandis que le taux d’infection correspohda,8 %. Ce taux d’infection est similaire
a celui trouvé dans une étude menée en AlgerB[4]. La densité d’incidence de
I'infection pour 1000 journées d’hospitalisatiomiéde 11,4 pour les EBLSE. Elle est élevée
comparativement a celle rapportée en France en @84 les services de réanimation par le
CLIN Sud-ouest (3,0) [1].

Les souches productrices de BLSE sont souvent iaesoa des épidémies nosocomiales,
notamment en réanimation. La prédominance desadr@étéries, en I'occurrence BLSE, dans
notre étude témoigne une difficulté de maitris¢ &aergence de la diffusion de ces bactéries
liée généralement au support plasmidique de traassom des BLSE , a leur réservoir digestif
et environnemental, a I'absence de rigueur enémati’hygiene hospitaliere, ainsi qu’a la

prescription d’antibiotiques surtout a spectre ¢gi@j.

Le taux de portage des EPC a I'admission se chif§ig4% ; celui d’acquisition a25% et le
taux d’infection était de 4,9%.Les études sur lglence a I'admission en réanimation des
EPC sont quasi inexistantes. Nous rapportons cependes taux d’incidence élevés. La
situation des EPC est préoccupante au niveau nlorthaFrance, 30 signalements Ke

pneumoniagroduisant des carbapénémases ont été enregisat&314 contre 10 en 2013 et

5 en 2012[1].Ces taux sont appelés a augmentdosamee de politique nationale de maitrise
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de diffusion des BMR. Notons par ailleurs que daoise étude, la majorité des EPC (34 /48)

étaient aussi des EBLSE.

Acinetobacter baumannimultirésistant

Dans notre sérieAcinetobacter baumanniioccupe la deuxieme position apres les
entérobactéries contrairement aux nombreuses éaudepéennes ou il se place souvent en
derniére position dans les infections nosocomiatesganimation [44, 45].

Le taux de portage d’ABMR a I'admission était de336. Ce qui est tres important. En effet,
une étude de portageAtinetobacter baumannigalisée au cours d’'une seule journée dans
53 services de réanimation francaises a abouti tawnde 3,16% [46]. Pour ce qui est du
taux d’acquisition du portage, il était de 36,4%urRi les 102 patients inclus dans notre
étude, 8,8 % étaient infectés par cette bactéeetaGx est proche a celui trouvé en Algérie

pourAcinetobacter baumanniésistant a I'imipéneme (10,5%) [4].

Généralement rencontrée en réanimation, cette riimetst souvent responsable d’épidémies
d’infections nosocomiales, principalement dues aténel de ventilation contaminé [47,48].
Dans notre étudeAcinetobacter baumanniétait essentiellement isolé des prélévements
pulmonaires suivi des hémocultures. Selon une étudsienne, les deux types d’infections a
Acinetobacter baumannies plus frequemment rencontrées en unités de smiensifs sont
les pneumonies sous ventilation mécanique et le®lémies. Ces dernieres ont souvent une
porte d’entrée pulmonaire ou un cathéter vascu[d®gUne étude réalisée a Los Angeles en
2011 rapporte aussi que les sources des soucheBM@RAcomprenaient surtout les
échantillons respiratoires : sécrétions (42,9%xeectorations (19%) [50].

Le portage dAcinetobacter baumanngst aussi li€ au manuportage par le personnel aaign
et les épidémies hospitalieredéinetobacter baumanngiont aussi favorisées par sa tolérance
a la dessiccation et son antibiorésistance natur@licela s’ajoute sa plasticité génomique et

la pression de sélection liée a la prescriptiomii@otiques notamment I'lmipenéme [47,48].
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Pseudomonas aeruginosaultirésistant

Le taux de portage a I'admission de PAMR (1,9 %%t élix fois plus faible comparé a celui
trouvé dans une étude réalisée sur toutes les spuldiPseudomonas aeruginosa en France
dans la région Franche-Comté (19,1%) [51].

Parmi les 102 patients inclus dans notre étudeyraméa acquis le portage de PAMR en
cours d’hospitalisation mais 6,9% étaient infeqiés PAMR. Ce taux est supérieur a celui
rapporté en Algérie (2 ,6%) [4].Le dépistage neshawdonc pas permis d’identifier tous les
patients infectés par PAMR. ToutefoBseudomonas aeruginosgvit a I'état endémique
avec parfois des poussées épidémiques. Lisolemente pathogéne constitue un facteur

prédictif de mauvais pronostic.

Staphylocoque aureuggsistant a la Méthicilline

Aucun de nos patients n'a été porteur de SARM dniigsion au service de réanimation.
Cependant, dans une étude réalisée a Hongkong%d @els patients I'étaient des I'admission
[52].Une étude menée en France mentionne un tasxfaible (6,9 %) [53].

De méme, aucun patient n’a acquis le portage deNbAR cours d’hospitalisation. Certains
auteurs au Royaume-Uni et au Brésil ont fait étatadix d’acquisition de SARM allantde 5 a
16% [54-58]

Quant au taux d'infection par SARM, il était de ¥Pbien que le dépistage n’a pas permis
d’identifier ces patients et la densité d’incidermaur 1000 journées d’hospitalisation de
I'infection par SARM s’élevait a 2,5. Elle s’appate a celle rapportée en France en 2014
dans les services de réanimation par le CLIN Swebo(d,58) [1].

Toutefois, la fréquence de SARM parmi les souchesSthphylocoques aureus est plus
importante en Asie (64% a Shanghai) [59], puis lgsudtontinent ameéricain (36 a 62,6%) [59,
60, 61, 62], et européen (> 25%) ou le SARM resie priorité de santé publique [63]. Sur le
continent africain, les données semblent plus bgétres selon les pays. Si le nombre de
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souches de SAMR apparait relativement élevé emuédrnoire (21 a 30 %), il est plus faible
au Maghreb avec des pourcentages inférieurs a [ P

L’incidence faible de SARM dans notre étude résaitgeut étre de la compétition avec les
EBLSE.

3. Facteurs de risque et pronostiques

Certains facteurs de risque rapportés dans laalittée ont également été relevés dans notre
étude.

Le sexene conditionnait pas statistiquement le portagénéection par les BMR bien qu'une
légere prédominance masculine a été observée. Gaperdans une étude algérienne, la
prédominance masculine chez les patients infecaslgs BMR était tres importante (74
hommes contre 5 femmes) et le sexe masculin coastiin facteur de risque d’infection par
les BMR (p<0,05) [4].

L’ age,de méme, n’était pas identifie comme facteur sigue de portage et d’infection par les
BMR comme c’est le cas dans de nombreuses étueédiediif plus important [32,64].Les
moyennes d’age des patients porteurs et infecaenétassez similaires et comparables a
celle rapportées dans une étude francaise surrtiegeoa I'admission (62,3 ans) [32], et d’'une
étude effectuée en 2008 dans le méme service istection par les BMR (55,23 +/-18,83
ans) [37].

L’ hospitalisation antérieure a été liée statistiquement au portage a I'admis§ie®,002)

et a I'infection par les BMR (p=0,021). Il est rape en effet que I'hospitalisation antérieure
constitue un risque de survenue d’infection nosoalEj65-67].Elle favorise 'augmentation
du risque de portage de bactéries multirésistasuie®ut chez les patients de réanimation
[68].
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L’ antibiothérapie antérieure a l'admission a été corrélée de maniere statistigent
significative au portage a 'admission des BMR ®81) malgré l'inaccessibilité de cette
donnée pour 22,5% des patients. Des études ré&alméd-rance et au Maroc I'ont aussi
démontré [32, 31].Les antibiotiques les plus coms@s par ces patients étaient la
ceftriaxone (29%) suivie par I'amoxicilline /acidelavulanique (22,6%) puis la
Ciprofloxacine (19,4%).

L’exposition d’'une population a un antibiotigue stitue généralement la condition
indispensable a la diffusion d'une bactérie résistaa cet antibiotique. En effet,
I'antibiothérapie peut avoir un effet protecteur $a survenue des infections nosocomiales
précoces par diminution de la colonisation ; néanmalle augmente le risque de sélection
de bactéries résistantes [69 ,70]. Ainsi, les a@ttidrapies préalables multiples ainsi que la
durée élevée de I'antibiothérapie sont des factéendsque indépendants de I'acquisition des
BMR [71,72].

En plus de cela, chez ces patients porteurs a issilom, 71,7% ont aussi pris des
antibiotiques dans les 48 heures qui suivaient &imission en réanimation et avant les
prélevements de dépistage. Cette antibiothérapieattssi un facteur de risque d’acquisition
de portage des BMR (p=0,004). Les antibiotiquegples consommeés étaient I’Amoxicilline /
Acide clavulanique (51,5%), la ceftriaxone (30,38b)'imipéneme (27,3%).Dans une étude
francaise, la consommation importante de ces atitijpies a été associée a I'’émergence des
EBLSE [73].

Chez les patients qui ont acquis le portage, i tdantibiothérapie dans la semaine
précédant le prélevement se chiffrait a 91,3% estitait un facteur de risque de portage des

BMR (p=0,013). Les mémes antibiotiques étaienplas consommeés.

Des pathologies sous-jacenteghabituelles se sont révélées facteurs de risgaesortage
des BMR. En effet, les pathologies viscérales Btasggnificativement liées au portage a
I'admission des BMR (p=0,036). L’insuffisance pulnaire, quant a elle était aussi liées aux
BMR en général (p=0,046) et les détresses (décosafien) respiratoires étaient liées a
I'infection par les BMR (p=0,009).
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L’exposition aucathéter veineux centrala été liée statistiquement a l'infection (p=0,025)
par les BMR. Elle a aussi été liée a la surveneinfections nosocomiales en général dans
une étude algérienne [4].

Tout dispositif, implanté a titre provisoire ou pement, peut devenir le site d’'une éventuelle
infection. La physiopathologie de ces infections l&e initialement a la constitution d’'un
biofilm sur ces corps étrangers. Méme si les teples aseptiques sont scrupuleusement
respectées lors de l'implantation du dispositif,d&veloppement du biofilm est rapide et

inéluctable sur la plupart des matériaux utilisés.

La durée d’hospitalisation était statistiquement liee a I'acquisition des BMIRréanimation
(portage acquis et infection) (p<0,001). La durédiane d’hospitalisation était de 12 jours
chez les patients qui ont acquis le portage et jg@8 chez les patients infectés. Cette durée
peut étre considérée a la fois comme facteur deeisen prédisposant I'acquisition des BMR
au service et comme facteur de mauvais pronostpraongeant I’hospitalisation du patient.
Dans I'étude algérienne précédente, la présenggedhfection nosocomiale a augmenté le

séjour hospitalier des patients [4].

Dans notre étude, kaortalité était significativement plus élevée chez les pagi@orteurs de
BMR a l'admission (p=0,013), et chez les patieméedtés par les BMR (p=0,001)
contrairement a une étude algérienne sur les inofect BMR [4], et & une étude canadienne
sur les infections nosocomiales en général [74]mioatalité est le principal indicateur utilisé
pour mesurer la performance des services, en phegticen réanimation. Toutefois, il est
difficile d’interpréter I'imputabilité d’'un facteuparticulier car les pathologies responsables
de déces sont souvent multiples et intriquées cdneméme patient. Cependant une étude
analytique sur la mortalité réalisée dans les sesvide réanimation I'hépital militaire
Mohammed V de Rabat en 2006 stipule que les imfiesticonstituent les principales causes
de mortalité, avec, au premier rang, les pneumagsatiosocomiales [75].
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4. Composition et profils de sensibilité des BMR

* Composition des BMR

Parmi les 160 souches de BMR isolées, la pakcidetobacter baumanni{38,8%)était
prépondérante suivie pdk. pneumoniae(25%), E. coli (15%), E. cloacae (11,9%),
Pseudomonas aeruginos®,6%), K. oxytocdl,9%),Staphylocoque aureul,3%) et M.
morganii (0,5%).De méme, une étude réalisée a Marrakecinstaté une prédominance de
I’ Acinetobacter sg47,6%), suivie des EBLSE (30,9%), des entérobmstésécrétrices de
céphalosporinases hyperproduites (9,5%), Reudomonas aeruginoseésistant a la
Ceftazidime (7,1%) et, enfin, de SARM (4,7%) [2@FRcontre dans une étude chinoise
incluant tous les servicek, coli BLSE était plus fréquent (32,6%) suivi pacinetobacter
baumanniirésistantes aux carbapénemes (23,4 %) éesdridomonas aeruginosaulti et
panrésistant (17,7%) [38]. Les soins intensifs titreent la principale source de ces BMR.

Sur les 160 souches de BMR isolées, les EBLSE priédoent (45,6%), suivies dABMR
(38,8%), EPC (30%), PAMR (5,6 %) et SARM (1,3 %) Méme, une étude marocaine
réalisée a Fés incluant tous les services rappuiteles EBLSE étaient les BMR les plus
fréequentes (n=199), suivies pAcinetobacter baumanniiésistant a I'lmipéneme (n=163),
Pseudomonas aeruginosésistant a la céftazidime (n=38) et enfin SARM18) [76]. Ces
BMR étaient aussi prédominant en réanimation. L& tdees EPC par contre, était plus faible
dans une étude chinoise (0,3 %) en comparaisotr@ émnde [38].Toutefois dans notre étude

ces EPC sont plus impliquées dans le portage pjudtans les infections.

Parmi les souches d’EBLSE isolées chez les portelieximission K. pneumoniag40,2%)
était prédominant, devancahgt coli (25,3%), E. cloacae(14,9), K. oxytoca(2,3%) et M.

morganii[1,2].
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La prédominance dK. pneumoniacune bactérie hospitaliére, parmi les entérobiastéen
générale et les EBLSE en particulier, peut étrdigu@e par le fait que la plupart des patients
avaient des antécédents d’hospitalisation.

C’est aussi le cas de I'étude réalisée a Marrabedk. pneumoniaetait prédominant (61%)
parmi les EBLSE, devari. coli (19%), Proteus mirabilis E. cloacae(8%) etCitrobacter
freundii (4%) [20]. A I’ opposé, une étude Francaise rafgone préedominance El' coli
(60,5 %), suivie de&K. pneumoniag21,9%), E. cloacae(10,5%), E. aerogeneg3%), K.
oxytoca(2,6%) et les autres especes (3,5 %) [77].

Concernant les EPC, les soucheKd@neumoniaé€34,5%) étaient aussi les plus fréquentes,
suivies d'E cloacae (10,3%) et dE. coli (8,1%)Cela rejoint les résultats d’'une étude
francaise ou parmi 392 entérobactéries exprimardg carbapénémasds. pneumoniae
représentait 253 souches (64,5%) dewantoli (17,3%) etEnterobactersp. (9,9%) [78]. La
faible part dE. coli PC dans notre étude prouve la rareté des infectonsmunautaire a
EPC.

* Profil de sensibilité des BMR

- Profil de sensibilité des EBLSE

Nous rapportons une résistance a I'ertapéneme dévdgarmi les EBLSE. Ce taux dépasse
ceux rapportés en France par le CLIN (1,3% en 2D2p en 2013 et 2,4% en 2014) chez les
patients infectés [1]. D’autres études marocaigasées en 2009 et en 2013 n’ont constaté
que peu de résistance a I'imipéneme aussi (0% ${2047/6].

Soulignons que la plupart de nos EBLSE étaienéesbes prélevements de dépistage et que
parmi ces EBLSE, 46,6% (34 sur 73) étaient aussiRC. Ce qui explique leur résistance

élevée aux carbapénemes.
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A la résistance aux R-lactamines des EBLSE&as# frequemment d'autres résistances.
Ainsi, la résistance était assez élevée pour léaganine (70,4%), la Ciprofloxacine (90%) et
I'association triméthoprime- sulfaméthoxazol (81)2%omme dans une étude marocaine,
avec, respectivement, 71,8%, 74,8% et 78,3% [Vi@js la résistance a I'amikacine n’était

que de 7%. Ce qui fait d’elle une molécule de clpmiur le traitement.

La plupart des bétalactamases a spectre étappartiennent a la classe A de la
classification moléculaire d'Ambler (voiannexe § [79] ou a la classe 2be de la
classification de Bush-Jacoby Medeiros(vaimnexe 7J [80, 81]. L'interprétation de ces

schémas de classification devient toutefois de @luplus complexe et ambigie au fur et a

mesure de la découverte de nouvelles R-lactamase

- Profil de sensibilité des EPC

La résistance des EPC était de 97,8% a l'assomidipéracilline/tazobactame, 24,2% a la
cefoxitine, 100% a la cefotaxime, 88,4% a la ciluxdcine, 77,8% a la gentamicine, 79,5% a
la tobramicine et 8 ,7% a I'amikacine. La résistand’ertapénéme était de 89,1%, les autres
souches étant de résistance intermédiare. Tougesauzhes étaient sensibles a la colistine.Ce
profil de résistance s’apparente a celui des sauBRC rapporté par une étude canadienne
(voir annexe § [2].

Les KPC prédominent dans le pourtour méditerrar{@ace, Israél et Turquie) [82inais
aussi dans le nord-est des Etats-Unis. Sa vardakd®C-2 est actuellement la plus répandue
sur la planéte, les NDM-1 prédominent dans le smnginent indien [83], alors que les OXA-
48 sont surtout trouvés en Afrique du Nord.

Le support génétique des carbapénémases est massiidiqgue comme les EBLSE. Ces
enzymes appartiennent a trois classes selon laifcdation d’Ambler, a savoir lalasse A

(type KPQ, la classe BMétallo-R-lactamase®t la classe Qoxacillinases) [84-88].
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- Profil de sensibilité ’ABMR

Acinetobacter baumanniest connu pour sa résistance naturelle a plusiéamslles
d’antibiotiques. Mais il est également capable qiagir d’autres mécanismes de résistance.

La quasi-totalité de nos souches multirésistadiiais résistant a I'imipéneme (98,4% résistant
et 1,6% intermédiaire) comme couramment rappor29[d.Le test phénotypique pour la
production des carbapénémases était positif powsoB86hes (soit 63,9%. La production
métallo-carbapénemases était positive pour 17h&susoit 27,4%). Une étude réalisée en

2015 précise gu'il I'était pour 10,6% de souchesigtantes a I'imipéneme [91].

En dehors de l'imipénéme, il convient égalementsigmaler que toutes les souches ont
montré une résistance a la ticarcilline, la pipdiae, la ceftazidime et la céfépime. Par
ailleurs, 96,7% était résistant a I'associatiqrepacilline / tazobactam.

Des taux de résistance élevés aux bétalactaminesissi été trouvés en 2015 dans une étude
algérienne ou toutes les souches étaient résatdntipéneme, la ticarcilline, pipéracilline et
pipéracilline / tazobactam. En plus, 93,60% et 8% &taient résistant a la ceftazidime et la

céfépime respectivement [91].

Pour les non bétalactamines, les taux de résistataient faibles par rapport a I'étude
algérienne précedente : 58,6%, 54,6%, 62,5%,9%63%8 89,3% contre 90,42%, 77,65%,
80,85%, 86.16% et 97.87% respectivement pour |aroftoxacine, I'amikacine, la
gentamicine, la tétracycline, I'association trinaithme / sulfaméthoxazole[91]. En plus une
étude tunisienne rapporte aussi des taux de nésestalus élevés a I'amikacine (94%), la
Gentamicine (79%) et la Ciprofloxacine (91%) [92].

Toutes nos souches étaient sensibles a la colistimegrande sensibilité a la Colistine

d’Acinetobacter baumannien fait parfois la seule alternative thérapeutigligponible.
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Malgré ses effets secondaires, notamment néphrptegiet neurotoxiques, cette molécule a
éte utilisée avec succes dans le traitement deti@wies aAcinetobacter baumanniDes
études in vitro et animales soutiennent le réldadthérapie de combinaison de la colistine
avec la fosfomycine ou tigécycline et avec d'autredécules comme la rifampicine et la

vancomycine ou teicoplamine [93-95].

Les différents mécanismes de résistance d’Acinetebdaumannii aux antibiotiques sont la
production d'enzymes Db-lactamases, la diminution l'dgpression des OMP ( Outer
Membrane Protein), les pompes d’efflux, les madiiions enzymatiques et les mutations de

la cible de l'antibiotique.
- Profil de sensibilité de PAMR

Comme Acinetobacter baumanniiPseudomonas aeruginosast aussi connu pour ses

résistances naturelles et sa capacité d’acquéntid’s mécanismes de résistance.

Nous rapportons des taux de résistance légereradied. En effet, 80% de nos souches
étaient résistantes a la ticarcilline contre 1008hs une étude indienne [96], 71,4% des
souches étaient résistantes a la gentamicine, 6& [a%iprofloxacine et 44,4% a I'amikacine,

contre 0%, 100%, 93%, et 93% respectivement da@a®tude tunisienne [92].

La résistance intrinséque du bacille pyocyaniqusilté de I'action combinée de plusieurs
mécanismes, potentialisés par la trés faible pdrifit€a de la membrane externe. La
dissémination dep-lactamases a spectre étendude meétallo-carbapénémases et
d’oxacillinases a spectre élargest un phénomene émergent que le biologiste doivqr
rapidement évoquer surtout face a un taux de afmistélevé a I'imipéneme comme dans
notre étude (70%).

- Profil de sensibilité de SARM
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Concernant SARM, l'effectif de notre étude ess tréduit et n’a poussé a aucune conclusion.
Une étude tunisienne rapporte une résistanceraikigeine, la gentamicine, la ciprofloxacine
de 100%, 19% et 12%respectivement mais aucunetasts a la vancomycine et a la
teicoplanine [92].Le mécanisme de résistance duMAEst la modification de la cible par

production de la penicillin Binding Protein 2a.

5. Mesures de prévention et stratégies de maitrise die diffusion des BMR

La maitrise de la diffusion des BMR est une préode santé publique dontpaévention de
la transmission croiséeet laréduction de la pression de sélection par un usagationnel

des antibiotiquesen sont les deux composantes essentielles

Des recommandations pour la prévention de la tresssom des BMR existent dans plusieurs
pays et les mesures pour limiter la transmissiarisée entre patients sont d’intensité
croissante. En effet, la lutte contre les BMR asgteasur [96, 97]:
- le respect des précautions "standard” (hygiénendass),
- I'hygiene et la salubrité des surfaces et de I'egoient,
- Ilidentification des patients infectés ou des pa@sBecolonisés par dépistage a
I'admission des patients risque conformément aoxopples de I'établissement,
- la mise en place des précautions complémentainggidhe (isolement et précautions
contact) des la mise en évidence d’'une BMR, qu'stié en situation de colonisation
ou d'infection),

- le suivi et évaluation des mesures mises en place.

Les stratégies de lutte contre la diffusion des B8éRt de deux types [98-100] :

- Les stratégies dites de recherche et de destructimu stratégies« agressives » :
dans les pays a faible prévalence de la résistamgeour les cas sporadiques et les
éepidémies récentes. Elles reposent sur l'isolersgitt de tout porteur ou suspect de
I'étre, le dépistage a 'admission de tout patiamant de I'étranger, le dépistage des

patients et des personnels ayant été en contictrattement des porteurs.
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- Les stratégies de renforcement de I'hygienea c6té de ces stratégies « agressives »,
dans les pays a plus forte prévalence de résistaatérienne ou dans des situations
d’épidémie installée il est préconisé des strategiis souvent centrées sur le
renforcement des précautions d’hygiene et dansiédies le dépistage et le traitement

des porteurs apparaissent comme des mesures coempdéres.

5.1Prévention de la transmission croisée
5.1.1. Précautions standards
Ce sont des précautions a appliquer pour tousdies sjuel que soit le statut infectieux du
patient.
En 2009 la Société francaise d’hygiene hospitaléestaboré de nouvelles recommandations
pour la prévention de la transmission croisée wa m@mbreux changements tels que

'augmentation du taux des BMR [101] :

» Utilisation des solutions hydro-alcooliques (SHA)

Ces nouvelles précautions standard sont essentailebasées sur I'utilisation extensive des
solutions hydro-alcooliques (SHA), qui ont pour finalité de protéger le patiadd la
transmission manuportée. Celles-ci sont clairerdestinées a remplacer le lavage des mains
(simple ou antiseptique) dans plus de 80 % deatgins ou il était jusqu’alors pratiqué.

Les recommandations précisent les cing moments$ canvient d’'utiliser ces SHA (Figure
21), le moment « immédiatement avant le contagépiad étant le plus important.
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Figure 21 : les cing moments pour I'hygiéne desnmai

La pratique d’'un lavage simple des mains, recommamdcas de souillure visible (20 % des
situations), doit maintenant étre associée a umtioin hydro-alcoolique, sur des mains
correctement séchées. Ce qui fait donc dispardi#rdavage antiseptique des pratiques

guotidiennes.

* Bon usage des gants

Associés a cette utilisation des SHA, le bon ushegegants est précise. La finalité du port de
gants est avant tout de protéger le soignant dueisviral induit par le contact avec des
liquides biologiques. Les gants sont donc inutibes du contact avec la peau saine, quel que
soit le patient, porteur ou non d’'une BMR « clagsi® (type SARM ou EBLSE, et il faut les
réserver aux contacts avec des liquides biologiques

Cette finalité (protection du soignant) n’étant fsasnéme que celle des SHA (protection du
patient), le port des premiers ne dispense doncdpabusage des secondes. Dans cette
optique, I'utilisation de gants sans latex non péadloit étre privilégi€e.

Cela devrait satisfaire les personnels de réanimatjui sont frequemment au contact de
liquides biologiques et qui ont toujours eu beapcde mal a savoir quand mettre des gants et

guand les enlever.
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* Mesures annexes

Dans la méme logique de protection du soignantpestonisé I'usage d’un tablier plastique
ou d’'une surblouse imperméable a usage uniqueepadignants lors de soins souillants ou
mouillants (AF), ou exposant aux projections daitigs biologiques.

Enfin, les surblouses réutilisables et les surchmessdevraient disparaitre des services de
réanimation, tant pour I'usage des soignants que pelui des visiteurs, auxquels il n’est
plus demandé que de pratiquer une friction hydcodaique avant et aprés leur visite a un

patient de réanimation.

5.1.2. Hygiéne et la salubrité des surfaces et de I'équipent
Le nettoyage et la désinfection efficace des sadainsi que de I'équipement utilisé dans les
établissements de santé sont parmi les mesurptuegnportantes pour prévenir et contréler
la transmission des BMR. Car, les BMR peuvent sueviet méme se multiplier sur les
surfaces inanimées pendant des semaines, voirem@es Sans un nettoyage et une
désinfection préventifs des surfaces et de I'équagd a intervalles réguliers, ces

microorganismes peuvent constituer une source et de transmission [102].

* Gestion du Matériel souillé et dispositifs médicaux

Le meilleur moyen de limiter cette contamination @s favoriser I'utilisation de matériel a
usage uniqud.e matériel piquant / tranchant a usage unique&sbsé immédiatement apres
usage dans un container adapte, situé au pluglpresin et dont le niveau de remplissage est
vérifié. Il est recommandé de ne pas recapuchdeseatiguilles et ne pas les désadapter a la

main.
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L'ensemble du matériel n'étant pas a usage unitpeprévention reside dans la
décontamination et la désinfection grace a desumdpécifiques et avec des propriétés
virucides, fongicides et bactériciddse matériel réutilisable souillé doit suhin essuyage
humide avant de les sortir de la chambre et do#& &ansporté immédiatement, dans un
emballage, vers la zone sale ou ils seront netteyégsinfectés. Avant toute réutilisation, il
faut vérifier que le matériel a subi un procédé d’erdret(stérilisation ou désinfection)

approprié.
* Entretien de la chambre et Surfaces souillées :

Un essuyage humide pluriquotidien de I'environnemdn patient avec un détergent-

désinfectant est souhaitable.
Les surfaces souillées doivent aussi étre nettogeasgsinfectées.

« Transport de prélévements biologiques, de linge, daatériel souillé :

lIs doivent étre transportés dans un emballageh&eat fermé.

5.1.3. Dépistage des porteurs de BMR

Les patients colonisés par une BMR et non idestifiéurnissent un « réservoir » des BMR
qui peuvent étre transmises a d’autres patientdehtification active des patients colonisés
permet de trouver ce réservoir et d’instaurer dexcgutions lors des contacts avec ces
patients, ce qui diminue les risques de transmmssio

Pour identifier les patients colonisés par une BMRut les rechercher activement. Pour ce
faire, les établissements doivent se doter d'utoprde de prévention des BMR.

A la lumiére des résultats de notre étude, nousmmetandons le dépistage systématique des
Entérobactéries BLSE et PC, et ’ABMR a I'admiss@mmilieu de réanimation et en cours

de séjours (hebdomadaire) chez les patients peddenn facteur de risque (hospitalisation
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antérieurs, exposition au cathéter veineux centaaltibiothérapie  antérieure, durée

d’hospitalisation élevée ...).

Au Québec, le protocole adopté consiste au dégisides patients pour le SARM,
'Entérocoque résistant a la vancomycine et lesilBaca Gram négatifs productrices des
carbapénemases a I'admission et en cours d’hasptiah sur les unités ou il y a beaucoup
de risque de transmission a linstar de l'unitésd@s intensif. Ce dépistage a I'admission
permet d’identifier les patients porteurs des latiivée, de les mettre en isolement puis
d’appliquer les précautions de contact rapidendintinuant ainsi les risques de transmission
[96].

En France, une conférence d'expert a détaillé laigue et la méthode recommandée en
réanimation [18]:

Pour le SARM

* Le dépistage est recommandé a I'admission :

v' chez les patients a haut risque d’infection (notaminfies dialysés chroniques, les
porteurs de cathéter central de longue durée rédfeg hépatiques) ;

v' en cas d’épidémie installée ou récente.

» Le dépistage en cours de séjour (pas de périodaitmmandée) ne doit se faire que
si une politique de dépistage a I'admission estigaeur. Il n’est pas recommandé de
dépister les patients a la sortie de réanimation.

Le dépistage de SARM se fait par écouvillon nasdks plaies chroniques.

Pour les EBLSE

Le dépistage est recommandé a l'admission en agsdémie installée ou récente. Il est
recommandé de ne pas dépister les patients pouBERh dehors des situations ci-dessus.
Le dépistage des EBLSE se fait par écouvillon tetw@dépistage des EBLSE sur les plaies
chroniques est inutile.
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Pour Pseudomonas aeruginosa

Ce n’est qu’en cas d’épidémie récente ou instailée notion de clonalité qu’il faut dépister
a l'admission, ou pendant le séjour. Le dépistaaya alors réalisé par un préléevement de
gorge (ou une aspiration trachéale) et par un édounvrectal. Le dépistage des patients a la

sortie de réanimation est inutile.

Pour Acinetobacter baumannii

Le dépistage est recommandé a I'admission :

* en cas d’épidémie installée ou récente avec spece ou une souche épidémique;

* Ou pour les patients a risque de portage (c'alteaprovenant de service, hbpitaux ou pays
en situation endémoépidémiques).

Si une politique de dépistage a I'admission edituese, il faut suivre les patients concernés
par un dépistage regulier en cours de séjourt lee@mmandé de ne pas dépister ces patients

a la sortie de réanimation. Le dépistage serasgphr un écouvillon rectal ou de gorge.

5.1.4. L’isolement des patients porteurs

L’isolement et application des précautions de atirdas patients porteurs ou a risque permet
d’ériger des barrieres entre le réservoir des bastépatients, environnement) d’'une part, et
le personnel soignant et les autres patients, apart, afin d’enrayer la transmission.

L’établissement doit se doter d’un protocole pawaglrer les mesures de prévention contre la

transmission des BMR dont I'application des préicaustde type contact.

Selon des recommandations ameéricaine [96], l'isel@met les précautions de contact,
consistent au (a):

 Port d’'une blouse a manches longues et de gante personnel soignant, lors des contacts
avec le patient porteur ou a risque et son enveoremt. L'équipement de protection

individuelle empéche les bactéries d’entrer en amintirectement avec les mains et les
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vétements du personnel soignant. L’équipementé&toit mis avant d’entrer dans la chambre
puis retiré avant d’en sortir;

* ’'hébergement du patient en chambre privée tlangesure du possible. Si aucune chambre
privée n’est disponible, les patients porteurs d’lbactérie multirésistante peuvent partager
leur chambre avec d’autres patients porteurs de&lae bactérie (cohorte);

* ’hygiéne des mains apreés le retrait des gants sartie de la chambre

Contrairement a ces recommandations américaines;ramce, les précautions contact ne
comportent plus de recommandation systématiqueodede gants lors d’un contact avec la
peau saine ou I'environnement d’'un patient portBune BMR. Celui-ci peut méme étre un
obstacle a I'hygiéne des mains [103], notammentaus des enchainements de soins chez

un méme patient, situation frequemment observééamimation.

5.1.5. Décontamination et traitement des porteurs de BMR

Plusieurs arguments plaident pour la nécessitérdimuaer le nombre de patients porteurs afin
optimiser I'efficacité des précautions spécifiguEsolement (diminution de la charge en
soins, adéquation ratio porteur/personnel, dimamutle la pression de colonisation). Dans le
modele développé par Sébille, en unité de soirendgifls, le plus important déterminant du
risque de transmission est le nombre de patierdtmicés. Le lavage des mains permet de
réduire le nombre de personnel colonisé au nivesal ains, mais ne réduit que tres
faiblement la colonisation des patients [104]. Lécessité de réduire la pression de
colonisation, c’est a dire le nombre de patientstguos d’'une BMR, constitue donc un
argument pour la mise en ceuvre d'un traitementpdeteurs de BMR en association aux
regles d’hygiéne.

Cependant, si les indications de la décontaminatesale et cutanée se précisent peu a peu
pour les SARM en réanimation, les modalités etimelications du traitement des porteurs
restent a établir pour d’autres services et poawuttés BMR car ces pratiques souvent
d’efficacité transitoire peuvent aussi exposemgparition de résistance bactérienne [105].
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Pour le SARM, le principe d’'une décontamination a visée colMectdes porteurs (pour
prévenir sa dissémination) est une question nasluésDans les cas exceptionnels ou une
décision collégiale irait dans le sens de sa mmiseeavre, Imupirocine en application nasale
est préconisée associée a la toilette avec un savseptique. Il est fortement recommandé
de réserver la décontamination aux seuls patiesitnisés (c’est-a-dire sans prélevement

clinique positif) [101].

Pour les EBLSE, Il ne faut pas tenter I'éradication du portage sidepar I'utilisation
d’antimicrobiens non absorbables ou systémiques.

Il est fortement recommandé de ne pas traiter @evi®llective une colonisation urinaire
(bactériurie asymptomatique) avec des EBLSE en tayeoours a des antibiotiques

systémiques [101].

5.2Bon usage des antibiotiques

Devant la fréquence élevée des BM&Rdéveloppement d'une politique de rationalisatien
I'antibiothérapie et d’'unsurveillance de l'utilisation des antibiotiqudans les unités de
réanimation fait partie des stratégies indispemrsablla prévention des infections a BMR et la
réduction du colt du traitement par les anti-inéot.

En effet, dans notre étude comme dans la littézatiusage des antibiotiques en occurrence a

large spectre est lié a I'émergence des BMR aubiatiques [73].

Ainsi, des nombreux pays ont élaboré des guidesr patilisation rationnelle des
antibiotiques. En France, plusieurs travaux onteéfigctués et des référentiels ont été mis en
place par des commissions d’expert :
« ANDEM : Recommandations sur le bon usage des afitijoies a I’h6pital (1996)
* ANAES : Manuel d’accréditation (1999) : « Le progmae de lutte contre le risque
infectieux comporte des dispositions sur le borgesdes AB en vue de maitriser la
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résistance bactérienne » / Certification HAS v201@f. 8h sur le bon usage des
antibiotiques

* HAS : Référentiels des pratiques professionneltegribe d’évaluation des pratiques
(antibioprophylaxie périopératoire — juin 2005, agfgie d’antibiothérapie et
prévention des résistances bactériennes en étahksd santé — avril 2008)

* Sociétés savantes et AFSSaPS : recommandatiomsférences de consensus de la
SPILF et SFAR...

* Ministere : Circulaire du 2 mai 2002, Circulairas 20 et 23 mars 2006. Circulaire 6
décembre 2010 relative a la mise en ceuvre de medase cas importés
d’entérobactéries productrices de carbapénemas®C)(EPlan pour préserver
I'efficacité des antibiotiques (2011-2016).

* HAS certification V 2010 critére 8.h : Bon usage @atibiotiques : « La réévaluation
de I'antibiothérapie entre la 24e heure et la 7@eréd est inscrite dans le dossier du

patient »

En 2013, 'ANSM a élaboré une liste d’antibiotiquegiques. La plupart d’entre eux sont
impliqués dans I'acquisition de la résistance méanes notre étude :
» Antibiotiques particulierement générateurs de tasies bactériennes
- l'association amoxicilline-acide clavulanique
- les céphalosporines (en particulier les spéciabigsinistrées
par voie orale plutét que par voie injectable;déphalosporines
de troisieme et quatrieme générations, la ceftriaxo
- les fluoroquinolones
» Antibiotiques dits "de dernier recours”
- Vis a vis des cocci a Gram positif : la daptomygie
linézolide
- Vis a vis des bactéries a Gram négatif : la coléstnjectable, la

tigécycline, les pénemes, la fosfomycine injectables
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phénicolés, la témocilline (en perspective d’'unteréon sur

une AMM nationale)

La résistance aux carbapénémes étant en émergksceecommandations de bon usage des

carbapénemes ont été rappelées recemment [106].
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Conclusion
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Notre étude a montré une explosion de lincidenes BMR dans notre établissement et
prouve que les services de réanimation sont trasetnés par la diffusion ces bactéries. En
effet, nous rapportons dans cette étude un fort téincidence de portage a I'admission des
BMR (57,8 %), un taux d’acquisition du portage $aine (52,3%) ce qui traduit la circulation
des BMR aussi bien dans la communauté qu’en ntilcepitalier.

Le taux d’infection par les BMR étaient moins imjamt 21,6% et la majorité de ces patients
(95,5%) étaient aussi dépistés positif pour leggetdes BMR. Les BMR les plus fréquentes
étaient les entérobactéries BLSE (45,6%) dont lédgminant étaitk. pneumoniae
Acinetobacter baumanndiccupant la deuxieme position dans notre étudesdps EBLSE est
épidémique au sein de notre établissement. Celaigém d’'une rigueur insuffisante en
termes d’hygiene hospitaliére favorisant ainsrdas$mission croisée.

L’émergence du portage des EPC est aussi inqueéthiotons cependant la rareté de SARM

et I'incidence faible d®seudomonas aeruginogans notre étude.

Divers facteurs de risque habituellement associ®#sBMR ont été mis en évidence tels que
I'hospitalisation antérieure, I'exposition au cd#réveineux centrale et l'antibiothérapie
antérieure avec forte consommation d’antibiotigaekrge spectre. D’autres facteurs non
spécifigues ont aussi été retrouvés (les pathddogiecérales, insuffisance pulmonaire,
détresse et décompensation respiratoire). Comnbeufacpronostique, le déces et la durée de

séjours ont aussi éte lié significativement aux BMR

Devant ces résultats, I'enjeu de la maitrise daiffasion des BMR est double : d’'une part,

limiter le nombre de porteurs par diffusion secoredat donc le nombre d’infections grace au
dépistage systématique et le respect des précawgiandards d’hygiene et complémentaires.
Et d'autre part, limiter 'émergence d'autres BMR méme des bactéries hautement

résistantes, qui résulterait de I'usage intens#betsif des antibiotiques a large spectre.

Au regard de I'épidémiologie particuliere des BMBnd le service de réanimation de notre

établissement, il est aussi recommandé d’établird’atiopter une politique locale de
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surveillance de ces bactéries. Ce travail doie gtivi par des enquétes épidémiologiques de

plus grand effectif et multicentrique afin d’évalla situation nationale par rapport aux BMR
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Resumé
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RESUME

Titre : Incidence, facteurs de risque et épidémiologieed bactéries multirésistantes en
milieux de réanimation: étude prospective de six pis a [I'Hopital Militaire
d’Instruction Mohamed V-Rabat

Auteur : MBOYO FATAKI Christelle

Rapporteur : Pr. ELOUENASS Mostafa

Mots clés Bactéries multirésistantes-résistance - antibietiguncidence -facteurs de risque.
Introduction

Les bactéries multirésistantes (BMR) constituent puobleme majeur de santé publique
surtout en réanimation. Leur suivi permet d’avas dndicateurs nécessaire a la maitrise de
leur diffusion. L'objectif de notre étude était déterminer’incidence, les facteurs de risque
et I'épidémiologie des BMR en réanimation.

Matériel et méthodes

Il s’agit d’une étude prospective menée dans legicas de réanimation de 'HMIMV. Le
dépistage été effectué a l'admission puis hebdameadent par écouvillonnages nasal
(Staphylocoque aureusésistant a la méthicilline (SARM)), anal, buccat inguinal
(entérobactéries productrices de bétalactamasemdres étendu (EBLSE), entérobactéries
productrices des carbapénémases (EREhetobacter baumanninultirésistant (ABMR) et
Pseudomonas aeruginosaultirésistant (PAMR)). Des milieux de culture séiis ont été
ensemencés suivi par lidentification et I'antibiagpme. Les prélévements a visée
diagnostique positifs pour les mémes germes orégatement inclus.

Résultats

Nous avons inclus 102 patients sur les 346 admaisnPeux, 57,8% étaient porteurs de BMR
a I'admission. Sur les 44 patients suivis, 52,3%amgjuis le portage. Des 102 patients inclus
21,6%étaient infectés. Nous avons isolé 160 soutbe8MR dont Ainetobacter baumannii
(38,8%) , Klebsiella pneumoniag25%), Escherichia coli (15%), Enterobacter cloacae
(11,9%), Pseudomonas aeruginosgd5,6%), Klebsiella oxytocfl,9%),Staphylocoque
aureugl1,3%) et Morganella morganii0,5%). Les entérobactéries prédominaient avec 73
souches d’EBLSE et 48 souches d’'EPC, 34 souchast &tla fois des EBLSE et EPC. Elles
étaient suivies de 62 souches de 'ABMR, 9 soude®AMR et2 souches de SARM. Les
facteurs de risques associés a ces BMR étaientcipmiement I'hospitalisation et
I'antibiothérapie antérieure et I'exposition adheger veineux central. Le déces et la durée de
I'hospitalisation étaient également liés statistionent au portage et a I'infection par les BMR.
Conclusion

Nous rapportons de forts taux d’incidence des BMRe bonne politique de maitrise de la
transmission croisée et de consommation d'antdpes favoriserait la maitrise de leur
diffusion.
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ABSRACT

Title: Incidence, risk factors and epidemiology Of Multdrug-resistant bacterias in
intensive care unit: Prospective Study Of six monthn the Military Hospital Mohamed
V-Rabat

Author: MBOYO FATAKI Christelle

Reporter: Pr. ELOUENASS Mostafa

Key words: Multidrug-resistant bacterias — Resistance —#atic — Incidence — Risk factors
Introduction

Multidrug-resistant bacterias (MDR) are major paliiealth problems especially in intensive
care unit. Regular follow up of MDR allow indicasofor the containment of infections
related to healthcare. The objective of our stuglyoi determine their incidence, risk factors
and epidemiology in intensive care unit.

Material and method

This is a prospective study that was conductetiersurgical and medical intensive care unit.
Samples for screening were collected at admissi@m tdaily nasal swab to search for
Staphylococcus aureuesistant to methicillin (MRSA) as well as dailyah, buccal and
inguinal swabs were taken to search for ExtendezttBpm Beta-Lactamase producing
(ESBL) enterobacteria, carbapenemase producingratateteria (CPE),Acinetobacter
baumannii multidrug-résistant (ABMDR), Pseudomonas aeruginosaultidrug-résistant
(PAMDR) with patients hospitalized for at least Bdurs. Selective growing media were
seeded, followed by identification and antibiogr&amples for positive diagnostic purposes
for the same bacterias were included.

Results

Our study included 102 patients out of the 346 #igohi Amongst them, 57,8% were carriers
of MDR at their admission. Out of the 44 patietisttwere followed daily, 52,3% contracted
at least one MDR. Of the 102 patients included6%ilyere infected duringhospitalization.
We have isolated 160 strains includir&cinetobacter baumanni(38,8%), Klebsiella
pneumoniae(25%), Escherichia coli(15%), Enterobacter cloaca€11,9%), Pseudomonas
aeruginosa(5,6%),Klebsiella oxytocd1,9%),Staphylocoque aureyd,3%) andviorganella
morganii (0,5%). Predominant enterobacterias with 73 séraffESBL and 48 strains of CPE,
34 strains were both at the same time. Then, @hstwere ABMDR, 9 strains were PAMDR
and 2 strains were MRSA. The main risk factors essed to these MDR were past
hospitalization, exposition to central venous ctheand previous antibiotherapy. Death and
length of hospitalization were statistically retate carriage and to infection by MDR.
Conclusion

We report a high rate of incidence of MDR dominatadiage. A Good policy of control of
cross-transmission and control of antibiotic congtiom will help contain their diffusion.
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Annexe 1 : Liste d’antibiotiques a considérer poudéfinir la multirésistance chez

Acinetobacter baumannii

Famille d'antibiotique Antibiotique
Gentamicine
Aminoglycosides Tobramycine
Amikacine
Netilmicine
Carbapénemes Imipénéme
Fluoroquinolones Ciprofloxacine

Pénicillines / Inhibiteurs des
bétalactamases Pipéracilline / Tazobactam

Ticarcilline /acide clavulanique

Céphalosporines de large spectre Ceftazidime

Céfépime
Inhibiteurs de la voie des folates Triméthoprimd#&uéthoxazole
Polymyxines Colistine

Tétracyclines Tétracycline




Annexe 2 : liste d’antibiotiques a considérer poudéfinir la multirésistance chez

Pseudomonas aeruginosa

Famille d'antibiotique

Antibiotique

Aminoglycosides

Gentamicine
Tobramycine
Amikacine

Netilmicine

Carbapénémes

Imipénéme

Fluoroquinolones

Ciprofloxacine

Pénicillines / Inhibiteurs des
bétalactamases

Pipéracilline / Tazobactam

Ticarcilline /acide clavulanique

Cephalosporines de large spectre Ceftazidime
Céfépime

Monobactams Aztréonam

Polymyxines Colistine

Tétracyclines

Tétracycline




Annexe 3 : fiche de liaison BMR

FICHE DE LIAISON BMR Page 1
NOM : SERVICE : .... /... [.....
PRENOM : DATE D'ENTREE : ... /... [.....
SEXE : O ™ O F| | DATEDE SORTIE : .... /... ...
DATE DE NAISSANCE : .... /... /.....
IPP :

DONNEES A PARTIR DU SERVICE CLINIQUE

- Pathologies sous-jacentes

Oui OO préciser: ......coceevvvvnnnnn. ohl[
- terrain
O Insuffisance d’organe préciser I'organe:..................
O VIH
O Cancer
O Diabete
O Broncho-pneumopathie chronique obstructive
OO Autres préciser: .............coueeee.

Dispositifs invasifs
» Cathéters vasculairesavant le prélevement :

Oui No[d
Sioui : Périphériquée]  veineux [ artériel [ sous-cutané
Centrale O veineux O artériel

* Sonde urinairea ce jour ou dans les 7 derniers jours :

Oui™ N
* |ntubation/ventilation :

Oui ™ No[
» Dispositif de dérivation du LCR :
Oui @O Non[J
& AU & ottt i e e

- Hospitalisations antérieuréans les 3 mois précédents 'admissiarans le service :

Ouid O Non 0 Situation inconnue
Sioui : HMIM V[ Etablissement extari{] préciser:................
Hospitalisation médicdJ chirurgicalJ

- Survenu de déces
Ouild date:...[...]...... Nonl



DONNEES A PARTIR DU LABORATOIRE

Dépistage des BMR

NOM :
PRENOM :
SERVICE:

Date du prélevement :.../...[.......
Ecouvillon nasal

O Staphylocoque Auredgésistant a la Méthicilline
Ecouvillon rectal
O Entérobactéries BLSE ESPECE ©.ivviriininannns

O Pseudomonas Aeruginoséutlirésistant

O Acinetobacter Baumanniultirésistant
Ecouvillon buccal

O Entérobactéries BLSE ESPECE ©.ivviriininannns

O Pseudomonas Aeruginoséutlirésistant
O Acinetobacter BaumanniMultirésistant

- Ecouvillon inguinal

O Entérobactéries BLSE ESPECE ©.ivviviinnnannns
0 Entérobactéries productrices des carbapénémases
ESPeCEe:....evininnnn.

O Pseudomonas Aeruginoséutlirésistant
O Acinetobacter BaumanniMultirésistant

Page 2



DONNEES A PARTIR DU LABORATOIRE

Diagnostic des BMR

NOM :
PRENOM :
SERVICE:

- Date du préléevement :.../...[.......
- Type de prélevement :
LCR

Hémoculture

Cathéters

Gorge

Suppuration superficielle
Sphére génital

Urines

Selles

O0O0O0O0OoOoOo0Oo0Oao

- Bactérie multirésistante isolée :

Ooooooad

Profond préciser:................
Pulmonaire :[1 PDP O As. bg

Autres Préciser @..........co......

Entérobactéries BLSE ESPECEe iiiviiriinnns

Staphylocoque Aureu®ésistant a la Méthicilline
Pseudomonas Aeruginoséutlirésistant
Acinetobacter Baumannhultirésistant

Autres Préciser: ..................
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Annexe 4 : préparation des milieux de culture

a. Gélose MSA-OXA (Mannitol-Salt-agar +oxacillin) : pair la détection des
SARM (Sensibilité: 99,1% ; spécificité: 84,8%
Composition
- Agar ORSAB (oxacillin resistance screening agaepas

- polymyxin B (10 mg/l)
Pigmentation

Sur ce milieu, les colonies de SARM et de staplydoe coagulase négatif résistant a la
méthicilline sont de couleur bleue.

k

Gélose MSA-OXA Colonie de SARM sur gélose MSA-OXA

b. Supercarba medium pour : la détection de la produdbn des carbapénémases
(Sensibilité: 96,5% ; spécificité: 82,2%
Composition
- Gélose Drigalski

- Ertapenem (0,25 pg/ml)

- Sulfate de zinc ZnSq70 pug/ml) : augmente I'expression des métgHactamase
- cloxacilline (250 pg/ml)

Pigmentation



Sur ce milieu, les colonies d’E. CoKlebsiella spp Enterobacter spgsont de couleur
jaune. Les autres entérobactéries Rteudomonas aeruginosaont de couleur
bleue, verdatre ou incolore.

Colonies d&K. pneumoniaesur
Supercarba medium

Supercarba medium

c. Double MacConkey agar pour la détection de la prodction de BLSE
(Sensibilité: 96,6% ; spécificité: 93,9%
Composition
v" Une moitié de la boite contient :

- gélose MacConkey
- ceftazidime (1mg/l)
- cloxacilline (400mg/l)
- vancomycine (64 mg /l)
v I'autre moitié contient :
- gélose Drygalski
- cefotaxime (1mg/l)
- cloxacilline (400mg/l)
- vancomycine (64 mg /l)
Par manque de boite adéquate les deux moitiésépté&parées dans deux différentes boites.

Pigmentation



Sur ce milieu, les colonies E. Coli, Klebsiella spp Enterobacter spgsont de couleur
jaune sur le co6té Drygalski et rose rouge sur leéé cBlacConkey. Les autres
entérobactéries et les Pseudomonas sont de cohleue, verdatre ou incolore sur

Drygalski et blanche a rose claire sur MacConkey.

MacConkey

Drvaalski MacConkey

Colonies d&K. pneumoniasur Double MacConkey agar




J B
Drygalski MacConkey

Colonies dE. colisur Double MacConkey agar




Annexe 5

5A. Synergie en « bouchon de champagne » sur agtdonme entre CTX et AMC.

Amoxicilline/Acide
clavulanique

———p Effet synergique

Cefotaxime

5B : Test de Hogde modifié.

Contrdle positif

=p Souche testée positive

Souche de référence sensible

®» Contrdle négatif




5C: détection des métallobétalactamases.

Imipéneme

Souche testée positive

Imipéneme+EDTA




Annexe 6: place des entérobactéries BLSE dans laskification d’Amber

Chaz les-
Enidiabaciinng:
I e es chismes < saaacs
IFBEON PO oeiiiiiaaas
Facids clavsiiraap
[iaetaminss
inacilvies
Hicamass | péniclling
b st Aming-p TEN-1 fnmife DA
lame PG| Chrizg-p TERE:2
urdo-p BHY1
e T
r Cmbp TRM |y |
mh PG+ winmiip !
Kend oEy-smn0-ciph | BES GES.

monobaclanic | PER

PG + |
arpmic-coply ) '
e il GTXM | amils OXA

" leiba

puTnm OWyIMiRa-CAPN | joemily KPC | Inmile OXA | ACT-1 tamite VK

S T A "'"‘m‘."“ OXA23.. (e} lamilie kP

. ung perine ChphATYEInes G
Aliafg calbapanimes 2o

Ligende: i spoctie des [Flasiomeses esl calui de 2006 mals B peut Evoluer ulifseurement.
Apistn ovrimbly ik inl s nuim naciees pi b b e

- - pnpiting, S0l Brep e pbh | GHL R, Satanfind, Straaste
ey - chbbnslin, Ll ENNEACET T Alleam

Lriigda-p peeaciling cllamnitieeg ©odlenne, oiirelng

a2 gdlrnoine, cifaipina, ciama i, COTDAPEAITED | T R, (R O e Bt

LT ]




Annexe 7 : Classification de la famille des bétatdamases d'importance

clinigue selon Bushet al

Familles Groupes lonctionnels et

Hombre

Enzymes représentatives
o' emeymes SOLE-Froupes d'Encymies =
MY I 1e 50 OMY-1 & OMY-50
TEM 2h, 2he, 2, Jher 172
i 12 TEM-1, TEM-1, TEM-13
Jhe H TEM-3, TEM- 10, TEM-26
i 3 TEM-30 {IRT-1), TEM-31 {IRT-1}, TEM-163
2her § TEM-50 {CMT-1), TEM-158 (CMT-9)
SHY b, Zhe, 2 127
Zh M SHV-1, SHV-11, SHV-39
e L1 SHV-2, SHV-3, SHV-115
hi 5 SHV-10, 5HY-T2
CTX-M e i CTX-M-1 CTX-M-M (Tobo-1) & CTX-M-92
IR e ] PER-1 4 PER-3
VER Zhe T VEB:14 VEBT
GES ¥ ¥ GESD & GEST(1BC-1) 1 GES-13
RI'C il 4 KPC-2 5 RIPC-[0
SME i i AME-1, SME-2, SME-3
OXA 2d, 2de, 2 |58
| § DAL, OXA-Z, OXA-T0
2de u OXA-11, ONA-14, UXA-13
2 i (0CA-23 [ARD-1), OXA-5L OXA-SR
IMF ki 2 IMP-1 & IMP-26
VIM k0 i VIM-1 5 VIM-23
IND Ju K IND-1, IND-Z, IND-Zo, IND-3 & IND-7
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Annexe 8: R
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Serment de Galien

Je jure en présence des maitres de cette faculté :

# D ’honorer ceux qui m’ont instruit dans les préceptes de mon
art et de leur témoigner ma reconnaissance en restant fidele
a leur renseignement.

D’exercer ma profession avec conscience, dans [intérét de la
santé public, sans jamais oublier ma responsabilité et mes
devoirs envers le malade et sa dignité humaine.

D’étre fidele dans Cexercice de la pharmacie a la législation
en vigueur, aux régles de [honneur, de la probité et du
désintéressement.

De ne dévoiler a personne les secrets qui m’auraient été
confiés ou dont j'aurais eu connaissance dans [exercice de
ma profession, de ne jamais consentir d utiliser mes
connaissances et mon état pour corrompre les meeurs et
favoriser les actes criminels.

Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes
promesses, que je sois méprisé de mes confréres si je manquais d mes
engagements.
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