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Colonisation par bactéries multirésistantes en service de réanimation médicale

Les infections nosocomiales sont des infections (bactériennes, parasitaires ou virales)
acquises dans un établissement de santé [1]. Cette définition est devenue moins adaptée aux
pratiques de soins actuelles ou, initialement, le critére discriminant était le lieu d’acquisition de
I'infection. Elle a donc été actualisée en 2006 et a été intégrée de facon plus générale au sein
des infections associées aux soins (IAS) [2].

Les infections nosocomiales par les bactéries multi résistantes (BMR) représentent un
probléme de santé publique majeur. Elles sont responsables d’une morbi-mortalité, d’'une durée
de séjour et d’un colit tres élevés [3,4].

Le risque de contracter une infection nosocomiale par les BMR s’est accru avec |’évolution
des pratiques de soins et de recrutement des patients [4].

Un des grands axes de lutte contre la propagation des BMR repose sur la lutte contre la
transmission croisée par I’hygiéne du milieu hospitalier et celle du personnel soignant ainsi que
le dépistage des porteurs qui constituent un réservoir a partir duquel ces bactéries peuvent se
disséminer [5].

Le dépistage permet d’identifier ces patients et de prendre des précautions d’isolements
afin d’éviter les infections croisées et les épidémies a BMR.

Le but de ce travail est de:

> Préciser la prévalence et I'incidence du portage par les BMR en réanimation
médicale.

> ldentifier les facteurs de risque d’acquisition des BMR.

> Déterminer la prévalence des infections nosocomiales par les BMR.

> Evaluer le devenir et les facteurs pronostiques des patients colonisés par les

BMR.
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|. Présentation de I’étude

Il s’agit d’'une étude prospective descriptive et analytique, étalée sur une période de 12 mois
allant du 1 Janvier 2015 au 31 Décembre 2015, portant sur la colonisation par les bactéries multi

résistantes (BMR) dans le service de réanimation médicale au CHU Mohammed VI Marrakech.

Il. Criteres d’inclusions et d’exclusions:

On a admis dans I'etude tous les malades hospitalisés au service de réanimation médicale, et

on a exclu tous patients hospitalisés moins de 24 heures.

lll. Recueil des données :

Pour chaque malade admis en réanimation une fiche d’exploitation a été remplie contenant
les informations suivantes :

1. Données démographiques : age, sexe, origine.

2. Service d’origine.

3. Durée du séjour avant I’'admission en réanimation.

4. Diagnostic initial a I'admission en réanimation.

5. Antécédents pathologiques: diabéte sucré, cardiopathie, insuffisance
rénale chronique, cirrhose hépatique, traitement immunodépresseur,
corticothérapie, néoplasie ou autres.

6. Scores de gravité : score de Glasgow, APACHE Il (Acute Physiology and
Chronic  Health evaluation), SOFA (Séquentiel Organ Failure
Asssessement).

7. Infection et antibiothérapie a I’admission.

8. Procédures invasives réalisées : intubation, cathéter veineux central,

sondage vésical.
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9. Résultats des prélevements nasal et rectal a I'admission puis aprés
chaque semaine

10. Survenue d’une Infection au cours de I’hospitalisation

11. Délai entre colonisation et infection

12. Utilisation de catécholamines

13. Evolution

14. Durée d’hospitalisation en réanimation

15. Index de pression de colonisation

IV. Méthodologie de travail:

La méthodologie de travail consiste a réaliser des prélevements par écouvillonage nasal et
rectal a 'admission en réanimation et chaque semaine pour tous les patients hospitalisés en
réanimation médicale :

I'index de colonisation est un outil pour évaluer I'importance des patients colonisés comme
vecteur d’organisme dans un milieu et pendant une periode ; calculé selon la formule : :

(prélevements positifs x patients—jours x100/total patient-jours)

V. L’'analyse des données

Les variables qualitatives ont été exprimées en pourcentage, alors que les variables
guantitatives ont été exprimées en moyenne + écart-type ou en médiane ( quartiles 25%,75%).

L’analyse a été faite en univariée en utilisant le test « t » de student pour la comparaison
des variables quantitatives et le test Khi-deux pour celle des variables qualitatives. L’analyse
multivariée par régression logistique a été considérée pour dégager les facteurs de risques et les
facteurs pronostiques. Une différence est considérée significative lorsque p< 0,05. L’analyse

statistique a été réalisée a I’aide du logiciel SPSS 11 pour MAC.

VI. Considérations éthiques :

L’anonymat et la confidentialité des informations des patients ont été respectés lors du

recueil des données.
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|. Epidémiologie générale

1. Population étudiée :

Du Tler Janvier 2015 au 31 Décembre 2015, parmi les 334 patients admis en
réanimation, seulement 300 ont été inclus dans I’étude ; les autres 34 patients sont soit
décédés a I'admission soit hospitalisés pour quelques heures avant leurs transfert dans un

autre service (Figure 1).

334 patients admis
durant la periode

étudiée
34 patients:exclus 300 patients
(hospitalisation écouvillonnés a la
moins de 24h) recherche de BMR :

144 patients
écouvillonnés a
I'admission et au

cours de
I'nospitalisation

156 patients
écouvillonnés a
I'admission
seulement

Figure 1 : Diagramme de flux

2. Age
L’age moyen de nos patients était de 44,4+17 ans avec des extrémes allant de 16 ans a

82 ans. En considérant les tranches d’age, 28 % des patients avaient moins de 30 ans (Figure 2).
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30 28

Pourcentage des patients (%)

25

20

15
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<30 31-40 41-50 51-60 61-70 >71

Figure 2 : Répartition des patients selon les tranches d’age

3. Sexe

Parmi les 300 patients étudiés, 172 (57%) étaient des hommes et 128 (42%) étaient des

femmes, avec un sexe ratio de 1,34 (Figure 3).

EHomme EFemme

Figure 3 : Répartition des patients selon le sexe

4. Origine

155 patients provenaient d’un milieu urbain soit 52 % et 145 étaient d’origine rurale
soit 48 % (Figure 4).
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[ urbain
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Figure 4 : Répartition des patients selon |’origine

5. Antécédents :

Le diabéte sucré et I'insuffisance rénale chronique représentaient les antécédents les plus
fréquents chez nos patients : 16 % étaient diabétiques, 14 % souffraient d’une insuffisance rénale

chronique. Par ailleurs 32 % n’avaient aucun antécédent (Figure 5).

Insuffisance

renale chronique
14%
Diabéte

16%

' Corticoide

6%

Aucun
32%

Autre
9%

Neoplasie '/

Imunosuppresseur Cardiopathie
3% 7%

Hepatopathie
8%

5%

Figure 5 : Répartition des patients selon les antécédents
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6. Motif d’admission

La pathologie neuro méningée représentait le motif d’admission le plus fréquent dans
24% des cas (72 patients) suivie par la pathologie infectieuse dans 17 % des cas (50 patients)
(Figure 6).

Pathologie
gastroenterologie
14%

Pathologie
neuromeningée
24%

Autres
8%

Pathologie
endocrinienne
10%
Pathologie
infectieuse
17%

Pathologie
nephrologique
12% athologie
pulmonaire

15%

Figure 6 : Répartition des patients selon le motif d’hospitalisation

7. Service d’origine :

Cent et six patients soit 35% étaient admis par I'intermédiaire des différents services
médicaux du CHU, suivi par les urgences dans 31 %. des cas. Cependant 27 % nous ont été

référés par d’autres réanimations (Figure 7).

-10 -
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Autres

structures
7% Autre

réanimation
27%

Urgences
31%

Services
35%

Figure 7 : Répartition des patients selon le service d’origine

8. Durée d’hospitalisation avant I’admission

La durée médiane d’hospitalisation dans les différents services avant I'admission en

réanimation était de 2 jours avec des quartiles Q1 , Q3 (1,25-4)

9. Score de gravité

9.1. Score de Glasgow

La moyenne du score de Glasgow était de 11,7 = 3,3. Toutefois 158 patients avaient un

score de Glasgow supérieur a 13, ce qui représente 53 % des cas (Figure 8).

-11-
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60

45

30 53

Pourcentage(%)

15

13-15 9-12 3-8

Score de Glasgow

Figure 8 : Répartition des patients selon le score de Glasgow

9.2. Score APACHE II:

La moyenne du score d’APACHE Il pour les patients était de 18,93 = 7,4

9.3. Score SOFA :

La moyenne du score de SOFA était de 5,59 + 3,5.

10. Procédures invasives :

10.1. Incidence :

Le sondage vésical était le dispositif le plus utilisé dans 90,6% des cas suivi par la
ventilation artificielle dans 51,6% des cas puis le cathéter veineux central dans 49.7%.

Concernant le nombre de dispositifs 35 % des patients ont eu les 3 dispositifs et seulement 5 %

n’avaient aucun dispositif (Figure 9).

-12 -
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VM+CVC
2%
3 dispositifs
35%
VM+SV
14%
aucun 2 dispositifs
5% 27%
CVC+SV

1 dispositif 11%

33%

0%

Ve 1%

SV 32%,

Figure 9 : Répartition des patients selon les dispositfs

10.2. Durée moyenne:

La durée moyenne du cathétérisme veineux central était de 10,16 = 6,87 jours, celle du

sondage vésicale était de 10,6 = 6,84 jours et 8,61 = 6,34 jours pour la ventilation artificielle

(Tableau I).
Tableau | : Durée moyenne des dispositifs invasifs
Durée moyenne
()
Le sondage urinaire 10,6 6,84
La ventilation mécanique 8,61 + 6,34
Le cathétérisme veineux central 10,16 + 6,87

11. Antibiothérapie a I’admission

Parmi les 300 patients admis, 144 patients étaient sous antibiothérapie a 'admission

soit 48 % (Figure 10).

13-



Colonisation par bactéries multirésistantes en service de réanimation médicale

Hsous ATB ® SANS atb

Figure 10 : Répartition des patients selon I'antibiothérapie a I’admission

12. Utilisation des Catécholamines

209 patients étaient sous catécholamines soit 69,7 % (Figure n 11)

@ sous cathécholamine  @sans cathécholamine

Figure 11 : Répartition des patients selon 'utilisation des catécholamines

13. Séjour en réanimation :

La durée moyenne d’hospitalisation en réanimation était de 8,8 jours = 6.9 avec des

extrémes allant de quelques heures a 31 jours.

-14 -
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14. Mortalité :

Le taux de mortalité générale dans notre série était de 40,3 %, mais ce taux était
variable selon la colonisation ou non des malades.

Chez les patients colonisés ce taux était plus important (51,7%), mais Il était faible

chez les patients non colonisés (30,1%).

Il. Etude des facteurs de risque de colonisation :

1. Etude univariée

1.1. Age:

L’dge moyen des patients colonisés était de 44,29 +15,76 jours versus 44,26 =18,40

jours pour les patients non colonisés, cette différence était non significative (p=0,986).

1.2. Sexe ;

Le sexe ratio était de 1,5 H/F pour les patients colonisés et de 1,17 pour les patients
non colonisés, cette différence était non significative (p=0,227) (Tableau II).

Tableau Il : Analyse univariée du sexe

Patients colonisés Patients non colonisés p
Homme 86 (61 %) 86 (54,1 %)
Femme 55 (39 %) 73 (45,9 %) 0,227
Sexe ratio H/F 1,5 1,17

1.3. Antécédents :

L’étude statistique des antécédents a objectivé qu’il y avait une différence significative
concernant la cardiopathie et ’'hépatopathie chez les patients colonisés et non colonisés (tableau

).

-15-
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Tableau lll : Analyse univariée des antécédents

Patients colonisés Patients non colonisés p
Insuffisance rénale chronique 15 (10,6%) 29 (18,2 %) 0,063
Diabéte 21 (14,9%) 26 (16,4%) 0,729
Corticoide 9 (6,4%) 8 (5%) 0,613
Immunosuppresseur 2 (1,4%) 6 (3,8%) 0,29
Néoplasie 6 (4,3%) 9 (5,7%) 0,57
Hépatopathie 6(4,3%) 19 (11,9%) 0,016
Cardiopathie 5 (3,5%) 16 (10,1%) 0,027

1.4. Provenance :

Dans notre série, il y a une différence significative pour la provenance d‘autres services
entre les patients colonisés et non colonisés (tableau IV).

Tableau IV : Analyse univariée de la provenance

Patients colonisés Patients non p
colonisés
Autres réanimation 49 (34,8%) 33 (20,8%) 0,07
urgences 44 (31,2%) 48 (30,2%) 0,849
services 35 (24,8%) 71 (44,7%) <0,001
Autres structures 13 (9,2%) 7 (4,4 %) 0,095

1.5. Antibiothérapie

L’étude statistique de I’antibiothérapie entre les patients colonisés et non colonisés a

mis en évidence une différence significative (tableau V).

Tableau V : Analyse univariée de I’antibiothérapie

Patients colonisés Patients non colonisés p
Antibiothérapie 88 (62,4%) 59 (37,1%) <0,001
Pas de d’antibiothérapie 53 (37,6%) 100 (62,9%)
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1.6. Procédures invasives ;

Dans notre étude, il y avait une différence significative concernant la ventilation

mécanique et le cathétérisme veineux central chez les patients colonisés et non colonisés

(tableau VI).
Tableau VI: Analyse univariée des procédures invasives
Patients colonisés Patients non P
colonisés
Ventilation mécanique 88 (62,1%) 66 (41,5 %) <0,001
Cathétérisme veineux central 89 (63,1%) 56 (35,2%) <0,001
Sondage vésicale 132 (93,6%) 142 (89,3%) 0,186

1.7. Pression de colonisation ;

Dans notre série, il y avait une différence significative entre I'index de colonisation chez

les patients colonisés et non colonisés (tableau VII).

Tableau VII : Analyse univariée de I'index de colonisation

Patients colonisés Patients non p
colonisés
Index de colonisation 38,34 = 30,16 5,99 + 6,84 <0,001

1.8. Durée d’hospitalisation avant I’admission :

La durée médiane d’hospitalisation avant I'admission en réanimation était de 4 jours
chez les patients colonisés et 2 jours chez les non colonisés, I’étude analytique a objectivé une

différence significative (p=0,021).

1.9. Durée d’hospitalisation en réanimation ;

La durée moyenne d’hospitalisation chez les patients colonisés était plus importante

gue chez les patients non colonisés avec une différence significative (tableau VIII).
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Tableau VIII : Analyse univariée de la Durée d’hospitalisation en réanimation

Patients colonisés Patients non colonisés p

Durée d’hospitalisation en 12,14 + 8 57+ 3,8 <0,001
réanimation (j)

Tableau IX : Etude univariée des facteurs de risque des BMR

Patients colonisés Patients non p
colonisés

| Age (ans) 44,26 + 18,40 44,29 +15,76 0.98
Sexe ratio H/F 1,5 1,17 0,227
Antécédents

Insuffisance rénale 15 (10,6%) 29 (18,2 %) 0,063
chronique

Diabéte 21 (14,9%) 26 (16,4%) 0,729
Corticoide 9 (6,4%) 8 (5%) 0,613
Immunosuppresseur 2 (1,4%) 6 (3,8%) 0,290
Néoplasie 6 (4,3%) 9 (5,7%) 0,57
Hépatopathie 6(4,3%) 19 (11,9%) 0,016
Cardiopathie 5 (3,5%) 16 (10,1%) 0,027
Provenance

Autres réanimation 49 (34,8%) 33 (20,8%) 0,07
Urgences 44 (31,2%) 48 (30,2%) 0,84
Services hospitaliers 35 (24,8%) 71 (44,7%) <0,001
Autres structures 13 (9,2%) 7 (4,4 %) 0,095
Antibiothérapie 88 (59,9%) 59 (40,1 %) <0,001
Procédure invasive

Ventilation mécanique 88 (57,1%) 66 (42,9 %) <0,001
Cathétérisme veineux 89 (61,4%) 56 (38,6%) <0,001
central

Sondage vésicale 132 (48,2%) 142 (51,8%) 0,186
Index de colonisation 38,34 + 30,16 5,99 + 6,84 <0,001
Durée d’hospitalisation 4 2 0,021
avant I’'admission (j)

Durée d’hospitalisation en 12,14 + 8 5,7+ 3,8 <0,001
réanimation (j)
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2. Etude multivariée

Les facteurs de risque de colonisation ont été analysés par régression logistique, seules

les variables dont le degré de significativité était inférieur a 0,2 apres analyse univariée ont été

incluses. Les OR ajustés

ont

ensuite

été

calculés

régression logistique pas a pas descendante (Tableau X).

en

analyse

multivariée par

Dans notre étude I'antibiothérapie multipliait par 5 le risque d’acquisition des BMR.

D’autre facteurs ont été incriminés mais de facon moindre :I'index de colonisation, le séjour en

réanimation et la durée prolongée d’hospitalisation avant I'admission.

Les facteurs de risque des BMR sont cités dans le tableau X.

Tableau X : Ftude multivariée des facteurs de risque des BMR

p OR IC95 %
B Antibiothérapie 0,001 5,18 1,92-13,96
M Index de colonisation <0,001 1,22 1,15-1,30
R Durée d’hospitalisation avant
I’admission 0,01 1,16 1,06-1,27
Durée d’hospitalisation en 0,01 1,17 1,06-1,28
réanimation
S Antibiothérapie 0,003 4,21 1,62-10,92
A Intubation 0,017 3,13 1,22-7,97
RM
EBB Insuffisance rénale chronique 0,044 2,65 1,02-6,84
L Provenance de structure 0,014 4,25 1,34-13,46
S Antibiothérapie 0,029 2,25 1,08-4,68
E Cathétérisme veineux central 0,001 4,76 2,11-10,77
E Durée d’hospitalisation avant 0,001 1,21 1,09-1,33
P I'admission
C Durée d’hospitalisation en 0,001 1,18 1,08-1,29
réanimation
A Autres réanimation 0,011 2,73 1,25-5,96
B Antibiothérapie 0,001 6,31 2,83-14,05
M Ventilation mécanique 0,01 2,93 1,29-6,68
R Durée d’hospitalisation en 0,015 1,06 1,01-1,12
réanimation
PA | Index de colonisation 0,001 1,03 1,01-1,05
MR
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lll. Facteurs pronostiques :

L’étude statistique des facteurs pronostiques a objectivé que I'infection nosocomiale

multipliait par 8 le risque de décés chez la population générale. Par contre on a objectivé que la

durée de ventilation était le seul facteur pronostique chez les patients colonisés (Tableau XI, XII,

XI).

Tableau Xl : Analyse univariée des facteurs pronostiques :

en réanimation (j)

Facteurs pronostics Population générale p Patients colonisés p
Vivant Déces Vivant Déces

| Age (moyenne: ans) 43,63+17,5 45,2+16,3 0,42 43,66+20,3 44,81+16,57 0,71
Sexe ratio H/F 1,01 2,10 0,003 0,88 2,84 0,001
IRC (%) 11,7 19 0,081 4,4 16,4 0,021
Diabéte (%) 11,2 22,3 0,009 8,8 20,5 0,051
Corticoide (%) 7,8 2,5 0,05 8,8 4,1 0,31
Immunosuppresseur (%) 3,4 1,7 0,48 2,9 0 0,23
Néoplasie (%) 5,6 4,1 0,57 4,4 4,1 1
Cardiopathie (%) 7,3 6,6 0,82 2,9 4,1 1
Hépathopathie (%) 9,5 6,6 0,37 4,4 4,1 0,92
Autres réanimation (%) 27,4 27,3 0,98 36,8 32,9 0,62
Urgences (%) 30,7 30,6 0,97 30,9 31,5 0,93
Services (%) 32,4 39,7 0,19 17,6 31,5 0,057
Autres structures (%) 9,5 2,5 0,017 14,7 4.1 0,030
Score Glasgow 12,83+2,18 10,11+4,0 <0,001 12,29+2,14 11,04+3,68 0,016
Score APACHE li 14,07+5,97 19,68+7,69 <0,001 13,71+5,34 18,21+7,39 <0,001
Score SOFA 4,32+2,97 6,80+4,0 <0,001 4,65+3,0 6,14+3,67 0,011
Antibiothérapie (%) 44,6 55,4 0,07 60,3 64,4 0,61
Ventilation Mécanique 32,4 79,3 <0,001 45,6 78,1 <0,001
0
Durée de VM ()) 8,85+6,47 8,51+6,5 0,75 13,42+5,94 10,34+7,05 0,055
CVC %) 39,1 62 <0,001 61,8 64,4 0,74
Durée de CVC (j) 11,17+7,42  9,95+6,81 0,31 15,78+6,07 10,94+7,32 0,002
Sondage vésicale (%) 87,2 97,5 0,002 91,2 95,9 0,25
Durée de SV (j) 10,49+7,48 10,83+6,12 0,68 15,89+8,15 12,32+6,57 0,005
Infections nosocomiales 19,6% 33,9 <0,001 47,1 54,8 0,47
0
Patients colonisés (%) 38 60,3 <0,001 - - -
Durée d’hospitalisation 8,7+7,2 8,78+6,56 0,92 13,85+8,54 10,55+7,16 0,014
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Tableau XII : Etude multivariée des facteurs pronostiques de la population générale

P OR IC 95 %

Infections nosocomiales 0,015 8 1,48-43,08

Tableau XIII : Etude multivariée des facteurs pronostiques des patients colonisés

P OR IC 95 %

Durée de ventilation mécanique 0,031 1,32 1,02-1,71

IV. Epidémiologie de la colonisation

1. Prévalence de colonisation et isolats a I’admission

Nous avons identifié 76 patients colonisés a I’admission soit une prévalence de 25,3 %.
L’épidémiologie des BMR a l'admission était dominée par les EBBLSE dans 45% % des

prélevements, suivie par les ABMR dans 28% des cas (Figure 12).

PAMR SARM
7% 8%

ABMR
28%

EB.BLSE
45%

EPC
12%

SARM EB.BLSE EPC ABMR PAMR

Figure 12 Répartition des BMR isolées a I’admission en fonction des espéces bactériennes

-21-




Colonisation par bactéries multirésistantes en service de réanimation médicale

2. Taux d’incidence de colonisation et isolats durant I’hospitalisation;

Pour les patients hospitalisés plus de 48h, nous avons identifié 65 patients colonisés
sur 251 patients surveillés, soit une incidence de 25,8 %.

Le taux d’incidence était de 57,8 patients pour 1000 jours d’hospitalisation

Le délai médian de colonisation était de 9,63 + 3,6 jours avec des extrémes allant de 5
a 21 Jours (tableau XIV).

Les EBBLSE et les ABMR représentent comme a I'admission les deux souches les plus

isolées durant I’hospitalisation (Figure 13).

Tableau XIV: Taux d’incidence de colonisation

Taux Incidence Taux Incidence Délai médian de
cumulée globale 1000 j
g_ , / ol ) : colonisation (j)
/100 patients d’hospitalisation
Patients colonisés par BMR 25,8 57,8 9,63 + 3,6
PAMR SARM
ABMR 4% 9%

21%

EPC |
11%

EB.BLSE
55%

SARM EB.BLSE EPC ABMR PAMR

Figure 13 Répartition des BMR isolées durant I’hospitalisation en fonction des espéces

bactériennes
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V. Epidémiologie de I’'infection nosocomiale

1. Taux de l’'infection nosocomial

Sur les 251 patients hospitalisés plus de 48h, 76 ont présenté une infection
nosocomiale soit une incidence de 30,2 %.
Nous avons identifié également 72 IN chez les 130 patients colonisés, soit une

incidence de 55,3%, dont 29 IN par BMR ce qui représente 40,2 %.

2. Colonisation- Infection nosocomiale :

Parmi les 29 épisodes d’infections nosocomiales a BMR, 25 patients ont été infectés par

le méme germe de colonisation ce qui représente 86.2%.

3. Sites de I'infection nosocomiale

Les pneumopathies nosocomiales étaient prédominantes dans 45 % des cas, suivie par
les infections urinaires dans 37 % des cas, tandis que les bactériémies ne représentaient que 18

% des infections (Figure 14).

Bactériémie
18%

Pneumopathies
45%

Infection
urinaire
37%

H Pneumopathies W Infection urinaire M Bactériémie

Figure 14 : Répartition des sites d'IN
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I. Multirésistance bactérienne aux antibiotiques

1. Définition :

Une BMR est définie apres effort conjoint de I’ European Society of Clinical Microbiology
Infectious Disease (ESCMID) et du centers for diseases control (CDC) comme une bactérie ayant
acquis une résistance a au moins trois molécules de trois familles ou groupes d’antibiotiques
différents auxquels elle est normalement sensible ; une exception c’est le cas de la seule
résistance a la méticilline chez les S. aureus , qui définit les SARM, ou de la résistance a la
vancomycine chez les entérocoques, qui définit les entérocoques résistant aux glycopeptides

(ERG) [6,71].

2. Types de résistance :

La résistance aux antibiotiques est un phénomene aussi ancien que I'apparition des
antibiotiques. Aujourd’hui, souvent d’origine synthétique et produits par I’homme, les
antibiotiques sont au départ des substances naturelles générées par des champignons mais
également par certaines bactéries pour se "défendre" contre les autres bactéries.

On distingue deux types de résistance bactérienne [8].

> La résistance naturelle ;

Est un caractere d’espéce qui touche toutes les bactéries de I'espéce considérée. Elle est
stable, transmise a la descendance (elle a pour support génétique le chromosome bactérien)
mais elle n'est pas ou peu transmissible sur un mode horizontal (d’une bactérie a I'autre au sein
d’une méme espece ou entre espéces différentes). Exemple de résistances naturelles :

1/ Klebsiella spp, produit de facon naturelle des béta-lactamases résistant
naturellement aux pénicillines.

2/ les bactéries anaérobies sont naturellement résistantes aux aminosides [8.9].

> La résistance acquise :

Il s’agit d’un caractere qui ne concerne alors que quelques (ou parfois de nombreuses)
souches d’une espece donnée. La résistance acquise est moins stable, mais elle se propage

souvent de facon importante dans le monde bactérien.
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La résistance acquise résulte d’'une modification du capital génétique de la bactérie, lui
permettant de tolérer une concentration d’antibiotique plus élevée que celle qui inhibe les
souches sensibles de la méme espece. La résistance acquise a été observée deés le début de
I’antibiothérapie mais sa fréquence était initialement faible. La généralisation de I'utilisation des

antibiotiques a conduit a une sélection des souches résistantes [8.9].

3. Mécanismes

a) Mécanismes biochimiques de la résistance

v L'imperméabilité : empéchant la pénétration de I’antibiotique dans I’espace

péri-plasmique par modification de la structure des porines ou par diminution de la
synthése des porines par lesquelles ’antibiotique peut pénétrer dans la bactérie.

4 L’Inactivation ou la détoxification enzymatique : c’est un mode de

résistance acquis qui consiste a détruire les molécules d’antibiotiques soit a I’extérieur ou a
I’intérieur de la bactérie par la production d’enzymes.

4 La modification de cible : c’est une modification de I'affinité d’'une ou

plusieurs cibles touche plus les bactéries gram positif.
v L’efflux : se traduit par un rejet d’antibiotiques hors de la cellule

bactérienne. Il est effectué par des transporteurs membranaires appelés pompes a efflux.

b) Mécanismes génétiques

Les bactéries peuvent développer de la résistance a un antibiotique préalablement
sensible, ce qui implique des changements génétiques. Cette résistance est souvent instable.
Ces changements peuvent étre de deux types :

» La résistance chromosomigue

La résistance médiée par le chromosome bactérien constitue un mécanisme de

résistance aux antibiotiques chez environ 10 a 20 % des bactéries. Elle n’affecte qu’un caractere,
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et la résistance ne concerne généralement qu’un antibiotique ou qu’une famille d’antibiotiques
ayant le méme mécanisme d’action, peut étre due a une mutation ou a une recombinaison [9]
e La mutation est un phénomene rare, spontané, di au hasard , désigne un
changement dans la séquence des acides nucléiques de la bactérie.

e La recombinaison; est un transfert de fragments d’un endroit du chromosome

bactérien a un autre.

» La résistance Extra-chromosomique

La résistance bactérienne par acquisition d’information génétique exogéne représente la
majorité des cas isolés en clinique (80% des résistances acquises) et s’observe aussi bien chez
les bactéries a gram positif que gram négatif. L’acquisition d’un nouveau matériel génétique
peut se faire soit par échange direct de matériel chromosomique, soit par échange d’éléments
mobiles notamment ; plasmides, transposons, intégrons.

Elle se caractérise contrairement a la résistance chromosomique par son caractere

fréquemment multiple et par son aspect souvent épidémique [8.9].

Cc) Mécanisme de résistance des différentes bactéries mutirésistantes

1. Le staphylococcus aureus résistant a la méticilline (SARM) :

La cible des B-lactamines est un ensemble d’enzymes de la membrane cytoplasmique
nécessaires a la formation du peptidoglycane de la paroi. Les B-lactamines se fixent d’une
maniere irréversible a I'une ou a I'autre de ces protéines appelées, pour cette raison, « protéine

liant la pénicilline » (PLP).

Le mécanisme impliqué dans la résistance acquise de S. aureus aux B-lactamines repose

sur la production d’une PLP de faible affinité, «<PLP2a» qui est codée par le géne mecA. [10]

2. Les Entérobactéries productrices de BLSE.

Les entérobactéries (Enterobacteriaceae) sont des bacilles gram négatifs constituant 'une

des plus importantes familles de bactéries. Cette famille réunit des bactéries commensales qui
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résident principalement au niveau du tube digestif. E. coli représente a lui seul la plus grande

partie de la flore bactérienne aérobie de I’intestin.

Les entérobactéries sont de plus en plus résistantes aux antibiotiques. La résistance aux
antibiotiques de la famille des B-lactames est principalement due a des B-lactamases a spectre
étendu (BLSE), enzymes qui hydrolysent I’ensemble des pénicillines ou céphalosporines a

I’exception des céphamycines et des carbapénémes.

Les carbapénémases sont des PB-lactamases puissants, conduisent a une inefficacité
partielle ou totale des antibiotiques de la classe des carbapénemes (imipénéme, méropénéme,

ertapénéme et doripénéme) considérés comme des traitements de dernier recours. [11]

3.L’Acinectobacter baumannii et Pseudomonas aeruginosa multirésistants :

IIs sont naturellement résistants a de nombreux antibiotiques, leurs mécanismes de
résistance sont variés : production de bétalactamases, faible perméabilit¢ membranaire et
présence de nombreux systemes d’efflux actifs.

Ces bactéries peuvent développer une résistance vis a vis de la céftazidime, du céfépime
et de l'aztréonam par hyperproduction d’AmpC-bétalactamase qui confere a la bactérie un
caractere multirésistant. Elles peuvent également produire une BLSE ou une carbapénemase [12,
13].

L’apparition d’une résistance peut-étre plus ou moins stable selon son mécanisme
d’acquisition. Par exemple, I’hyperproduction de céphalosporinases chez P.aeroguinosa est un
phénomene réversible car la mutation entraine parfois un désavantage compétitif par rapport
aux souches non mutées [14]. Par contre l'intégration de matériel génétique, mécanisme
impliqué dans I'acquisition d’une enzyme de type CTX-M ou d’une carbapénémase, confére une

résistance stable qui peut se transmettre a d’autres especes d’entérobactéries [15].
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4. Réservoirs des germes multirésistants :

En réanimation, les patients sont exposés a de nombreux réservoirs potentiels a I’origine
des bactéries responsables d’infections associées aux soins.

Le réservoir le plus important reste celui des patients eux-mémes (c’est-a-dire flore
digestive, cutanée, oropharyngée, etc.). Cependant, d’autres réservoirs exogénes peuvent jouer
un réle important dans I'acquisition de micro-organismes, tels que la flore des professionnels de
santé, celle des patients voisins ou de I'environnement hospitalier (surfaces, eau, air, matériels).

Pour les bactéries d’origine endogéene, de nombreux travaux ont mis en évidence
Ilimportance de la colonisation au niveau de sites anatomiques habituellement indemnes de
portage dans la survenue de I'infection. [16] (Tableau XV).

Le manuportage est le principal mode de transmission des SARM, des ERV et des EBBLSE.
La contamination des mains ou des gants s’effectue au contact du patient colonisé ou infecté et
des supports inertes contaminés (stéthoscopes,...), le risque de transmission est proportionnel a
la fréquence et a la durée de ces contacts.

La transmission des BMR est favorisée également par une charge excessive en soins chez

le malade [17].
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Tableau XV : Les principaux sites de portage des bactéries multirésistantes

Parfois retrouvé dans le tube
digestif ou [l'oropharynx de
I’lhomme ou d’animaux.

endoscopes, respirateurs,
antiseptiques (@ammoniums
quaternaires),
croisée a partir de patients
colonisés ou infectés (urines,
plaies, ...) affecte surtout les
patients fragiles

transmission

B Reservoirs Mode de transmission Survie dans
M I’environnement
R
S | Cocci gram positif le réservoir est | Transmission croisée+++, Bonne capacité de
A | humain (prioritairement les | surtout par contact direct : survie dans
R | patients en deuxiéme lieu le | manuportage +++, I’environnement
M| personnel) : la transmission par les objets plusieurs

- nez (portage intermittent ou | ou I’environnement est semaines méme sur

chronique) beaucoup moins fréquente. surfaces seches
- peau (aisselles, aines, périnée,
)

- plaies chroniques,

- environnement,
E | Bacilles gram négatif, hotes | Transmission croisée a partir | Survie de quelques
B | habituels du tube digestif de |d'un foyer digestif ou| jours dans
B [ 'homme et des animaux transmission indirecte a partir I’environnement
L | environnement (eaux, aliments, | de I’environnement
S | surfaces, plantes.)
E
P | Bacille Gram négatif qui vit dans [ Transmission a partir de Survie et
A | I'eau (robinets, réseaux d'eau, I’environnement +++ : multiplication++su
M| humidificateurs, nébuliseurs..), les | nébulisateurs, r des supports et
R | sols humides, ou sur les végétaux. | humidificateurs, siphons, matériaux humides

Survie de quelques
heures sur les
surfaces seches

A2 W >

Coccobacille a gram négatif, qui
vit dans dans la nature au niveau
du sol, 'eau et les déchets, Elles
sont également présentes dans la
flore cutanée de [I’homme, la
salive, mais aussi dans le tractus
respiratoire

Transmission croisée+++,
surtout par contact direct :
manuportage +++,

Survie de quelques
heures dans
I’environnement
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II. Pression de sélection- colonisation

> La pression de sélection :

Le concept de "pression de sélection” est un phénoméne ancien résulte de I'interaction
entre les micro-organismes présents dans les écosystémes et les antibiotiques auxquels ils sont
exposés. [18,19]

Un étre humain adulte est composé de 1073 cellules environ, les bactéries de son tube
digestif sont dix fois plus nombreuses 104 alors que les bactéries présentes sur la peau 10'2 ne
représentent malgré leur nombre que 1 % par rapport aux bactéries de tube digestif.
L’écosystéme intestinal est bien au premier rang de la résistance aux antibiotiques par sa
densité en bactéries. [19]

L'impact de l'antibiothérapie sur I'écosystéme intestinal est universel quelle que soit
I'indication de la prescription et quelle que soit la voie d'administration [19, 20].

Les doses d'antibiotiques utilisées et les concentrations réalisées au niveau du tube
digestif peuvent selon leur importance, exercer un impact intestinal plus au moins intense dont
les effets sont de plusieurs ordres :

a. Les modifications de I'équilibre des flores normales, avec disparition d'espéces

importantes telles que les anaérobies, désorganisation de leurs fonctions
physiologiques, métaboliques et survenue de diarrhées.

b. La sélection locale des bactéries les plus résistantes avec tous les risques connus
de transfert (translocation) de ces bactéries a travers la paroi intestinale pour aller
coloniser a distance divers organes et déterminer des infections graves chez des
patients atteints de cancer, chez les immunodéprimés, et les hospitalisés dans les
services de réanimation [21, 22].

c. L’acquisition, a l'occasion de la rupture de I'équilibre de la flore normale, de
bactéries de I'environnement, multirésistantes dont l'implantation intestinale est

favorisée par la perte de la résistance a la colonisation, avec tous les risques que

-31-



Colonisation par bactéries multirésistantes en service de réanimation médicale

comporte ce portage pour le patient hospitalisé et pour I'environnement. De plus,
le portage intestinal de bactéries résistantes au-dela de I'hospitalisation, au cours
du temps est un phénoméne nouveau et inquiétant qui semble augmenter dans la

communauté ce qui, constitue aussi un risque important pour la collectivité [23].

» La colonisation :

Elle est définie par la présence des BMR dans un site anatomique ou I’espéce est souvent
présente, mais pas a I’état de multi résistant (ex : SARM et rhinopharynx, EBLSE et tube digestif)
ou, alternativement, dans un site anatomique ou I’espéce est en général absent, mais sans signe

clinique ou biologique d’infection (ex : P. aeruginosa et sondage urinaire).

I1l. Prévalence-Incidence de colonisation

1. Prévalence

La résistance bactérienne aux antibiotiques est une problématique majeure de santé,

considérée depuis 2014 par ’'OMS comme une priorité de santé publique [24].

Dans la littérature, la plupart des études ont été menées surtout pour étudier les infections
associées aux soins mais peu sur la colonisation ont été réalisé (Tableau XVI).

Parmi ces études on cite :

L’étude MOSAR menée en 13 réanimations dans plusieurs pays européens sur une période

étalée sur 2 ans, la prévalence de BMR a I'admission était de 13 % [25].

En France Le réseau d’alerte, d’investigation et de surveillance des infections
nosocomiales en réanimation (REA-Raisin) dans son rapport annuel de 2014, note que 10 % des

patients colonisés a | ‘admission en réanimation [26].

Dans une étude chinoise menée dans une réanimation de 20 lits sur 18 mois, 610 patients ont

été inclus dans I’étude, 100 patients ont été colonisés a I’admission soit un taux de 16,7 % [27].
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Une étude réalisée sur plus de 1600 patients en chine et en japon, sur une période de 8

ans ce taux était de 36,12% [28]

En 2013 [P’étude Harris réalisé sur la colonisation en réanimation menée sur 10
réanimations aux états unis, la prévalence de colonisation a I'ladmission était comprise entre

10,3 a32,9% selon les centres. [29]

Dans une étude marocaine menée en 2008, a I’hopital cheikh Zaid de rabat, ce taux était

de 29,26 %. [30]

Dans notre étude la prévalence de colonisation par les BMR a I'admission était de 25,3

%.ce taux rejoint les données de I’étude américaine de Harris et I’étude de rabat.

Tableau XVI: prevalence de colonisation par BMR a I’admission

ETUDE PAYS ANNEE Prévalence a I’admission
0

MOSAR Europe 2013 13
REA-Raisin France 2014 10

Xie, J et al Chine 2014 16,7

Huang, X Li, G et al Chine et Japan 2015 36,1

Harris et al USA 2013 10,3 - 32,9
Cheikh zaid Maroc 2008 29,26

Notre étude Marrakech 2015 25,3

2. Incidence

Selon le systeme de surveillance des infections nosocomiales allemande (KISS), I'incidence

d’acquisition de BMR était de 26,2 patients / 1000 jours d’hospitalisation [31].

Dans I’étude européenne MOSAR Il'incidence était de 30 patients/1000 jours

d’hospitalisation [25]
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Dans une étude francaise réalisée dans une réanimation de Lille sur 636 patients,

I'incidence de colonisation était de 28,8 pour 1000 jours d’hospitalisation. [32]

Dans Une étude chinoise menée sur 686 patients en 8 réanimations, I'incidence
d’acquisition de BMR varie entre 12,3 et 52,1 patients/1000 jours d’hospitalisation selon les

centres. [33]

Dans notre étude I'incidence était de 57,8 patients pour 1000 jours d’hospitalisation.

IV. Facteurs de risques

Par définition, un facteur de risque agit en augmentant lI'incidence de la maladie chez des
sujets qui y sont exposés, mais on parle aussi de facteur de risque lorsque I'incidence diminue
avec la baisse de I’exposition. Cette notion est trés importante dans la mesure ou la maitrise de

I’exposition devrait permettre de baisser I'incidence de la maladie [16,26].

Les facteurs de risque d'acquisition des bactéries multirésistantes (BMR) ont été largement
étudiés pour certaines especes, alors qu'ils sont moins bien connus pour d'autres
[34].Cependant, les caractéristiques épidémiologiques des BMR permettent d'étendre les

observations faites pour certaines espéeces a d'autres.

Certaines études ont été intéressées aux BMR sans spécifier pour chaque espéce.

Dans une étude francaise menée en 2010, ou les facteurs de risque d’acquisition des BMR
étaient : I'antibiothérapie, une hospitalisation dans une chambre apres un patient colonisé par

BMR, la ventilation mécanique, la trachéotomie et la sédation [35].

En Singapore, selon une étude menée sur plus de 1600 patients hospitalisés en
réanimation les facteurs de risque de BMR étaient : I'antibiothérapie, I'insuffisance rénale, une

hépatopathie, un cathéter central, et une chirurgie récente [36].

Aux Etats Unis selon I’ATS et I'IDSA les facteurs de risque d’acquisition des BMR étaient :

I’antibiothérapie, I’hospitalisation durant plus de 5 jours, un antécédent d’hospitalisation dans
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un hopital ou dans une unité de soins, I’lhémodialyse chronique, I'immunosuppression et un

antécédent familial de colonisation par BMR [37].

Dans une autre étude, la durée d’hospitalisation représente le seul facteur de risque

d’acquisition de BMR [38].

Dans notre étude, I’analyse multivariée a objectivé que les facteurs de risques sont :
I’antibiothérapie, I'index de colonisation, le séjour prolongé en réanimation et une durée

d’hospitalisation prolongée avant I'admission en réanimation.

Selon toutes ces études les facteurs de risque d’acquisition des BMR sont variables d’une
étude a une autre, mais elles sont toutes d’accord que I'antibiothérapie reste le principal facteur

d’acquisition des BMR.Parmi les facteurs de risque pour chaque BMR on cite :

1. SARM

L’émergence des SARM a pour principale origine la sélection de souches résistantes a partir
de la flore endogéne des patients ayant une comorbidité (diabéte,..) au cours d’un traitement
comprenant un ou plusieurs antibiotiques a large spectre. Ces patients constituent un réservoir
de SARM et la dissémination de ce réservoir est favorisée en milieu hospitalier par I'intermédiaire
des soins (transmission croisée), en particulier lorsque des dispositifs invasifs sont mis en place.
Ainsi, les vecteurs de la transmission sont toutes les personnes au contact des patients
(médecins, infirmieres,..) [39], ainsi ce risque augmente également en cas d’un séjour prolongé
en réanimation et la présence d’autres patients colonisés, hospitalisés dans la méme période

(Tableau XVII).

Dans notre étude I’antibiothérapie et la ventilation mécanique, comme dans la littérature,

sont des facteurs de risque pour le SARM.
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Tableau XVII : Les Facteurs de risque d’acquisition de SARM

ETUDE PAYS ANNEE Facteurs de risque
Li, Q et al [40] Chine 2015 e Durée d’hospitalisation avant
admission
Yao, Zhenjiang, et al. [41] Chine 2015 e Intubation

e trachéotomie

Altinbas, Akif, et al. [42] Turkey 2013 e Gastrostomie
e Cathéter fémoral
e durée d’hospitalisation prolongée

Oztoprak, Nefise, et al. [43] Turkey 2006 o durée d’hospitalisation prolongée

e Catheter central

e Antibiothérapie

e Présence en réanimation de plus de
2 patients colonises

Chen, Christina C., and USA 2013 e Diabéte
Steven E. Pass. [44] e Insuffisance cardiaque
Notre étude Marrakech 2015 e Antibiothérapie

e Intubation

2. EBBLSE

De nombreuses études ont analysé les facteurs de risque pour I'acquisition d’une souche

productrice de BLSE par des patients hospitalisés, le plus souvent en soins intensifs.

La majorité de ces études sont de type études cas-témoins, mais, ces études sont de qualité
variable, avec des controles et des ajustements inhomogénes. En général, I'acquisition de
bactéries productrices de BLSE concerne des patients gravement malades, suite a une
hospitalisation prolongée et apres exposition a des dispositifs invasifs, d’autres facteurs de
risque sont la malnutrition, ’hémodialyse, la nutrition parentérale totale, I’admission en

réanimation ou I’hospitalisation préalable [45].

Différents facteurs en relation avec la thérapie antibiotique ont été fréquemment associés
a I'acquisition d’une souche productrice de BLSE : I'exposition préalable surtout aux C3G,
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le nombre d’antibiotiques administrés et la durée du traitement. Le séjour dans les
centres de soins chroniques a été aussi impliqué dans certains pays. Ces centres peuvent jouer
un role de réservoir de souches multirésistantes d’E.coli et Klebsiella. Le traitement oral avec des
antibiotiques tel que le cotrimoxazole facilite aussi la colonisation par ce type de souches

(Tableau XVIII).

Dans notre étude, les facteurs de risque étaient : I'antibiothérapie, la provenance d’une

autre structure, I'insuffisance rénale chronique et le cathéter veineux central.

Tableau XVIII : Les Facteurs de risque d’acquisition de EBBLSE

ETUDE PAYS ANNEE Facteurs de risque

Goulenok, T., et al. [46] France 2013 e Sondage vésicale
e Antibiothérapie

Razazi, Keyvan, et al. [47] France 2012 e Transfert d’autre réanimation
e Antécédent de pathologie
neurologique
e Antibiothérapie

Nasa, Prashant, et al. [48] Inde 2011 e Transfert d’un autre structure
e Antibiotherapie
Vora, Samir, and Raymond Suisse 2009 e Age avancé
Auckenthaler. [49] e Durée d’hospitalisation
prolongée

e Diabéte type 2

e Antibiotherapie

e Trachéotomie

e Procedures invasive
e Hémodialyse

Notre étude ¢ Insuffisance rénale chronique
e Transfert d’autre structure
e Antibiothérapie
e Cathétérisme veineux central

3. ABMR

L’Acinetobacter baumannii est une bactérie émergente, de plus en plus souvent résistante

aux antibiotiques, elle a une capacité importante a générer des épidémies.
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Deux caractéristiques favorisent ce pouvoir épidémiogene : sa résistance dans

I’environnement et la possibilité de colonisation prolongée des patients.

Dans la littérature, plusieurs facteurs de risque ont été identifiés, soit des facteurs liés a
I’hote (Tableau XIX) (la présence de dispositifs invasifs, une antibiothérapie préalable, et
I’hospitalisation dans un service a forte densité de colonisation ou infection a ABMR), soit une
contamination de I’environnement hospitalier par ABMR. Les surfaces contaminées étaient tres

diverses, allant du matériel de ventilation et d’aspiration jusqu’aux couvertures et matelas [50].

Dans une épidémie en 2010, deux souches d’ABMR ont été responsables successivement
d’une épidémie qui a duré prés de trois ans malgré les mesures de décontamination [51]. Pour
notre étude les facteurs de risques d’ABMR étaient : I'antibiothérapie, la ventilation mécanique,

la provenance d’autre réanimation et la durée de séjour en réanimation.

Tableau XIX : Les FR d’acquisition d’ABMR

ETUDE PAYS ANNEE Facteurs de risque

Arvaniti, Kostoula, et al. Gréce 2012 ¢ Infection a 'admission

[52] e Durée d’hospitalisation avant
admission

¢ Ventilation mécanique
e Durée d’antibiothérapie

Garcia-Garmendia, José- Spain 2000 e Immunosuppression
Luis, et al. [53] ¢ Insuffisance respiratoire
e Antibiothérapie
e Procédures invasives

Fournier, P. E, et al [54] France 2006 e Procédures invasives
e Antibiothérapie
e Index de colonisation
e Durée d’hospitalisation prolongée

Notre étude e Provenance d’une autre reanimation
e Antibiothérapie
e Ventilation mécanique
e Durée d’hospitalisation en
réanimation
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4. EPC

Les bactéries productrices de carbapénémases, considérées comme BHR « Bactéries
Hautement Résistantes », font I'objet d’une surveillance particuliere dans certains pays

européens.

Toute infection par BHR peut conduire a des impasses thérapeutiques, car le
développement de nouvelles molécules actives sur les bacilles a Gram négatif est extrémement

restreint [55].

Le dépistage des patients a risque représente le principal moyen de lutte contre ce type
de bactérie, selon les études le dépistage concerne deux types de patients: les patients
transférés de tout hopital étranger et les patients des unités a risques (réanimation, chirurgie

lourde, immunodéprimés, greffés) [55] (Tableau XX)

Par contre dans notre étude les facteurs de risque sont : Un séjour hospitalisé prolongé
avant I'admission, ces 2 facteurs de risque ont été rapporté également dans les études de

Nordmann et I’étude de Carmeli [56,57].

Tableau XX : Les FR d’acquisition d’EPC

ETUDE PAYS ANNEE Facteurs de risque
Nordmann, P, et al. France 2009 e Durée d’hospitalisation en réanimation
[56] e Procédures invasive

e Antibiothérapie
e Immunodépression

Carmeli, Y, et al. Italie 2010 e Durée d’hospitalisation en réanimation
[57] e Antibiothérapie
Notre étude e Durée d’hospitalisation avant admission

e Durée d’hospitalisation en réanimation

5. PAMR

Pseudomonas aeruginosa est un pathogéne hospitalier majeur, responsable d’'un nombre

important d’infections remarquables par leur sévérité. Ce bacille gram négatif, aérobie strict, vit
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dans des environnements trés divers pendant de longues périodes, des lors que ceux-ci sont

suffisamment humides.

C’est une bactérie indépendante de I’lhomme mais elle peut étre commensale du tube

digestif. Le portage du Bacille est rare chez les sujets en bonne santé, est fréquent chez les

sujets hospitalisés notamment dans les services de réanimation [58].

Les facteurs d’acquisition de PAMR décrits dans la littérature étaient : I’dge avance, un
antécédent de pathologie neurologique, 'anémie ferriprive, I’antibiothérapie, I'intubation et la

durée prolongée d’hospitalisation (Tableau XXI)

Par contre, le seul facteur de risque que nous avons pu identifier dans notre étude est

I'index de colonisation.

Tableau XXI : Les FR d’acquisition de PAMR

ETUDE PAYS ANNEE Facteurs de risque
Harris, Anthony D., et usa 2015 e Age
al. [59] e Anemie ferriprive
e Pathologie neurologique
Voor, Anne F., et al. Belgique 2013 e Antibiothérapie
[60] e Pathologie medicale
e Durée d’hospitalisation en réanimation
Thuong, M., et al. FRANCE 2002 e Ventilation mécanique

[61]

e Antibiothérapie

Notre étude

¢ Index de colonisation

V. Infections nosocomiales

L’infection nosocomiale constitue un véritable probléme de santé publique, elle est

responsable d’une morbi-mortalité et d’un colt tres élevé. Plusieurs études ont été menées pour

étudier la fréquence et la gravité du phénomene. (Tableau XXII).

Le réseau francais REA Raisin a mentionné dans son rapport de 2014, que le taux des
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infections nosocomiales par les BMR était de 1,7 %. [26].

Dans une étude américaine ce taux était de I'ordre de 3,1 %. [62]

Selon une étude marocaine menée en Fes, le taux des infections nosocomiales était de

12,5% [63].

Dans notre étude le taux des infections nosocomiales par les BMR était de 12,14%.

Tableau XXII ; les études sur la prévalence de l'infection nhosocomiales

Etude Pays Année Prévalence des infections Infections
nosocomiales (% BMR) nosocomial par
BMR
REA Raisin France 2014 10, 68 (16,14%) 1,7%
Climo, M et al USA 2013 6, 5 (49%) 3,1%
CHU Hassan I Fes 2010 25, 7 (48%) 12,5%
Notre etude Marrakech 2015 30,2 (40,2%) 12,14 %

> Relation colonisation-Infection

Dans certaines situations épidémiques liées a des matériaux inertes contaminés,
I'infection peut survenir sans phase de colonisation préalable, en particulier si la source de
I'épidémie est un dispositif intravasculaire. Cependant, pour la majorité des épidémies de BMR,

une colonisation précede généralement l'infection [64].

Dans les études ou une recherche systématique du portage a été effectuée, une
colonisation préalable ou simultanée des sites de colonisation préférentiels a été notée dans 80
a 100 % des cas avant la survenue de l'infection, qu'il s'agisse des EBLSE ou des SARM [65,66].

Cependant, la survenue d'infections SARM sans portage associé a aussi été observée [67].
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Dans notre étude, 86,2 % des infections nosocomiales étaient dues par les mémes

bactéries multirésistantes de la colonisation.

VI. Index de colonisation

L’'index de colonisation représente la pression exercée dans |’environnement par les

patients porteurs de BMR, il a été décrit pour la premiere fois par Bonten et al [68].

Il est définit comme la proportion des patients des patients colonisés par un organisme
particulier dans une zone géographique déterminée en milieu hospitalier pendant une période

spécifique. [69]

L’'index de colonisation a été considéré par plusieurs études comme un facteur de risque
d’acquisition des bactéries multi résistantes en milieu de réanimation, ces études ont étudié

surtout les SARM [70-72], EBBLSE [63-76] et EPC [77,78].

Dans notre étude, I'index de colonisation représente un facteur de risque d’acquisition des

PAMR.

VIl. Facteurs pronostiques

La mortalité est le principal indicateur utilisé pour mesurer la performance des services de
réanimation. Le fait d’analyser prospectivement les causes des décés survenus en réanimation
devrait permettre d’établir les domaines dans lesquels le service peut améliorer ses prises en

charge médicales.

Dans la littérature, les études se sont intéressées par les facteurs pronostiques des

patients infectés par les BMR plutét que les patients colonisés,

Selon ces études La mortalité des infections a BMR est variable selon plusieurs parameétres.
L'impact de la résistance sur cette mortalité est cependant discuté. Alors que certaines études

trouvent une mortalité accrue et d’autres non [79, 80].
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Il est en fait difficile de s’assurer que I’ensemble des autres facteurs de risque de mortalité

est comparable entre les cas et les témoins [80].

La gravité de la maladie et la pathologie sous-jacente qui vient compliquer I'infection a

BMR sont depuis longtemps considérés comme des facteurs pronostiques indépendants.

En effet, les facteurs pronostiques des infections a BMR peuvent étre liés au patient, aux

caractéristiques des germes multirésistants, et au traitement. [81].

Vill. Prévention

Les modalités d’acquisition d’'une BMR sont doubles soit endogéne ou «verticale»
due principalement aux antibiotiques qui sélectionnent les souches résistantes au sein de la flore
commensale, soit exogéne ou «horizontale», c’est-a-dire par transmission croisée entre le

réservoir et I’hote soit directement, soit par I’intermédiaire d’un vecteur (manu porté, aérien...).

Selon une étude francaise [|'application de mesures de prévention a diminué de 34%

I’incidence d’acquisition de SARM en réanimation. [82]

La Société francaise d’hygiéne hospitaliere a publié des recommandations pour la
prévention contre I’acquisition de BMR en milieu de réanimation en agissant sur les 2 modalités

d’acquisition de BMR.

» Mesures d’hygiéne

Le personnel soignant est la pierre angulaire dans toute stratégie de prévention, et il doit
respecter certaines précautions standards comme, la désinfection hydroalcoolique des mains,
I'utilisation des mesures de protection en fonction des situations (port de gants, de surblouse,
de lunettes) et a I'entretien des locaux. En complément de ces mesures, la prévention des BMR
peut nécessiter la mise en ceuvre de précautions complémentaires qui comportent, entre autres,
I’isolement géographique, le renforcement de I’hygiéne des mains, le port plus systématique de

vétement de protection (gants, masque, surblouse, lunettes).
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Si I'importance épidémiologique des BMR, ainsi que la nécessité de mettre en place des
mesures de controle, ne sont plus discutées, les méthodes a appliquer sont encore I'objet de
controverse et de débat. Schématiquement, deux approches s’opposent: la premiére est une
démarche active avec identification des porteurs par dépistage et mise en place de précautions
particulieres de type contact ou gouttelette (correspondant a la mise en « isolement » du
patient), la seconde consiste a considérer que I'application des précautions standards est suffi-
sante. A I’heure actuelle, la littérature scientifique ne permet pas de retenir I’approche la plus

efficace et les données scientifiques sont incertaines et parfois contradictoires.

» Usages d’antibiotiques:

L’usage excessif ou inapproprié des antibiotiques en médecine humaine est le déterminant
majeur de la multirésistance observée chez les bactéries responsables d’IN. Les pays du nord de
I’Europe (Scandinavie, Pays-Bas) qui sont les plus faibles consommateurs d’antibiotiques
connaissent ainsi des niveaux de résistance tres inférieurs a ceux des pays du sud de I’Europe,
les plus gros consommateurs d’antibiotiques [83]. La pression de sélection exercée par les
antibiotiques favorise a la fois '’émergence des BMR et leur diffusion, méme dans des modéles

comme SARM ou la transmission croisée est a la base de leur dissémination.

Pour les mesures a prendre consiste a : bien choisir le traitement initial en fonction de la
clinique et des comorbidités des patients, limiter I'usage des associations si leur supériorité
n’est pas prouvée, choisir les modalités d’administration appropriées, réévaluer toute
prescription aprés 48 heures en fonction de I’évolution clinique et des résultats des analyses
bactériologiques, remplacer les antibiotiques a large spectre par ceux plus étroit des réception
des résultats microbiologiques, si ceux-ci I'autorisent, savoir arréter et limiter la durée de

traitement prolongées dés possibles.

> Décolonisation

Les données de la littérature sur la décontamination sont variables. Selon Une étude

menée aux Pays-Bas sur 507 patients en 13 réanimations, l’association de plusieurs
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antibiotiques administrés a des patients de réanimation porteurs d’EBBLSE s’est traduit par une
diminution significative des taux de colonisation et d’infection a EBBLSE [84]. Mais par contre,
dans une autre étude, la prévalence des entérobactéries résistantes aux C3G passaitde 6 % a 5 %
lors de la phase de décolonisation mais avec un rebond a 15 % apreés intervention. Ce résultat
permet de supposer qu’il y a une persistance des entérobactéries C3G-R a de faibles

concentrations plutot qu’une éradication [85].

La décolonisation des patients porteurs d’EPC a été moins évaluée. Mais l'utilisation en
prophylaxie de certaines molécules (polymyxine) comporte le risque d’émergence de résistance
a cette famille d’antibiotique, qui est considérée comme derniére molécule utilisable en curatif

en cas d’infection [86].

Selon une revue systématique de la littérature portant sur 23 essais randomisés versus
placebo sur I'efficacité de la décolonisation sur des participants, patients ou personnels porteurs
de SASM et de SARM. La décolonisation topique seule ou en association avec un traitement

systémique éliminait le portage nasal pour 90 % des participants [87].

On peut conclure que la décolonisation peut étre utile a certains patients, mais elle ne doit
pas étre considérée comme une stratégie thérapeutique permettant de contrbler I’écologie

bactérienne d’un service de réanimation [88].

IX. Contraintes au cours de la réalisation de ce travail

- Manque de données dans la littérature concernant ce sujet parce que la plus part des
études s’intéressent aux Infections plutét qu’aux colonisations

_ Variabilité de certains parametres par exemple I'incidence de colonisation ou d’infection
est variable d’une étude a une autre (1000jours d’hospitalisation, 100 patients admis par
semaine d’hospitalisation,..) ce qui rend la comparaison entre les études difficile.

- Manque de données de certains parametres.
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Les infections a bactéries multirésistantes constituent un probléeme majeur de santé
publique, car elles sont responsables d’une morbi-mortalité importante avec un surco(t

considérable.

Le principal moyen de lutte contre ces infections consiste a dépister les patients porteurs
des BMR, qui constituent un réservoir a partir duquel les bactéries peuvent disséminer .les

mesures de lutte ont pour objectif d’éviter les infections croisées et les épidémies.

Cette étude prospective étalée sur une période d’un an, avait pour objectif principal
d’évaluer I'importance de colonisation en réanimation médicale ainsi de déterminer les

principaux facteurs d’acquisition des BMR.

La problématique actuelle de la multi résistance touche essentiellement les entérobactéries

productrices de bétalactamases a spectre élargi.

L’antibiothérapie représente le facteur majeur d’acquisition des BMR, pour cela |'usage
rationnel, prudent et adapté représente un moyen important de prévention a c6té des mesures

d’hygiéne habituelles.
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ANNEXE
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Annexe 1 :

Fiche d’exploitation

Service de Réanimation Médicale Colonisation BMR en Réanimation
Hépital Arrazi, CHU Mohammed VI Encadrant : Pr Ag Hachima
Marrakech
MN#de fiche: ... ... P Ager Sexe: HO FO
Ongne : Rurzle O Urbaine [
ATCD: Aucun O
I Rénale chromque O Duzbeéte [ CorticoTtt [ Immunosuppresseur [
Hémopathie O Cancer O Hépatopathie O Cardiopathie [
Provenance :  Autre Réa [0  Urgences O Autre service O Autre structure [
Durée d’hospetalisation avant admmission en Réa: .. jouts.
Diagnostic 4 Padrmssion - Pulmeonaire [0 Neuro-mémngé [0 Nephro [0 Gastro [0 Endoenino O
Cardio-V= O Infection [0 Dermato [ Onco-hémate O
GCS aP'adoussion o ... .. [3-8] O [#-12] O [13-13] O

APACHE IT a Padnussion - ... ... ... ............
SOFA 2l adimssion & ..o e e e eeen
Infection & Padmission - Non O Chu O

Antibiothérapie & Padission - Non O Chs O
Dharée ATBttt avant adoussion en Réa - ... jours
Procéduresz invasives - Intubation [ Kt Sonde vésiczle [
Prélévement - A Padmismion -
MNasal : SARA O Abzence de SARM ™
Rectal : MNegatf [ Posanf [ :
Entérobacténes résistantes C3G (BLSE) (1) (|
piﬂtéd:obactéﬂe.s productrices de carbapénémases (2) (|
Acinetobacter baumannn résist 4 Pimipénéme (3) (|
Pzeudomonas zemginosa résist 2 Fimipénéme /cefta (4) |
~Aw conrs de Phospitalisation
Seml: Nasal : négatef [ positf [ Rectal : négatuf Cposinf ...
Sem2: MNaszl @ négat:if [ postf [ Rectal : négatif Cposinf ...
Semd: Naszl @ négat:if [ postf [ Rectal : négatif Cposinf ...
Semd: Naszl : négat:f [ posatf [ Rectal : négatif Cpositnf ...

Durée ATBttt avant acquisition ©......__.._........_... jours
Durée totale d"ATB:. ... jOUTS
MNécessité catécholanunes : MNon 3 COw O
Infection - Nen O Chs O Délas Colomisaton-Infection - ...
Sites : Pourmon O Sang [ Urines O
Germe : de portage [ autre [
Evolution : Seortant [ Décédé O
Durée d'hospitalisation totale en Réa - ... jours.

Pression de colonisation (Prélévements positifs x patentjours = 100/ total patientjouss) t.........
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Annexe 2 : Score de Glasgow :

Spontanée 4 points

Au bruit ou a la parole 3 points
Ouverture des yeux

A la douleur 2 points

Absente 1 point

Orientée (obéit a un ordre) 5 points

Confuse 4 points
Réponse verbale Inappropr_lee (mots c_omprehenS|bIes, mais 3 points

conversation impossible)

Incompréhensible (gémissements, 2 points

grognements)

Aucune 1 point

A la parole 6 points

Orienté (a au moins deux endroits le
mouvement de flexion tend a faire disparaitre |5 points
la cause de la douleur)

Evitement(pas de réponse orientée mais retrait
rapide du coude avec éloignement face a 4 points
i . I'agression)
Reponse motrice - = — =
Flexion - décortication (membre sup : réponse

en flexion lente, membre inf : extension) 3 points
Extension décérébration (membre sup :
rotation interne et hyper extension = .

. s 2 points
mouvement d'enroulement, membre inf :
extension et flexion plantaire)
Rien 1 point
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Annexe 3 : Score APACHE I

Physiologic Variable High Abnormal Range Low Abnormal Range
+4 +3 +2 +1 0 +1 +2 +3 +4 Points

Temperature - rectal >41° | 39 to 38.5to | 36 to 34 to 32 to 30 to <29.,9°

(°C) 40.9° 38.9¢° 38.4° 35.9¢ 33.9° 31.9°

Mean Arterial Pressure >160 | 130to | 110 to 70 to 50 to =49

= mm Hg 159 129 109 69

Heart Rate (ventricular >180 | 140 to 110 to 70 to S5 to 40 to =39

response) 179 139 109 69 54

Respiratory Rate =50 35 to 25 to 12 to 10 to 6&to9 =5

[(non-ventilated or 49 34 24 11

ventilated)

Oxygenation: A-aD02 >5S00 | 350 to | 200 to <200

or Pa02 (rmm Hg) 499 349

a. FIO2 =0.5 record

A-aDO2

b. FIO2 <0.5 record

S PO2>70 | PO2 PO2 PO2<55

61 to 55 to
70 &0

Arterial pH (preferrad) >7.7 | 7.6 to 7.5 to 7.33 to 7.25 7.15 <7.15
7.69 7.59 7.49 to to

Serumn HCO3 (venous 7.32 7.24

mEg/l) =52 41 to 32 to 22 to <15

(not preferred, but 51.9 40.9 31.9 18 to 15 to

may use if no ABGs) 21.9 17.9

Serum Sodiurm (mEg/l) | =180 | 160 to 155 to 150 to 130 to 120 to 111 to =110
179 159 154 149 129 119

Serum Potassium >7 6 to 5.5 to 3.5 to 3to 2.5to <2.5

(rmEg/) 6.9 5.9 5.4 3.4 2.9

Serum Creatinine >3.5 2to 1.5 to 0.6 to <0.6

(rmg/dl) 3.4 1.9 1.4

Double point score for

acute renal failure

Hermatocrit (%) =60 50 to 46 to 30 to 20 to <20

59.9 49.9 45.9 29.9

White Blood Count >40 20 to 15 to 3to 1to <1

(total/mm3) 39.9 19.9 14.9 2:9

(in 1000s)

Glasgow Coma Score

(GCS)

Score = 15 minus

actual GCS

A, Total Acute Physiology Score (sum of 12 above points)

B. Age points (years) <44=0; 45 to S4=2; 55 to 64=3; 65 to 74=5; >75=6

C. Chronic Health Points (see below)

Total APACHE II Score (add together the points from A+B+C)
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Annexe 4 : Score SOFA

0 1 2 3 4
RESPIRATION > 400 <400 <300 < 200 avec|=<= 100 avec
Pa02/Fi02 ventilation ventilation

mécanique mécanique
COAGULATION <150 <150 <100 <50 <20
Plaquettes (10°/mm’)
FOIE
Bilirubine (mg/dL) <12 12-19 20-59 60-119 >120
Bilirubine (pmol/L) <20 20-32 33-101 102 - 204 >204
CARDIOVASCULAIRE | Pas PAM< Dopamine<5 | Dopamine > 5 Dopamine > 15
Hypotension artérielle | d'hypotension | 70mmHg Ou OuNA <01 OuNA >0,1
Dobutamine ou Adré <0,1 ou Adré >0,1

SYSTEME NERVEUX
CENTRAL
Score de glasgow 15 13-14 10-12 6-9 <6
RENAL
Créatinine (mg/dL) <12 12-19 20-34 35-49 >5,0
Creatinine (pmol/L) <110 110-170 171-299 300 - 440 >440
Ou Diurése ou <500 mUjour | ou <200 mL/jjour
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RESUMES
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RESUME

Les infections nosocomiales par les bactéries multirésistantes (BMR) occupent une place
préponderante et constituent par leur fréquence, leur gravité , et leurs conséquences

économiques, une priorité en matiere de santé publique.

Le moyen majeur de lutte contre la dissémination des BMR repose sur le dépistage des

patients porteurs de ces bactéries afin de limiter sa propagation.

Dans ce cadre , nous avons menée une étude prospective étalée sur 12 mois, incluant tous
les patients hospitalisés au service de réanimation médicale du CHU Mohammed VI de
Marrakech,par la réalisation des prélévements nasaux et recatux a I’admission et aprés chaque
semaine dont le but est d’évaluer la prévalence, I'incidence de colonisation par les BMR, et

d’étudier les principaux facteurs d’acquisition de ces bactéries.

La prévalence de colonisation par les BMR a 'admission en réanimation était de 25,3% . Les
germes les plus fréquemment isolés étaient les entérobactéries productrices de betalactamases a
spectre étendu ,I’acinetobacter baumannii multirésistant ,et les entérobactéries productrices de
carbapénemases dans 45%,28% et 12% des cas respectivement .Dans notre étude I'incidence de

colonisation étais de 57,8 cas pour1000jours d’hospitalisation.

Cette étude avait rapporté également que 30,2 % des patient avaient une infection

nosocomiale don’t 40% des cas étaient par les BMR.

Les pneumopathie avaient représenté le site principal d’infection nosocomiale dans 45%

des cas , suivi par les infections urinaires dans 37% des cas.

L’étude des facteurs de risque avait objectivé le role majeur de I'antibiotherapie, qui

multipliait par 8 le risque de colonisation par les BMR

Il est indispensable d’appliquer des mesures d’hygiéne et une utilisation rationnelle

d’antibiotherapie afin de lutter contre ce fléau.
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SUMMARY

Nosocomial infections by multidrug resistant bacteria (MDRB) are considered by there

frequency, there gravity and there economics consequences a public health issue.

The main way to fight against the spread of MDR bacteria is to screen patients hosting

these bacteria that cause nosocomial infections.

We prospectively reviewed the medical records of the 300 patients admitted to the medical
ICU of CHU Mohammed VI in Marrakech to whom a nasal and rectal specimens had been taken at

admission and every week.

The present study aims to assess the prevalence, the incidence rate of colonization by

MDRB and to study the main factors responsable of these infections.

The prevalence of the colonization by MDR bacteria at the admission in the ICU was 25%.

The most frequently isolated bacterias were  extended spuctrum beta-lactamase
Enterobacteriaceae (45%), multiresistant Acinetobacter baumanii(25%), and carbaoenemase

producing Enterobacteriaceae( 12%).

In our study, 57,8% of patients were colonized by MDR bacteria during there

hospitalization for 1000 days of hospitalization.

This study also reported that 30,2% of patents had nosocomial infection and 40% of them

were infected by MDRB.

The pneumopathies had represented the main site of nosocomial infection in 45% of cases,

followed by urinary tract infections in 37% of cases.

The study of risk factors had objectified the major role of antibiotics which multiplied by 8

the risk of colonization by MDRB.

-55-



Colonisation par bactéries multirésistantes en service de réanimation médicale

It is essential to apply hygiene measures and a rational use of antibiotics in the fight

against this scourge.
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