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Acinetobacter baumannii (A. baumannii) est un coccobacille a Gram négatif
non fermentant, ubiquitaire,quia émergé comme l|'un des pathogenes les plus
redoutables pour les établissements de soins a I'échelle mondiale, notamment dans
les services accueillants des patients fragilisés [1], ou cette bactérie pathogene
opportuniste est une cause fréqguente de pneumonies sous ventilation assistée et de
bactériémies .En effet l'incidence des pneumopathies a A baumannii varie entre 26% a
47% selon les études citées dans la littérature[2].

Cette bactérie occupe actuellement une place importante en pathologie
hospitaliere a I’échelle mondiale, elle est estimé étre la cause de 2% al10% de toutes
les infections a gram négatif dans les unités de soins intensifs aux Etats-Unis et en
Europe[1] ,avec une morbidité élevée et un taux de mortalité élevé surtout chez les
patients immunodéprimés allant de 26.5 % a 91%[3-4].

Les infections dues a A.baumanniisont essentiellement des infections
pulmonaires, des infections du site opératoire, des infections septicémiques a point
de départ des cathéters,plus rarement des infections de l'appareil urinaire et du
systeme nerveux central[5].La fréquence de ces infections ainsi que leur gravité
traduisent des difficultés de prise en charge liées principalement a la résistance de
I'A.baumannii a divers antibiotiquesnotamment aux bétalactamines,
cephalosporines, aminoglycosides;fluoroquinolones et parfois a l'imipéneme,
mettant le clinicien face a des situations d’ impasse thérapeutique[6-7]. De ce fait la
prise en charge de ces infections est actuellement un probleme de santé publique [8].

En effet, le modele d’adaptation de I’A. Baumannii est particulierement efficace
par sa capacité a disséminer dans I’environnement hospitalier et de coloniser les
surfaces biotiques et abiotiques avec une grande résistance aux désinfectants ainsi

gu’a la dessiccation par sa forte capacité a former des biofilms [10]. Il a également la
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capacité de sur-réguler ses mécanismes de résistance innés mais surtout d’acquérir
de nouveaux mécanismes de résistance dont la diversité est impressionnante avec
des supports génétiques variés [10].Ces caractéristiques en font un agent d'infection
nosocomiale de premiere catégorie particulierement chez les sujets hospitalisés en
soins intensifs ou en chirurgie [1].

Face a la gravité du probleme, le réseau international pour I'étude et la
prévention de la résistance aux antimicrobiens émergents(INSPEAR) a défini
I'émergence de la résistance aux carbapénemes chez A.Baumannii comme un
«événement sentinelle mondiale» [9].

Dans cette optique, les données disponibles sur A.baumanniisont fragmentaires
en ce qui concerne la situation au Maroc a travers plusieurs études sur ce sujet.
C’est pour cela que nous avons jugé intéressant de rapporter nos données récoltées a
I’Hopital Militaire Moulay Ismail de Meknes.

Les objectifs de notre travail est de:

= Evaluer la prévalence des souches d’A.baumanii isolées au sein de I’ HMMI

durant une année allant del er mai 2014 au 30 Avril 2015.

= Rapporter, rétrospectivement, les cas d’infections a A. baumannii

diagnostiqués a ’'HMMI.

= Evaluer le taux de résistance des souches de A.paumannii isolées de

différents services hospitaliers (réanimation, chirurgie, ...) de ’'HMMI vis-a-
vis des antibiotiques les plus fréquemment prescrits et utiles en
thérapeutique contre cette bactérie durant la période d’étude.

Afin de faire le point sur I’épidémiologie locale de la résistance, et mettre en
place d’une stratégie efficace pour lutter contre la diffusion des souches multi-

résistantes.
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I. Matériels et patients :

1. Lieu d’étude:

Notre étude a été menée au sein du laboratoire de microbiologie de I’Hopital
militaire Moulay Ismail de Meknes qui a été inauguré en 1995 pour répondre aux
besoins des Forces Armées Royales (FAR) dans son bassin de desserte qui comporte
les régions de Fes-Boulomane, Meknes-Tafilalet, Taza-Taounate-Al-Hoceima et
I'oriental. Sa capacité litiere est de 350 lits toutes spécialités confondues :
chirurgicales, médicales sauf la pédiatrie et les services centraux de réanimation et
anesthésie.

En outre, il est doté d'un plateau technique large: des laboratoires de biologie
médicale (biochimie-toxicologie, hématologie, bacterio-virologie, parasitologie,
anatomie pathologique et un centre de transfusion sanguine) et d'imagerie

(radiologie, tomodensitométrie et I'imagerie par résonance magnétique).

2. Type et période d’étude :

Il s’agit d’une étude descriptive rétrospective de toutes les souches identifiées
d’A.baumannii a partir des registres de bactériologie du service de microbiologie au
niveau du laboratoire de biologie médicale de I’ HMMI de Meknes durant la période

allant du Ter mai 2014 au 30 avril 2015.

3. Nature des prélevements étudiés :

Les souches ont été isolées de différents préléevements : respiratoires
(aspiration bronchique, prélevement distal protégé...), cathéters, urines,
hémocultures, pus, liquides de ponctions (liquide céphalo-rachidien, d’ascite,

pleural), sondes urinaires, prélevements génitaux et matériel d’ostéosynthese.
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4. Criteres d’inclusion :

L’étude a porté sur toutes les souches d’A.baumannii isolées des préléevements
a visée diagnostique au niveau du laboratoire de bactériologie, provenant de patients
hospitalisés dans les différents services de I’établissement ou consultants en

ambulatoire (dispensaires, consultations externes) durant la période de I’étude.

5. Criteres d’exclusion :

> Les souches isolées d’un méme malade et dont le profil de sensibilité est
identique ont été considérées comme doublons.

> Les prélevements effectués dans le cadre d’une enquéte épidémiologique.
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Il. Méthodes :

1. La phase pré analytique :

Les différents types de prélevements biologiques sont recueillis selon les
techniques standards, ont été adressés par les différents services de I’hopital a savoir
réanimation, cardiologie, chirurgie viscérale, chirurgie maxillo-faciale et
stomatologie, chirurgie vasculaire, dermatologie, médecine Interne, neurochirurgie,
ORL, pneumologie, traumatologie-orthopédie, urologie et urgences.
Des la réception des prélevements, la conformité flacon-demande a été
controlée (étanchéité du flacon, nom prénom du patient, service demandeur,

médecin prescripteur...).

2. La phase analytique :

A. Examen macroscopique :

L’étude macroscopique des prélevements bactériologique, on note I’aspect
(trouble, purulent, hématique) et la couleur.

B. Examen microscopique :

L’examen microscopique qui comporte un examen direct a I’état frais et un
examen aprées coloration de Gram qui nous renseignent sur la présence éventuelle
des bactéries, leur morphologie, leur groupement, et leurs affinités tinctoriales.

De plus une coloration May-Griinwald Giemsa(MGG) a été réalisée pour établir
la formule leucocytaire si nécessaire.

C.lsolement et identification des bactéries :

Les milieux de cultures ensemencées sont la gélose BCP lactosée, et la gélose
au sang. Apres incubation a 37°C en atmosphére contenant 5-10 % de CO2 pendant
24h a 48h.

On procédait a [Iidentification sur les colonies selon les caracteres
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morphologiques, culturaux et biochimiques conventionnels standards, cette
identification consiste en :

> L’étude de I’aspect des colonies ;(figure 2)

> La coloration de Gram des colonies ;(figure 1)

> Et I'utilisation des galeries biochimiques (APl NE).(figure3)

:. . 'th" Lad "?; e :""." . ; ..." ;&
B
Figure?2 :Aspect des colonies d’A.Baumannii sur un milieu BCP lactosé.
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e

5 et

Figure3 : Identification biochimique par galerie API NE

D.Etude de la sensibilité aux antibiotiques :

a. L’antibiogramme :

L’antibiogramme par diffusion des disques d’antibiotiques en milieu gélosé
(Mueller-Hinton) est la technique qui a été utilisée pour déterminer la sensibilité aux
antibiotiques selon les recommandations du comité de I’antibiogramme de la Société
Francaise de Microbiologie 2014 (CA-SFM / EUCAST)[6].

Les disques d’antibiotiques testés étaient : (annexe 1).

Ticarcilline (TIC), Ticarcilline/ acide clavulanique (TCC), Pipéracilline/
Tazobactam (TZP), Aztréonam (ATM), Céfotaxime (CTX), Ceftriaxone , Ceftazidime
(CAZ), Céfépime (FEP), Imipénéme (IPM), Gentamicine (GM), Tobramycine (TM),
Amikacine (AN), Ciprofloxacine (CIP), Colistine (CS), Cotrimoxazole (SXT).

Les souches d’A.Baumannii isolées ont été classées en souches sensibles (S) ou
résistantes (R) selon le diametre de la zone d’inhibition recommandée (annexe 1). Les
souches classées ayant une résistance intermédiaires ont été considéré comme

résistantes.
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b. Analyse des phénotypes de résistance aux bétalactamines :

Les souches d’A.Baumannii isolées ont été classées selon les phénotypes de

résistances aux bétalactamines suivants : [Tableau 1]

Tableau 1 :Les phénotypes de résistance aux bétalactamines

Phénotype Ticarcilline Céfotaxime Ceftazidime | Céfépime | Imipeneme
I S S S S S
Il R S S S S
Il S R R R S
v R R R R S
\' R R R R R

c. Diagnostic biologique des souches multirésistantes d’A.baumannii (ABMR):

La multi- résistance chez I’A.baumannii est généralement définie par une
résistance touchant la Ceftazidime et /ou I'Imipeneme avec une résistance touchant
les autres familles d’antibiotiques notamment les aminosides et les Fluoroquinolones.
Cette résistance est constatée devant toute diminution des diametres critiques ou des
CMI a la Ceftazidime et ou a I'lmipéneme selon les recommandations établies par le

CASFM/ EUCAST (Tableau 2)(Figure 4,figure5) [11].
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Tableau 2 : Concentrations critiques pour I’interprétation des CMI et des diamétres

des zones d’inhibition [ CASFM/EUCASTI][11]

Antibiotiques Concentrations critiques Charge du Diameétres critiques
(mg/L) disque (pg) (mm)
5= R> 5= R<
Imipénéme 2 g 10 23 17
Ceftazidime 8 16 30 18 15

*S : Sensible, *R : Résistant

Figure 4: Antibiogramme d'une souche d’ABMR

Mme. Wafi Soukaina
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Figure 5: CMI a I'imipenéme d'une souche d'ABMR

3. La phase post analytigue :

Le biologiste doit contréler I’examen bactériologique des différents
prélevements étape par étape et émettre son verdict pour faire une identification, la
réalisation de I’antibiogramme et son interprétation avec la détermination de profil
de résistance.

En fin , le compte rendu des résultats est édité puis validé.

4. Recueil des données :

Les données ont été recueillies a partir des registres et la base de données
Access permettant I’édition des comptes rendu des résultats du service, avec en plus
des options de requétes statistiques avec transfert des données des différents
tableaux d’intérét sur Excel. Toutes les informations a propos des souches
d’A.baumannii figurant sur les registres ont été exploitées. Il s’agit du type de
prélevement, date du préléevement, service de provenance, sexe, résultats de
I’antibiogramme. Les renseignements épidémiologiques et clinques sont collectés a

partir des dossiers médicaux des patients inclus dans notre étude. Une fiche
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d’exploitation a été réalisée pour étudier tous les renseignements collectés.

(Annexe2).

5. Analyse statistique :

Les résultats ont été présentés sous forme de pourcentages. Le calcul des

pourcentages a été effectué par logiciel statistique SPSS 21.0.

6. Aspects éthiques :

Nous avons veillé tout au long de notre étude au respect de la confidentialité

des données et I’'anonymat des patients.
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|. Epidémiologie de I’A.baumannii

1. Répartition de I’A.baumannii au sein des espéeces bactériennes

isolées :
Durant la période d’étude, I’A.baumannii a représenté 1.7%(n=40) de
I’ensemble des germes isolés durant cette période. (2330 germes).
Les bactéries non fermentant représentées essentiellement par I’A.Baumannii et

P.aeruginosa représentent 5.02% (n=121) de I’ensemble des germes isolées.[Tableau

3]
Tableau 3: Répartition de I’A.baumannii au sein des espéces bactériennes isolées
Espéce bactrienne Nombre Pourcentage
Escherichia coli 929 39.91%
Klebsiella spp 198 8.5%
Enterobacter spp 85 4%
Entérobactéries Proteus spp 43 2%
Autres
121 5%
entérobactéries
Staphylocoque Spp 469 20%
Streptocoques Spp 153 7%
Pseudomonas aeruginosa 81 3.5%
Acinetobacter Baumannii 40 1.71%
Autres germes 211 9%
Total 2330 100%
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2. Répartition de l'infection a A.baumanii au sein des infections

Hospitaliéeres :

L’infection nosocomiale a A.baumannii représente 6% (n=33) de I’ensemble des
infections liées a des germes hospitaliers(n=556), tels que Escherichia coli,
Staphylocoque aureus et le Pseudomonas aeruginosa qui représentent respectivement
44.5%(n=246) ;12%(n=66) ;7.5%(n=42).[Tableau 4][figure6]

Tableau 4: Répartition de I’A.baumannii au sein des germes nosocomiaux isolée

Germe responsable Nombre Pourcentage

Escherichia coli 246 44.5%
Staphylocoque aureus 66 12%
Klebsiella pneumoniae 56 10%
Streptocoque spp 51 9%
Pseudomonas. Aeruginosa 42 7.5%
Enterobacter spp 39 7%
A.Baumannii 33 6%
Candidas Albicans 20 3.5%
Haemophilus.Influenzae 3 0.5%
Total 553 100%
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# Escherichia coli
W Enterobacter spp

u Staphylocoque aureus 4 Klebsiella spp

WA . Baumannii uC. Albicans

0,50%

H Streptocoque spp WP, aeruginosa

uH . Influenzae

Figure 6 : Répartition de I’A.baumannii au sein des germes nosocomiaux isolée

3. Fréguence d’isolement de I’A.baumannii au sein des autres isolats

d’Acinetobacter:

Au sein du genre Acinetobacter, I’espece baumannii a dominé le profil et a

représenté 95%(n=40) de '’ensemble des espéces isolées dans le genre Acinetobacter

.[tableau 5][figure 7]

Les autres especes ont été représentées par I’espece A.Lwoffii.

Tableau 5 : Fréquence d’isolement de I’A.baumannii au sein des autres espéces

d’Acinetobacter

Genre Acinetobacter Nombre Pourcentage
A.Baumanii 40 95%
A.Lwoffii 2 5%

Total 42 100%
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H Baumannii & non baumannii

Figure 7 : Fréquence d’isolement de I’A.baumannii au sein des autres especes
d’Acinetobacter

4. Facteurs du risque d’acquisition des infections a A.baumannii chez les

patients hospitalisés :

4.1. Facteurs liés aux patients :

a.l'age :

La majorité des souches d’A.baumannii ont été isolée chez les sujets adultes
agés entre 40 et 60 ans ce qui représente 39.5% des cas(n=13) suivi par la tranche
d’age entre 40 et 60 ans qui représente 36.5% [n=12] , En effet, 6%(n=2) des isolats
d’A.baumannii provenaient de préléevements réalisés chez des jeunes de moins de
20ans [Figure 8 et tableau 6].L’age moyen de l'infection a A.Baumannii dans notre

étude est 51ansavec des extrémes allant de 19 ans a 72 ans.
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Tableau 6: Répartition des isolats d’A.baumannii selon I’'age

Tranches d’age Nombre Pourcentage
<20 2 6%
[20-40[ 6 18%
[40-60[ 13 39.5%
>60
12 36.5%
Total 33 100%

<20 [20; 40[ [40; 60[ >= 60

Figure 8 : Répartition des isolats d’A.baumannii selon I’age

b. Répartition des isolats d’A.baumannii selon le sexe :

La répartition des isolats d’A.baumannii selon le sexe, a montré une
prédominance masculine avec 27 souches isolées soit 67 %. Le sexe ratio H/F était

de: 2.07[Figure9 et tableau?7].
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Tableau 7 : Répartition des isolats d’A.baumannii selon le sexe

Sexe Effectif Pourcentage

Masculin 27 67%

Féminin 13 33%

0 Masculin @ Féminin

33%

Figure 9: Répartition des isolats d’A.baumannii selon le sexe

c. Autres facteurs liés aux antécédents des patients :

c.1. Les antécédents médicaux :

On constate que 60% [n=2] des patients hospitalisés ont des antécédents
médicaux. Le diabéte et I’hypertension artérielle sont les pathologies les plus
présentes chez ces patients et représentent respectivement 15% [n=5] et 12% [n=4].

[tableau 8 et figure 1]
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Tableau 8: ATCD médicaux des patients :

ATCD médicaux Nombre Pourcentage
Diabéte 5 15%
HTA 4 12%
Cardiopathie 3 9%
Broncho-pneumopathie

3 9%
chronique
Insuffisance rénale

3 9%
chronique
Maladie hépatique

1 3%
chronique
Maladie inflammatoire

1 3%
chronique
Total 20 60%

‘ i Diabéte
15,00% W HTA

| 40,00%

3,00%

L4 Cardiopathies

H Insuffisance rénale

chronique
i Broncho-pneumopathie

chronique
4 Maladie inflammatoire

chronique

Figure 10:Pourcentages des antécédents médicaux des patients :
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c.2. Le diagnostic d’admission :

Les lithiases urinaires et la pathologie tumorale représentent les diagnostics
d’admission les plus associés a I'infection a A. baumanni dans notre étude.

7 [21.5%] patients étaient admis pour des lithiases urinaires et 6 [18.5%]
patients étaient admis pour prise en charge d’un processus tumoral.

Les traumatismes, les états de choc, les urgences neurologiques et les
pathologies uro-génitaux représentent 9%[3]. [Tableau 9 et figurel1].

Tableau 9 : Répartition des patients en fonction du diagnostic d’admission

Diagnostic d’admission Nombre Pourcentage
Lithiases urinaires 7 21.5%
Pathologies tumorales 6 18.5%
Pathologies uro-génital 3 9%
Etats de choc 3 9%
Traumatismes 3 9%
Urgences neurologiques 3 9%
Urgences viscérales 3 9%
Urgences respiratoires 2 6%
Pathologies chroniques 2 6%
Urgences dermatologiques | 1 3%
Total 33 100%
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M Etat de choc

® Traumatisme

u Urgences neurologiques
 Urgences réspiratoires

W Urgences viscérales

u Urgences dermatologiques
u Pathologie tumorale

u Pathologie chronique

u Lithiases urinaires

u Pathologie uro-génitale

Figure 11:Les diagnostics d’admission des patients :

c.3. 'immunodépression :

Dans notre étude ,39% des patients sont immunodéprimés, Ils sont
essentiellement des patients diabétiques [n=5] et des patients atteints de maladies
inflammatoires chroniques [n=5] alors que 3 patients ont une insuffisance rénale
chronique.[Figure12].

c.4. Acte chirurgical récent :

23 patients ont subi un acte chirurgical, soit 70% des cas ;43%[n=14] des
isolats provenaient du service d’urologie.
La chirurgie viscérale et la neurochirurgie viennent en deuxiéme ordre de

fréquence ; soit 9% [n=3] pour chacune.[Tableau 10 et figure 12]
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Tableau 10 :Répartition des patients en fonction des gestes chirurgicaux pratiqués

Gestes chirurgicaux Effectif Pourcentage
Chirurgie urologique 14 43%
Chirurgie viscérale 3 9%
Neurochirurgie 3 9%
Chirurgie maxillo-faciale 2 6%
Gynécologie 1 3%
Total 23 70%

4.2. Facteurs liés au service :

a. Antibiothérapie antérieure :

Tous les patients étudiés ont eu une antibioprophylaxie . En effet tous les
patients hospitalisés ont recu des antibiotiques durant le mois précédent I'infection
par A.baumanniilfigure 12].Les antibiotiques administrés aux patients objets de
notre étude sont repartis dans le tableau 11.

Tableau 11 : Pantibiothérapie prophylactique recu par nos patients

Antibiotique Effectif Pourcentage
Ciprofloxacine 18 54.5%
Amoxicilline-acide

9 18.5%
clavulanique
Imipénéme 3 9%
Amikacine 3 9%
Total 33 100%
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b. les dispositifs invasifs utilisés :

Tous les patients hospitalisés avaient un abord veineux [n=33], 76% [n=25] des

patients avaient la sonde urinaire, tandis que 24% des cas étaient sous ventilation

mécanique et sont essentiellement des patients de la réanimation, soit 8 patients.

[Tableaul?2 et figure 12]

Tableau 12: les dispositifs invasifs utilisés

Dispositif invasif Nombre Pourcentage
Cathéter veineux 33 100%
Sondage vésical 25 76%
Ventilation mécanique 8 24%

c. Prise des corticoides :

21% des cas hospitalisés étaient sous corticothérapie . [Figure 12].
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Figure 12 : Pourcentage de certains facteurs de risque intervenants dans lI’'infection

par les isolatsd’A.baumanniichez les patients hospitalisé
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5. Taux de mortalité des cas porteurs d’A.baumannii:

Le taux de mortalité représente 25% [n=10] de lI'ensemble des patients
porteurs d’A.baumanii [n=40], alors que 75% sont déclarés sortants [n=30].[Tableau
13 et figure 13].

Tableau 13 : Taux de mortalité des cas porteurs d’A.baumannii

Evolution Nombre Pourcentage
Déces 10 25%
Favorable 30 75%
Total 40 100%
25%
LI Décés
L1 Sortants
75%

Figure 13:Taux de mortalité des cas porteurs d’A.baumannii a ’HMMI :

6. Répartition des isolats d’A.baumannii selon les services hospitaliers :

L’A.baumannii a été retrouvé dans les différents secteurs d’activité a I’ HMMI ;
avec une prédominance manifeste au niveau des services de chirurgie qui ont
constitué la provenance de 47.5%[n=19]des isolats d’A.baumannii, suivi par les

services de réanimation avec 22.5% des isolats[n=9], et des services de médecine
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avec 12.5% des isolats[n=5], le reste des isolats [17.5%]provenaient des patients
externes consultant dans le cadre des urgences de 'HMMI[n=7].[Tableau 13 ,Figure

14 figure 15].

H Service de Réanimation
H Services Médicaux
i Services Chirurgicaux

H Externes

Figure 14: Répartition des isolats d’A.baumannii selon les secteurs d’activité

Le service d’urologie a représenté le chef de fil des services de provenance des
isolats d’A.baumannii constituant ainsi l'origine de 35% des A.baumannii isolés
[n=14][Figure 8]. Suivi respectivement par le service deréanimation 22.5%[n=9], les
patients consultants aux urgences [externes] 17.5%[n=7], la répartition des isolats
d’A.baumannii selon les services d’origine est représentée sur le tableau 14 et la

figure10.
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Tableau 14 : Répartition des isolats d’A.baumannii selon les services d’origine

Service Effectif Pourcentage
Urologie 14 35%
Réanimation 9 22.5%
Externes 7 17.5%
Chirurgie viscérale 2 5%
Chirurgie maxillo-faciale |2 5%
Gynécologie 1 2.5%
Pneumologie 1 2.5%
Gastro-entérologie 1 2.5%
Rhumatologie 1 2.5%
Neurologie 1 2.5%
Total 40 100%
Externes T S - 17,50
Service Urologie —|: P — - 35,00
Service Rhumatologie 1150
Service Pneumologie I——; 5,00
Service neurologie T - 2,50
Service Gynecologie —‘|-" 2,50
Service Gasrtro-Enterologie 12,50
Service Chir viscerale f ~ 5,00
Service Chi maxillo-faciale i
Service Reanimation | — — 22,50

Figure 15: Répartition des isolats d’A.baumannii selon les services d’origine :
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7. Répartition des isolats d’A.baumannii selon la nature des

prélevements :

La répartition des isolats d’A.baumannii selon la nature des prélevements a révélé la
prédominance des souches au niveau des urines[42.5%, n=17], suivis par les
prélevements respiratoires [20%, n=8] et les pus avec le méme pourcentage 20%
des échantillons. La répartition des souches d'A.baumannii selon la nature des
prélevements a été représentée sur le tableau 15 et la figure 16.

Tableaul5 : Répartition des souches d'A.baumannii selon la nature des prélevements

Type de prélevement Effectif Pourcentage
Urine 17 42.5%
Pus 8 20%
Aspiration bronchique 5 12.5%
PDP 3 7.5%
Sonde urinaire 2 5%
Hémoculture 1 2.5%
Ponction ostéo-articulaire |1 2.5%
Ponction d’ascite 1 2.5%
Drain 1 2.5%
Prélevement vaginal 1 2.5%
Total 40 100%
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3%

396 3% 3% = ECBU
H Pus
B Apisration bronchique
mPDP
® Sonde urinaire
® Hémoculture 2,5
Ponction ostéo-articulaire

Ponction d'ascite

Drain

Prélévement vaginal

Figure 16 : Répartition des souches d'A.baumannii selon la nature des prélévements

7.1. Répartition des isolats d’A.baumannii selon la nature des prélévements en

réanimation :
En réanimation, on constate la prédominance des prélevements respiratoires,
les PDP et les aspirations bronchiques avec un taux similaire soit 33.5[n=3]

respectivement .[Tableau 16 et figure 17].
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Tableau 16 : Répartition des isolats d’A.baumannii selon la nature des

prélevements en réanimation

Type de prélévement Effectif Pourcentage
PDP 3 33.5%
Aspiration bronchique 3 33.5%
Sonde urinaire 1 11%
ECBU 1 11%
Pus 1 11%
Total 9 100%

M PDP W Aspiration bronchique wSonde urinaire MECBU uPus

Figure 17: Répartition des souches d'A.baumannii selon la nature des préléevements
en réanimation
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8. Répartition des souches d’A.baumannii selon le site infectieux :

L’A.baumannii a été isolé principalement dans les infections urinaires [50 %], les

infections suppurées [27.5 %] et les pneumopathies [20%].La répartition des souches

d’A.baumannii selon les principaux sites infectieux a été représenté dans tableau 17

et la figure 18.

Tableau 17 :Répartition des souches d’A.baumannii selon les principaux sites

infectieux
Site infectieux Effectif Pourcentage
Infections urinaires 20 50%
Infections suppurées 11 27.5%
Pneumopathies 8 20%
Bactériémies 1 2.5%
Total 40 100%
8.1. Répartition des souches d’A.baumannii selon le site infectieux en
réanimation :
Les pneumopathies constituent le chef de fil des sites infectieux en

réanimation avec un taux de 67%[n=6]. [Tableau 18 et figure 18].
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Tableau 18 : Répartition des souches d’A.baumannii selon le site infectieux en

réanimation

Site infectieux Effectif Pourcentage
Pneumopathies 6 67%
Infections urinaire 2 22%
Infections suppurées 1 11%

TOTAL 9 100%

m Hopital m Réanimation

67,00%

50,00%

27,50%
22,00%

20,00%

Pneumopathie Infection Infection Bactériémie
urinaire suppurée

Figure 18 : comparaison de la répartition des souches d’A.baumannii selon le site
infectieux entre réanimation et le reste de I’hopital
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ll. Epidémiologie de la résistance aux antibiotiques des isolats

d’A.baumannii :

1. Profil de résistance aux antibiotiques des souches d’A.baumannii

isolées :

A. Profil de résistance des isolats d’A.baumannii a I’hopital :

Sur les 40 souches d’A.baumannii isolées dans le laboratoire de microbiologie,
87,5% des souches isolées étaient résistantes a la ticarcilline, 90% a la céfotaxime et
85% des souches étaient résistantes a ceftazidime et a la céfépime [Figure19]. 72.5%
des A.baumannii isolés étaient résistants a I'imipeneme.

55% des isolats gardaient une sensibilité a I'amikacine ,tandis que toutes les
souches isolées des différents services ont gardé une sensibilité a la colistine sur

I’antibiogramme standard [Tableau 19 et Figure 19].
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Tableau 19 : Pourcentage de résistance aux antibiotiques des isolats d’A.baumannii a

I’hépital :
Antibiotiques R S

TIC 35 87.5% 5 12.5%
TCC 35 87.5% 5 12.5%
TZP 33 82.5% 7 17.5%
ATM 33 82.5% 7 17.5%
CTX 36 90% 4 10%
CAZ 34 85% 6 15%
FEP 34 85% 6 15%
IMP 29 72.5% 11 27.5%
GM 31 77.5% 9 22.5%
™ 32 80% 8 20%
AN 17 45% 22 55%
CIp 30 77.5% 9 22.5%
SXT 35 87.5% 5 12.5%
CS 0 0% 0 0%
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Figure 19 : Pourcentage de résistance aux antibiotigues des isolats d’A.baumannii a

I’hépital

A.1. Profil des phénotypes d’A.baumannii isolés a I’hopital :

L’analyse des phénotypes d’A.baumannii a montré
phénotype V par un taux de 22.5% soit 9 souches isolées. [Tableau 20].

Tableau 20 : phénotypes d’A.baumannii isolés a I’hopital

la prédominance de

Phénotype Nombre Pourcentage
Type | 4 10%
Type |l 1 2.5%
Type lll 5 12.5%
Type IV 1 2.5%
Type V 9 22.5%
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A.2.Profil des souches multi - résistantes d’A.baumannii isolés a I’hopital :

Parmi les 40 souches d’A.baumanni, 20 souches multi-résistantes étaient
isolées ;soit 50% des souches.[Tableau 21].

Parmi les ABMR isolées,9 souches provenaient du service du réanimation, soit
45% des ABMR.

Tableau21 :Pourcentages des souches multi-résistantes.

Nombre Pourcentage

Souches Multi résistantes 20 50%

Total 40 100%

B. Profil de résistance des isolats d’A.baumannii en réanimation :

Sur les 9 souches d’A.baumannii isolées dans les services de réanimation, 100%
des souches isolées étaient résistantes aux bétalactamines ,a I'imipénéme,et a la
ciprofloxacine.

22% des isolats gardaient une sensibilité a I’amikacineet toutes les souches isolées
ont gardé une sensibilité a la colistine sur I’antibiogramme standard [Tableau 22et

Figure 2].
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Tableau 22 : Pourcentage de Résistance aux antibiotiques des isolats d’A.baumannii

en réanimation

Antibiotiques R S

TIC 100% 0 0%
TCC 100% 0 0%
TZP 100% 0 0%
ATM 100% 0 0%
CTX 100% 0 0%
CAZ 100% 0 0%
FEP 100% 0 0%
IMP 100% 0 0%
GM 100% 0 0%
™ 100% 0 0%
AN 78% 2 22%
CIp 100% 0 0%
SXT 100% 0 0%
CS 0% 9 100%
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Figure 20 : Pourcentage de Résistance aux antibiotiques des isolats d’A.baumannii en
réanimation

C. Profil de résistance des isolats d’A.baumannii aux services chirurgicaux :

Sur les19souches d’A.baumannii isolées, 89.47% des souches étaient
résistantes a laticarcilline,céfotaxime, ceftazidime et a la céfépime.
Le taux de sensibilité a I’'amikacine était 73.68% et 100% des souches isolées ont

gardé une sensibilité a la colistine sur I’antibiogramme standard [Tableau 23 et Figure

21].
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Tableau 23 : Pourcentage de Résistance aux antibiotiques des isolats d’A.baumannii

aux services chirurgicaux

Antibiotiques R S

TIC 17 89.47% 2 10.52%
TCC 17 89.47% 2 10.52%
TZP 16 84.21% 3 15.78%
ATM 15 78.94% 4 21.05%
CTX 17 89.47% 2 10.52%
CAZ 17 89.47% 2 10.52%
FEP 17 89.47% 2 10.52%
IMP 14 73.68% 5 26.31%
GM 15 78.94% 4 21.05%
™ 16 84.21% 3 15.78%
AN 5 26.31% 14 73.68%
Cip 18 94.73% 1 5.26%

SXT 17 89.47% 2 10.52%
CS 0 0% 19 100%
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Figure 21 : Pourcentage de Résistance aux antibiotiques des isolats d’A.baumannii
aux services chirurgicaux

D. Profil de résistance des isolats d’A.baumannii dans les autres secteurs :

[services médicaux et les externes]

Sur les 12 souches isolées dans les services médicaux[n=5] et les
externes[n=7],75% des souches isolées étaient résistantes a la ticarcilline, 83.3% a la
céfotaxime et 66.6% des souches étaientrésistantes a ceftazidime et a la céfépime,
alors que 50% des A.baumannii isolés étaient résistants a I’imipenéme.

91.66% des isolats gardaient une sensibilité a I'amikacin,et toutes les souches
isolées des différents services ont gardé une sensibilit¢é a la colistine sur

I’antibiogramme standard [ Tableau 24 et Figure 22].
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Tableau 24 : Pourcentage de Résistance aux antibiotiques des isolats d’A.baumannii

aux services médicaux et chez les externes :

Antibiotiques R

TIC 9 75% 3 25%
TCC 9 75% 3 25%
TZP 8 66.66% 4 33.33%
ATM 9 75% 3 25%
CTX 10 83.33% 2 16.66%
CAZ 8 66.66% 4 33.33%
FEP 8 66.66% 4 33.33%
IMP 6 50% 6 50%
GM 7 58.33% 5 41.66%
™ 7 58.33% 5 41.66%
AN 1 8.33% 11 91.66%
CIP 4 41.66% 7 58.33%
SXT 9 75% 3 25%
CS 0 0% 12 100%
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Figure 22 : les pourcentages de résistance aux antibiotigues des isolats

d’A.baumannii dans les services médicaux et chez les externes :

E. Comparaison entre les pourcentages

de résistance aux antibiotigues des

isolats d’A.baumannii dans la réanimation et les autres services :

Sur les 40 souches isolées a I’hopital, la résistance a la ticarcilline et aux

céfotxime,céftazidime et la céfépime était plus marquée en réanimation que dans les

autres services :elle atteint 100% pour tous les antibiotiques cités en réanimation, et

atteint 83.87% a la ticrcilline,87.09% a la céfotaxime,80.64% a la ceftazidime et a la

céfépime.

Les souches isolées dans autres services étaient plus sensibles a I'imipenéme

[35.48%] que celles isolées en réanimation[0%].

Les souches isolées dans les autres services étaient plus sensibles pour

I’amikacine par un taux de 80.64% ,ce taux atteint seulement 22% en réanimation.

Les souches étaient toutes résistantes a la ciprofloxacine en réanimation, tandis

que 70.96% des souches I’étaient dans les autres services.
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Toutes les souches étaient sensibles a la colistine aussi bien dans la
réanimation que dans les autres services. [Tableau 25 et figure 23].
Tableau 25 : Comparaison entre les pourcentages de résistance aux antibiotiques
des isolats d’A.baumannii dans la réanimation et les autres services
Réa Autres Réa Autres
Antibiotiques R S
TIC 100% 83.87% 0% 16.12%
TCC 100% 83.87% 0% 16.12%
TZP 100% 77.41% 0% 22.58%
ATM 100% 77.41% 0% 22.58%
CTX 100% 87.09% 0% 12.9%
CAZ 100% 80.64% 0% 19.35%
FEP 100% 80.64% 0% 19.35%
IMP 100% 64.51% 0% 35.48%
GM 100% 70.96% 0% 29.03%
™ 100% 74.19% 0% 25.80%
AN 78% 19.35% 22% 80.64%
Cip 100% 74.20% 0% 25.80%
SXT 100% 83.87% 0% 16.12%
CS 0% 0% 100% 100%
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Figure 23 : Comparaison entre les pourcentages de résistance aux antibiotiques des
isolats d’A.baumannii dans la réanimation et les autres services

2. Profil de résistance aux antibiotiques de I’A.baumannii en fonction du

site infectieux :

a. Profil de résistance aux bétalactamines des isolats d’A.baumannii en

fonction du site de prélevement :

Un taux de résistance élevé aux bétalactamines et aux carbapénémes a été
observé chez toutes les souches d’A.baumannii isolées a partir des différents sites de
prélevements avec une nette prédominance au niveau des souches isolées des
hémocultures et des souches isolées des PDP[100%], ainsi que les souches isolées des

infections urinaires ou I'imipeneme est le moins résistant [68.42%)].[Figure 24]
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Tableau 26 : Pourcentage des résistances aux bétalactamines des isolats

d’A.baumannii en fonction du site de prélévement :

Aspiration
Urines Pus PDP Hémoculture
bronchique
N |% % N % % N %
94.73
18 75% |3 60% 100% |1 100%
TIC %
1 |5.26% 25% |2 40% 0% 0 0%
89.47
17 75% |3 60% 100% |1 100%
%
TZP
10.52
2 25% |2 40% 0% 0 0%
%
89.47
17 75% |3 60% 100% |1 100%
%
CAZ
10.52
2 25% |2 40% 0% 0 0%
%
89.47
17 75% |3 60% 100% |1 100%
%
FEP
10.52
2 25% |2 40% 0% 0 0%
%
73.69
14 75% |3 60% 100% |1 100%
%
IPM
26.31
5 25% |2 40% 0% 0 0%
%
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Figure 24 : Pourcentages de Résistance aux bétalactamines des isolats d’A.baumannii
en fonction du site de préléevement

b. Profil de Résistance aux Aminosides des isolats d’A.baumannii en fonction

du site de préléevement :

Le méme constat a été noté pour la résistance des souches d’A.baumannii aux
aminosides, les taux de résistance étaient plus importants chez les isolats
d’A.baumannii au niveau des hémocultures et des souches isolées des PDP et les

prélevements urinaires. [Figure 25 et tableau 27].
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Tableau 27 : Pourcentages de Résistance aux Aminosides des isolats d’A.baumannii

en fonction du site de prélévement

Aspiration
Antibiotiques Urines Pus PDP Hémoculture
bronchique
N % % N % % N %
84.2 33.33
R 16 75% |3 60% 1 100%
1% %
AN
15.7
S 3 25% |2 40% 66.66 | 0 0%
8%
78.9
R 15 75% |3 60% 100% | 1 100%
4%
GN
21.0
S 4 25% |2 40% 0% 0 0%
5%
84.2 87.5
R 16 3 60% 100% | 1 100%
1% %
™
15.7 12.5
S 3 2 40% 0% 0 0%
8% %
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Figure 25: Pourcentages de Résistance aux Aminosides des isolats d’A.baumannii en

fonction du site de préléevement

c. Profil de Résistance a d’autres Antibiotiques des isolats d’A.baumannii en

fonction du site de prélevement :

Les taux de résistance les plus élevées étaient retrouvés également chez les

souches isolées au niveau des hémocultures et des souches isolées des PDP pour la

ciprofloxacine [Figure 26].

La résistance au Cotrimoxazole était plus importante chez les souches isolées a

partir des PDP et les prélevements urinaires, tandis que les souches isolées des

hémocultures étaient complétement sensibles a cet

Figure 26].

antibiotique.[Tableau 28 et
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Tableau 28 :Pourcentages de Résistances a d’autres Antibiotiques des isolats

d’A.baumannii en fonction du site de prélevement

89,47%

100

Aspiration
Antibiotiques Urines Pus PDP Hémoculture
bronchique
N | % N | % N % N | % N (%
17 {89.47% |7 | 87.5% | 3 60% |3 | 100% |1 100%
CIp "
S 2 10.53% |1 | 12.5% |2 40% |0 | 0% 0 0%
17 {89.47% |6 | 75% 3 60% |3 |[100% |0 0%
SXT "
S 2 10.52% | 2 | 25% 2 40% |0 | 0% 1 100%
Urines Aspiration bronchiaue PDP ®mPus m Hemoculture

Ciprofloxacine

Cotrimoxazole

Figure 26 : Pourcentages de Résistance a d’autres Antibiotiques des isolats

d’A.baumannii en fonction du site de préléevements
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|. EPIDEMIOLOGIE ET DIGNOSTIC :

A. Historique :

La découverte du genre Acinetobacter remonte au début du ZOémesiécIe, en
1911 quand «Beijernick» , un microbiologiste allemand avait décrit un organisme du
sol qu’il avait nommé Micrococcus calcoaceticus en le cultivant dans un milieu enrichi
en calcium-acétate. Plusieurs especes bactériennes similaires ont été découvertes par
différents scientifiques durant les quatre décennies qui ont suivi et avaient donné au
méme organisme différents noms et |'avaient attribué a au moins 15 genres et
especes [12].

L’appellation actuelle du genre, Acinetobacter [Du grec akwetoo [akinetos],
i.e., immobile] fut proposée pour inclure toutes les espéces immobiles appartenant a
Achromobacter par Brisou et Prévot [10-11]. Avec les études biochimiques
comparatives approfondies menées par Baumann et al, le genre Acinetobacter a été
finalement retenu et reconnu par le comité de la nomenclature des bactéries dans la
taxonomie de Moraxella et bactéries alliées en 1971 [13].

En 1986, Acinetobacter baumannii a été reconnu suite a I’étude de Bouvet et
Grimont qui a identifié 12 especes d’Acinetobacter dont A. baumannii qu’ils ont
nommeé en I’honneur des biologistes américain Paul and Linda Baumann [14].

a. Taxonomie actuelle :

La taxonomie du genre Acinetobacter a vécu une longue histoire de débats et
de changements. Le genre Acinetobacter a appartenu pendant longtemps a la famille
des Neisseriaceae, mais il fait partie depuis 1991 de la famille Moraxellaceae avec
Moraxella et Psychrobacter , au sein de I'ordre Gammaproteobacteria [Tableau 29]

[15].
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Tableau 29: Taxonomie de I'A.baumannii

Unité Nom
Royaume Bactéria
Embranchement Proteobacteria
Classe Gamma Proteobacteria
Ordre Pseudomonadales
Famille Moraxellaceae
Genre Acinetobacter
Espéce A.Baumannii

B. Classification :

Actuellement, le genre Acinetobacter englobe 25 especes auquel un nom
officiel a été donné [17] et d’autres sont reconnus sans attribution d’'un nom
officiellement [12,18,19]. Les especes ayant un nom officiel sont comme suit
A.baumannii, A.baylyi, A.beijerinckii, A.bereziniae, A.bouvetii, A.calcoaceticus,
A.gerneri, A.grimontii, A.guillouiae, A.gyllenbergii, A.haemolyticus, A.johnsonii,
A.junii, A.lwoffii, A.nosocomialis, A.parvus, A.pittii, A.radioresistens, A.schindleri,
A.soli, A.tandoii, A.tjernbergiae, A.towneri, A.ursingii et A.venetianus [16,19,20].

Certaines espéeces sont tres proches les unes des autres et il est difficile de les
distinguer phénotypiquement. En raison de leur haute ressemblance, le terme de
complexe A.calcoaceticuse-A.baumannii [ACB] a été créé par Gerner-Smidt et al
pour regrouper ces quatre especes : A.calcoaceticus, A.baumannii, A.pittii, et

A.nosocomialis [18].
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C.Caractéres phénotypiques :

a. Caracteres morphologiques :

A.baumannii rassemble des bacilles a Gram négatif d’aspect coccoide en phase
stationnaire de 1 a 1,5um de large et de 1,5 a 2,5um de long et parfois difficilement
décolorables. Immobile, parfois entourés d’une capsule et dépourvu de flagelles[d’ou

I’appellation Acinetobacter]. [21].

Figure 27 : Groupe d’A.baumanii. [22]

b. Caractéres culturaux :

Cette espece se développe bien sur les milieux ordinaires. Sur gélose nutritive,
les colonies sont rondes, légérement convexes, translucides ou opaques, lisses, de
couleur blanc-jaunatre et d’aspect butyreux, a bord régulier, atteignant de 1 a 4 mm

de diametre en 24 heures a 30°C.[24].
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Figure 28 : Aspect de colonies d’A.baumannii sur gélose au sang.

C. Caracteres biochimiques :

A.baumannii est une bactérie aérobie stricte non fermentant, catalase positive,
oxydase négative [ce qui la différencie des Neisseriae].

Les tests classiques sont le plus souvent négatifs :

> Absence de décarboxylase pour la lysine [LDC [-]], I'ornithine [ODCI[-]]et
I’arginine [ADHI[-]I.

> Absence de désaminase pour la phénylalanine et le tryptophane.

> Absence de thiosulfate réductase [H2S[-]], de tryptophanase [IND[-]], de
désoxyribonucléase et de béta-galactosidase [ONPG[-]].

> Absence de gélatinase [GEL[-]].

> Absence de nitrates réductase [NIT[-]]

> Acidification sans production de gaz du glucose [GLU[+]],arabinose

[ARA[+]]et melibiose [MEL[+]][22]
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D. Caractéres génotypiques :

lls reposent sur I’étude du génome : [23]
> La composition en base de I’ADN qui peut varier selon les espéces.
> Le séquencage du géne de I’ARN ribosomal 16S, géne qui comporte des
régions conservées et des régions variables ; également trés employé pour la
classification des bactéries.
> Le pourcentage de I’homologie de I’ADN avec une souche de référence
(déterminé par hybridation) est une méthode qui été trés utilisé en taxonomie.
A.baumannii a d’abord été classé dans la famille des Neisseriaceae, avec les
genres Nesseria, Moraxella et Kingella. Durant la fin des années 1980, des études
réalisées par analyse de la séquence de I’ARN 16S ribosomique et par hybridation
d’ADN-ARN ribosomiques ont mis en évidence I’hétérogénéité génétique de cette
famille, et ont abouti a son éclatement avecl’ exclusion des genres Moraxella,
Acinetobacter et Psychrobacter. En 1991, la famille de Moraxellaceae a été

proposée.[24]
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Acinetobacter baumannii ATCC 17978, complete genome
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Figure 29: Génome complet dA.baumannii[25]

E. Caractere épidémiologique :

a. Réservoir :

A.baumannii est une bactérie ubiquitaire, se trouvant dans le sol , I’eau (douce
ou salée) et les eaux usées. Il est isolé parfois a partir du lait ,des produits laitiers et
des aliments. Il est tres fréquemment isolé chez ’homme au niveau de divers sites :

peau, salive, urine, conjonctive, etc. Il figure parmi les bactéries de la flore résidente

normale du revétement cutané. [26]
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b. Modes de transmission :

Les sources d’infections nosocomiales a A.baumannii sont nombreuses en
milieu hospitalier. Cette bactérie a la faculté de coloniser beaucoup de matériel
hospitalier : respirateurs, humidificateurs, lavabos, savons et antiseptiques [26]. Il est
le plus souvent transporte’ par les mains du personnel soignant et la majorité des
infections sont acquises au décours d’une hospitalisation . Le fait que
A.baumanniisoit fréquemment isolé de la peau des malades hospitalisés, mais aussi
des sujets normaux ne permet pas de dire avec certitude qu’il s’agit d’'un germe

commensal ou de contaminant. [26].

Contaminated equipment -

Airborne transmission

Susceptible patient

Nature Reviews | Microbiology

Figure 30 : mode de transmission d’A.baumannii[27]
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c. Facteurs de virulence et persistance dans le milieu hospitalier :

c.1. Survie sur les surfaces seches :

La contamination de I’environnement a été démontrée dans plusieurs épidémies
et plusieurs expériences ont montré que I’A.baumannii peut survivre sur de multiples
surfaces abiotiques, y compris le plastique, I'inox, la céramique, le caoutchouc et le
verre [28]. Certaines souches épidémiques ont méme pu étre isolées a partir d'un
support de lit 9 jours aprés que le patient infecté soit déclaré sortant [29].

Le mécanisme essentiel de la persistance d’A.baumannii sur les surfaces
abiotiques tel que les équipements médicaux et les surfaces de I’environnement est la
formation d'un biofilm. Une étude a montré que les souches formant des biofilms
survivaient plus longtemps que les souches ne formant pas de biofilm (36 jours
contre 15 jours) [28] .

Un biofilm est une communauté structurée d'organismes qui se fixe a une
surface par des substances exo polymériques qui assurent une protection de
I'environnement et de la dessiccation par des détergents [30]. A.baumannii forme
ainsi un biofilm sur la surface grace a la production de pilis qui sont assemblés par
un systeme de sécrétion impliqué dans I'adhésion aux surfaces et un polysaccharide
extracellulaire qui fonctionne comme un adhésif intercellulaire au sein du biofilm[31].
Ces éléments avec la protéine associée au biofilm (Biofilm-Associated Protein [BAP])
, jouent un role essentiel dans les biofilms en augmentant I’adhérence cellulaire et en
favorisant la persistance ainsi que la maturation du biofilm sur des surfaces comme le
verre, le polystyréne et le titane [31].

Par conséquent, les propriétés du film biologique conduisent a la réduction de
I'efficacité du nettoyage et de la désinfection favorisant ainsi la persistance des

bactéries dans l'environnement , d’autant plus que les pratiques de désinfection sont
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inadéquates pour le controle du développement des biofilms [32].

c.2. Adhésion aux cellules épithéliales humaines :

A.baumannii est capable de coloniser la peau, en réalisant une adhérence aux
cellules hotes qui est la premiére étape essentielle dans la colonisation. Plusieurs
études ont montré sa capacité a adhérer aux cellules épithéliales [33]. A.baumannii
peut adhérer et se répliquer sur la couche cornée jusqu'a 72 heures sans envahir
I'épiderme et sans induire une forte réponse inflammatoire [33].

Chez I’ A.baumannii, la protéine associée au biofilm (BAP) joue comme pour les
surfaces abiotiques un role important dans l'adhésion aux cellules épithéliales, les
protégeant ainsi de la phagocytose en affectant I’hydrophobicité de la surface
cellulaire. Plusieurs études ont démontré qu’une désinfection du corps entier a base
de la chlorhexidine permettrait une éradication compléte de I’A.baumannii de la
surface cutanée [33,34].

c.3. Croissance dans des conditions limitées en fer :

Le fer est un micronutriment qui est étroitement lié a des biomolécules telles
que I'néme. Par conséquent, le systeme d'acquisition de fer est un facteur important
de virulence des pathogenes. A.baumannii sécrete une variété de substances
impliquées dans l'acquisition du fer, y compris le sidérophore acinetobactin qui est
un agent chélateur du fer a affinité élevée qui peut rivaliser avec les cellules hotes
[35]. Par conséquent, A.baumannii peut croitre dans des conditions tres limitées en

fer ce qui favorise la colonisation de I’hote.

F.Les infections a A.baumannii :

Un nombre limité d’Acinetobacter semble étre impliqué en pathologie humaine,
en particulier les espéces A.baumannii, A.pittii et A.nosocomialis. D’autres especes

sont rarement isolées chez les patients, il s’agit d’A.haemolyticus, A.johnsonii, ou
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encore d'A.lwoffii, mais leur réle pathogene est discuté [18].

Les infections communautaires :

Les Acinetobacter sont des pathogénes opportunistes et sont impliqués dans
les infections aigués chez I’étre humain sur un terrain généralement débilité. Les
infections a Acinetobacter restent rares et ont été décrites depuis 20 ans : elles
représentent 0,1 % des infections communautaires et sont le plus souvent
pulmonaires et d’évolution plus grave que les pneumopathies nosocomiales avec une
prédilection pour les zones tropicales [18,36].

A.baumannii fait parti des premiers agents isolés lors des infections en zone de
guerre et en cas de catastrophe naturelle mais il est encore difficile d’expliquer
I’origine de cette forte prévalence [36].

a. Les infections nosocomiales :

L’A.baumannii a été reconnu depuis les années 1980 comme un agent
responsable d’infections reliées aux soins et cette bactérie a un impact majeur
grandissant en terme de santé publique vu la progression rapide des souches
résistantes ainsi que l'acquisition continuelle de mécanismes additionnels de
résistance [20,37].

Les facteurs de risque prédisposant a I'infection/colonisation a A.baumannii ont
été étudiés par plusieurs scientifiques, ceux qui sont le plus rapportés sont: [38-39].

» La contamination de I’environnement par le micro-organisme,

> L’hospitalisation en service de réanimation, une hospitalisation prolongée,

une intervention chirurgicale lourde,

> La gravité de la pathologie sous—jacente, un age avancé plus de 50 ans,

prématurité, affection pulmonaire chronique, procédures invasives, la

ventilation artificielle,
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> La pression de sélection des antibiotiques.

L’A.baumannii a été impliqué dans les pneumonies associées a la ventilation
mécanique, les bactériémies associées a des cathéters, les infections urinaires, les
méningites suite a des dérivations du LCR et les infections post traumatiques [40].

Les infections nosocomiales en milieu pédiatriqgue sont moins fréquentes et
sont généralement observées en unités de soins intensifs.Les facteurs de risque dans
ce cas sont similaires a ceux identifiés chez les adultes [18].

La mortalité due a ces infections varie selon les études de 16% a 43 %, et I’étude
menée par le Center of Disease Control [CDC] étudiant la mortalité liée aux infections
a A.baumannii a montré que I’A.baumannii était responsable d’une augmentation de
la mortalité [41].Les facteurs de I’évolution mortelle sont la sévérité des marqueurs de
la maladie comme le choc septique dés le début de I'infection , un score d’APACHE Il
élevé et la présence d’une maladie sous jacente grave [17].

Il est important de noter qu’il existe un portage de la peau humaine , des voies
respiratoires et au niveau du systeme digestif, et il est parfois difficile de distinguer

le portage de I'infection [42].

G. Diagnostic biologique de I’A.baumannii :

L’Acinetobacter est facilement isolé sur des milieux de culture standard, mais la
différenciation des especes basée sur le phénotype seul est difficile, conduisant a
I'appellation du complexe A.calcoaceticus— A.baumannii [20].

L’identification est basée sur les caracteres morphologiques, culturaux et
biochimiques par les méthodes automatisées ou par galeries APl NE pour les Bacilles
a Gram négatif non fermentaires.

Des méthodes récentes basées sur la spectrométrie de masse ou des méthodes

moléculaires par PCR permettent d’identifier rapidement les mécanismes de
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résistance aux antimicrobiens et préciser

les clones spécifiques des espéeces

d’Acinetobacter et peuvent permettre la sélection rapide d'un traitement approprié et

la mise en ceuvre des efforts ciblés de lutte contre les infections [43].

H. Etude de la sensibilité aux antibiotiques :

a. Classification des principaux antibiotiques actifs sur A.Baumannii :[44]

Le tableau

[30] résume les

molécules

antibiotiques les plus actives

surl’A.Baumannii ,leurs familles et leurs modes d’action.

Tableau 30 : Classification des antibiotiques actifs sur A.baumannii :[44]

Antibiotiques

Familles

Mode d’action

Bétalactamines

Ticarcilline .
Carboxypenicillines ) _ _ .
- Les bétalactamines agissent au niveau
Aztréonam Monobactame _ o o
: de la paroi bactérienne en inhibant la
Betalactamine R ) .
i _ . derniere étape de la synthése du
) o Céphalosporines de 3éme ) R
Céftazidime o peptidoglycane entrainant une lyse
génération .
bactérienne
Imipéneme Betalactaminecarbapénémes
Gentamicine Aminosides lIs perturbent la synthése des
protéines au niveau de la fraction 30S
Amikacine Aminosides du ribosome entrainant la destruction
bactérienne. lls sont bactéricides
Agit au niveau des membranes
Colistine Polymyxine B bactériennes entrainant [’éclatement
de la bactérie
Inhibela synthese de I’ADN de la

Ciprofloxacine

Quinolone de
génération ou

fluoroquinolones

bactérie en se fixant sur le complexe
(ADN-ADN gyrase) et

réplication et la transcription de ’ADN

empéche la

bactérien

Rifampicine

Rifamycines

Agit par inhibition de ’ADN en ARNm
par inhibition de ’ARN polymérase
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b. Mécanismes de résistance d’A.baumannii aux antibiotiques :

Il existe deux grands types de résistance aux antibiotiques, la résistance
intrinseque et la résistance acquise. La résistance intrinseque(ou naturelle) est
présente chez toute les bactéries de la méme espece ou du méme genre bactérien.
Elle délimite le spectre d’action des antibiotiques. Par exemple la présence d’une
membrane externe chez les bacilles a Gram négatif entraine la résistance a diverses
classes de molécules par imperméabilité [glycopeptides, macrolides, lincosamides,
streptogramines, etc]. [45]

A l'inverse, la résistance acquise n’est présente que chez certaines souches
de la méme espéce ou du méme genre, dans certains cas, elle peut concerner la
grande majorité de ces souches [45]. Sur le plan biochimique, les bactéries ont

développé quatre grands mécanismes d’acquisition de la résistance :

Mécanismes de résistance a |'antibiotique

La diminution de la perméabilité
de la membrane empéche
I'antibiotique d'entrer

/
f

Pompe

Antibiotique
refoulé

Les antibiotiques sont
décomposeés par les enzymes

Figure 31 : mécanisme de résistance aux antibiotiques[46].
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> La modification de la cible de I’antibiotique : La bactérie parvient a modifier la
partie d’elle-méme ou intervient I’antibiotique de telle sorte qu’elle continue
a fonctionner, a vivre sans étre reconnue par I’antibiotique.

> L'imperméabilité :Pour pénétrer dans la bactérie, I'antibiotique «triche» et
utilise les canaux empruntés par d’autres molécules. La bactérie modifie
alors sa perméabilité de telle sorte que I'antibiotique pénetre beaucoup plus
lentement.

> L’efflux des antibiotiques : Certaines bactéries ont alors développé un systeme
de pompe qui rejette les molécules d’antibiotique qui entrent.

> La production d’une enzyme : Le moyen le plus efficace est la destruction de
I’antibiotique par des enzymes que la bactérie produit, Mais cela n’est pas
toujours possible. Ainsi, on n’a pas encore trouvé de bactéries capables de
produire des enzymes susceptibles de détruire par exemple les quinolones et
les oxazolidinones.

Le motif commun a ces différents mécanismes de résistance est d’empécher

I’interaction de I'antibiotique avec sa cible. [47]

b.1. Résistance naturelle :

A.baumannii est une espece qui dispose d’'un arsenal enzymatique
extrémement vaste et divers pour contrecarrer l'action antibiotique .Cette espece
possede des mécanismes de résistance naturelle aux bétalactamines, correspondant
principalement a la production d’une céphalosporinase chromosomique
[bétalactamase de type Amp]l. Cette enzyme peut étre hyperproduite lorsque la
séquence d’insertion /SAbal apportant des séquences promotrices fortes est insérée
en amont du gene codant pour cette AmpC. A.baumannii possede également de

maniére naturelle une oxacillinase ayant une faible activité carbapéneémase [OXA-69],
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mieux mise en évidence par la biologie moléculaire.[48]

Des résistances naturelles de A.Baumannii sont décrites vis-a-vis des
antibiotiques suivants. [48]

v' Pénicillines A [Ampicilline, amoxicilline]

v' Céphalosporines de premiére et deuxiéme génération ;

v' Ertapénéme ;

v" Fosfomycine ;

v' Triméthoprime ;

v" Furanes.

b.2. Résistance acquise :

b.2.1. Multirésistance aux antibiotigues :

La prise en charge des infections a A.baumannii est difficile en raison de sa
capacité a acquérir la multirésistance, laissant seulement quelques antibiotiques a
utiliser. En effet, A.baumannii combine l'acquisition des genes de résistance et la
surexpression de pompes d'efflux pour survivre dans les milieux hospitaliers [49] .

La multirésistance aux antibiotiques est normalement définie comme la
résistance aux agents antimicrobiens d'au moins trois classes différentes, cependant
pour I’A.baumannii la multirésistance est définie par une résistance touchant la
Ceftazidime et/ou I'lmipénéme avec une résistance touchant les autres familles
d’antibiotiques notamment les Aminosides et les Fluoroquinolones [49].

On parle d’une souche d’A.baumannii Ultra résistante [Extensive-Drug
Resistant] quand elle est résistante a tous les antibiotiques a I’exception d’une ou
deux molécules. Une souche est dite pan résistante quand elle est résistante a
presque tous les antibiotiques commercialisés y compris toutes les Carbapénemes,

les Céphalosporines, I’Aztréonam, les Aminosides et la Ciprofloxacine [50].
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b.2.2 .Résistance aux bétalactamines :

Les bétalactamines ont un effet bactéricide sur les bactéries en voie de
croissance. lls présentent une analogie structurale avec |’acylD-alanyl-D-alanine
précurseur du peptidoglycane. Elles se fixent donc de maniére covalente sur des
protéines membranaires, appelées protéines de liaison a la pénicilline[PLP]. [23]

La résistance de A.Baumannii aux bétalactamines peut étre due a la production
de Pénicillinases (TEM1, TEM2, CARB5) et /ou de Céphalosporinases.A ce propos, il a
été défini quatre type de résistance aux bétalactamines :[51]

v' Phénotype | : souche sauvage, sensible a la ticarcilline et aux
céphalosporines de 3eme génération, résistante aux Aminopénicillines et aux
Céphalosporines de 1leére et 2eme génération par production d’une
céphalosporinase chromosomique non inductible.

v Phénotype Il : souche sensible aux céphalosporines de 3éme génération,
résistante a la Ticarcilline par production de pénicillinase plasmidique.

v Phénotype lll : souche sensible ou intermédiaire a la Ticarcilline, sensible a
I'imipéneme et l'association piperacilline+tazobactam, résistante aux
céphalosporines de 3eme génération par hyperproduction de Ila
céphalosporinase plasmidique.

v Phénotype IV : souche résistante a toutes les bétalactamines, excepté a
I'imipénéme, par production d’une pénicillinase et I’hyperproduction de la
céphalosporinase.

v Phénotype V : souche résistante a toutes les bétalactamines, y compris
I'imipénéme,par production d’une pénicillinase, et I’hyperproduction de la

céphalosporinase et la production de la carbapénémase.
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b. 2.3. Résistance acquise aux carbapénéemes :

L’imipeneme, ou encore le Méropénéme sont commercialisés depuis plus de 15
ans et restent souvent comme dernier recours thérapeutique, ils étaient considérés
comme traitement de choix des infections a A.baumannii. Cependant cette place est
mise en cause, suite a la découverte d’enzymes nouvelles, dont la plupart sont
transférables [53].

Les métallo Bétalactamases donnent une résistance élevée aux carbapénémes
ainsi qu’a toutes les autres Bétalactamines a l'exception de I'Aztréonam [53]. Elles
posent un réel probleme de santé publique comme le NDM-1 par leur grande
capacité de dissémination [54].

Chez A.baumannii, les carbapénémases sont essentiellement des enzymes
particulieres a cette espece [oxacillinases de types OXA23, OXA40, OXA 58]. Cette
résistance aux carbapénemes associe souvent la production de carbapénémases a
une imperméabilité membranaire expliquant le haut niveau de résistance aux
antibiotiques [55].

b.2.4 . Résistance aux aminosides :

Les aminosides sont des molécules utiles vis-a-vis de A.baumannii car tres
bactéricides. [22]

La résistance aux aminosides est essentiellement due al’acquisition de
plasmides ou de transposons responsables de la production d’enzymes
modificatrices. Les Acinetobacterproduisent plusieurs enzymes simultanément
(acétylases, adénylases, et phosphorylases) ce qui explique une atteinte fréquente de
I’ensemble des aminosides (gentamicine, tobramycine, et amikacine).

Les enzymes les plus fréguemment retrouvées sont les acétylases AAC(3),

AAC(6’) et les phosphorylases APH(3’). L’enzyme APH(3’)-VI, touchant I’amikacine a
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I’exclusion des autres aminosides, est tres largement répandue dans cette espece (20
a 50% des souches selon les endroits) tandis qu’elle est exceptionnelle chez les autres
bactéries a Gram négatif . On assiste a un croissement de la résistance aux
aminosides depuis le début des années 1990 et on estime qu’environ 50% des
souches deA.baumannii sont résistantes a au moins un aminoside [22].

b.2.5. Résistance aux fluoroquinolones :

La résistance aux fluoroquinolones est due a la présence de mutations
ponctuelles au niveau des genes chromosomiques (gyrA, parC) codant pour des
enzymes (DNA-gyrase, topo-isomérase |V) impliquées dans la réplication et la
synthese des acides nucléiques [56]. Ces mutations entrainent une diminution de
I’affinité des quinolones pour le complexe DNA-enzyme. Ce type de résistance qui est
entierement croisée entre les différentes fluoroquinolones, était virtuellement
inexistant chez A.baumannii dans les années 1980 mais atteint maintenant des taux
élevés de l'ordre de 50-70%[57]. Une résistance aux fluoroquinolones par efflux
membranaire actif a aussi été décrite mais son impact clinique n’est pas clairement
démontré.[56]. Actuellement, le probleme de résistance plasmidique (genes gnr) est
de plus en plus préoccupant.

b.2.6. Résistance a la colistine :

La résistance aux polymyxines reste rare mais augmente avec lutilisation
croissante de cet antibiotique. La Colistine est un agent antimicrobien cationique
amphiphile qui interagit avec le composant de lipide A des lipopolysaccharides de la
membrane externe (LPS), et provoque ainsi la mort cellulaire en les perturbant [58].
Les mécanismes de résistance qui ont été récemment décrits impliquent la

modification de la membrane externe des lipopolysaccharides [59,60].
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c. Les supports génétiques de la résistance aux antibiotiques :

c.1. La résistance chromosomique :

La résistance chromosomique compte pour au moins 5% de la résistance
rencontrée en clinique. Elle est souvent stable et tire son origine soit d'un gene de
résistance (ex : ampC) ou de mutations ponctuelles dans un gene bactérien qui
alterent la cible d'un antibiotique [61].

Cette résistance, bien que de support chromosomique, n’est pas figée :

> Des enzymes AmpC présentant des modifications structurales, par mutations
ou délétions de nucléotides, ont été décrites [61].

> Ces enzymes peuvent étre hyperproduites, par modification de leur régulation
[62].

> Aprés mobilité, les génes codant pour ces enzymes ont également été observés

sur des plasmides : AmpC plasmidique [63].

C.2. La résistance extra—chromosomique :

c.2.1. Les séquences d’insertion :

Les séquences d'insertion (IS) sont la forme la plus simple d'un élément
transposable, généralement de taille inférieure a 2,5kb, capables de se déplacer de
facon autonome dans les génomes microbiens et ne codent que pour leur propre
transposition. Ces structures sont treés répandues dans le genre Acinetobacter [65].
Elles ne constituent pas elles-mémes un support de la résistance aux antibiotiques
mais sont susceptibles d’interférer dans la régulation de certains mécanismes qui y
sont impliqués.

ISAbal est une séquence d’insertion qui apporte une séquence promotrice
importante et donc une surexpression de certains genes intrinseques (b/aADC et

b/laOXA-51-like) ou acquis (b/aOXA-23-like) d’A. baumannii [66].
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ISAbal pourrait également étre responsable de la mobilité du gene OXA-23 en
s’insérant sur les deux cotés du gene au sein du transposon composite Tn2006, ou
en une seule copie située en amont ou en aval du gene au sein du transposon Tn2008
[66]. ISAba2, ISAba3, IS18, et ISAba825 pourraient également fournir de forts
promoteurs pour b/aOXA-58-like [67] alors qu’une seule copie d’ISAbad associée au
gene b/aOXA-23 au sein du transposon Tn2007 peut également étre responsable de
la surexpression et pourrait permettre la mobilisation du géne [66].

Une analyse de séquence de l'environnement génétique de H/aNDM-1 chez une
souche d’A. baumanniisolée en Allemagne a révélé la localisation chromosomique de
blaNDM-1 de 10.5 kb flanquée entre deux copies d’ISAbal25 [68].

De plus, ISAba825 et ISAbal125 ont été trouvés responsables de la réduction de
la sensibilité aux carbapénemes par inactivation du géne carO, gene codant pour un
canal Protéique de la membrane externe associée a l'afflux des carbapénémes chez
A.baumannii [68].

c.2.2. Les transposons :

Ils représentent un autre support génétique de la résistance. C’est un élément
génétique mobile, formé d’une séquence d’ADN sans existence autonome stable,
mais cette séquence est capable de promouvoir sa propre translocation grace a la
présence d’un géne codant pour une transposase. L’'intégration d’un transposon est
réalisée soit sur un plasmide, soit sur le chromosome, le plus souvent dans une
région riche en AT.

Les plus célebres transposons sont les transposons composés, Tn5, Tn9 et
Tn10, ils ont acquis leur notoriété pour les genes de résistance aux antibiotiques
gu'ils portent et ont été retrouvés sur les plasmides de plusieurs souches cliniques.

[68].
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c.2.3. Les intégrons :

Les intégrons constituent un systeme de capture et d’expression de genes sous
forme de cassettes. Ces dernieres sont des éléments mobiles capables de s’intégrer
ou de s’exciser par un mécanisme de recombinaison, spécifique de site, lié a
I'intégrase. A la différence des plasmides, les intégrons sont incapables
d’autoréplication. Ils sont obligatoirement portés sur un réplicon de nature
chromosomique ou plasmidique. De méme, ils sont différents des transposons par
I’absence de génes codant pour une recombinase au sein des cassettes, également

dépourvus de séquences inversées répétées a leurs extrémités.[69].

Il. Traitement :

Le traitement des infections causées par A.baumannii est de plus en plus
compliqué et cause un dilemme en pratique hospitaliere a cause de la résistance
croissante aux antibiotiques habituellement utilisés en milieu hospitalier [70]. Les
Carbapénémes restent les antibiotiques de référence des infections a A.baumannii
[18]. L’antibiothérapie doit idéalement inclure simultanément une Bétalactamine
(Ticarcilline, C3G, IMP) et un Aminoside lorsqu’il est actif pour une activité synergique
et rapidement bactéricide afin de prévenir I’émergence de la résistance mais quand
les Aminosides ne sont pas actifs, |’association peut se faire avec une
Fluoroquinolone [39,60] .

Il existe peu de différences d’activité entre les différentes molécules de
Carbapénémes (Imipéneme [IMP], Méropéneme et Doripéneme) a I’exception de
I’Ertapénéme qui n’est pas actif sur le genre Acinetobacter [70].

L’association Ticarcilline/Acide clavulanique,Pipéracilline/Tazobactam ou
Sulbactam seul pourraient étre utilisés pour le traitement des infections urinaires a

Acinetobacter en associant avec le traitement le drainage des sites de suppuration et
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le retrait de tout matériel invasif infecté [71].

La Rifampicine reste active sur pres de la moitié des souches d’Acinetobacter
avec une activité bactéricide, y compris sur les souches résistantes aux
Carbapénemes mais elle sera toujours utilisée en association avec un autre
antibiotique [71].

La Tigécycline, quant a elle, est un dérivé de la Minocycline qui a prouvé son
efficacité sur I’A.baumannii in vitro lors de plusieurs études avec une CMI
intéressante mais peu d’études ont exploré son activité in vivo car cet antibiotique est
dans la majorité des cas utilisé en association avec d’autres molécules [72,73].

La Colistine methansulfonate est une pro drogue qui est administrée par voie
intraveineuse et qui se transforme au niveau du sang en la molécule active, le sulfate
de Colistine. C’est actuellement un des traitements de dernier recours des infections
a A.baumannii multirésistants y compris aux Carbapénémes seule ou en association
avec d’autres antibiotiques comme la Tigécycline, I’Ampicilline-Sulbactam, la

Rifampicine et les Carbapénemes [60,74].
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lll. Epidémiologie de I’A.baumannii

1.Répartition de [I’A.baumannii au sein des espéces bactériennes

isolées :

Au cours de la période d’étude, les souches d’A.baumannii ont représenté 1.71%
de 'ensemble des bactéries isolées au sein du laboratoire.

Ce taux reste relativement tres bas par rapport a celui rapporté par une étude
menée au CHU de FES réalisée en 2015 qui est de 5.8 % et une étude faite au CHU de
Marrakech qui est de 7%.Cependant, ce pourcentage reste trés proche du taux
rapporté en Algérie en 2016(1.67%), [Tableau 31]1[75,76,77].

Les taux les plus élevés sont rapportés en Inde en 2015 avec un taux de 10.2%,

et enlran avec un taux de 24.2% par une étude réalisée en 2016. [79,80].

Tableau 31 : Comparaison de la répartition de I’A.baumannii au sein des espéces

bactériennes isolées

Algérie France Iran Inde
Fés Marrakech Rabat Notre

2016 2014 2016 2015
2015[75] 2015[76] | 2015[81] étude

[77] [78] [80] [79]

Taux de
5.8% 7% 5.63% 1.67% <1% 24.2% 10.2% | 1.71%
I’A.Baumannii

Cette variabilité géographique dans la répartition de I’A.baumannii au sein des
especes bactériennes isolées entre les villes et les pays est liée aux différences de
I'usage des antibiotiques, aux politiques de controle des infections mais surtout aux

pratiques d’hygiene et de désinfection [82].
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2. Fréguence d’isolement de I’A.baumannii au sein des autres especes

d’Acinetobacter isolées :

L’A.baumannii a représenté la grande majorité des isolats d’Acinetobacter spp
avec un taux de 95%, ce qui rejoint les données de la littérature qui retrouve la
prédominance de cette souche avec des taux similaires [Tableau 32][76 ,81,83,84,85]

Tableau 32 : Comparaison de la fréquence d’isolement de I’espéce A .baumannii

Rabat Marrakech
Algérie2014 | Brésil2011 | Chine2015 Notre
2015 2015 :
[83] [84] [85] Etude
[81] [76]
A.baumannii | 87.8% 98% 94% 84% 83% 95%

En effet, A.baumannii est I’Acinetobacter le plus incriminé dans les infections
nosocomiales par sa capacité a coloniser et a survivre au sein du milieu hospitalier

[70, 86].

3. Facteurs de risque d’acquisition desinfectionsaA.baumannii chez les

patients hospitalisés :

Par définition, un facteur de risque agit en augmentant l'incidence de la
maladie chez des sujets qui y sont exposés, mais on parle aussi de facteurs 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. [87]. Les facteurs de risque se

classent en facteurs liés au patient et en facteurs liés au service d’accueil.
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3.1. Facteurs liés au patient :

a. I'age :

Dans cette étude 39.5% des souches d’A.baumannii étaient isolées chez les
sujets adultes agés entre 40 et 60 ans et I’age moyen était de 51 ans, ce qui rejoint
la littérature, notamment dans une étude réalisée au CHU de Fes qui rapporte la
prédominance dans la méme tranche d’age avec un taux de 36.54%et un age moyen
de 41ans. [75].

Une étude a I’hopital militaire Mohammed V de Rabat en 2015 note la
prédominance des isolats chez les sujets entre 18 et 64 ans, avec un age moyen de
56 ans [81][Tableau 33].

Une cohorte prospective faite sur plusieurs centres hospitaliers en Espagne
rapporte une moyenne d’age de 63 ans et une étude cas-témoin en France en 2014
note 62 ans comme age moyen [89,90].

Un age moyen plus bas est noté en Inde en 2015(38 ans) et en Afrique du sud en
2015(39ans).[80, 91 ][Tableau 33].

Les tares multiples et les défaillances multi viscérales qui sont le plus souvent
associées a l’age avancé favorisent I'immunodépression et par conséquent
I’hospitalisation prolongée, notamment en réanimation, ceci explique que ces sujets

sont susceptibles de faire plus d’infections nosocomiales [88].

Tableau 33 :Comparaison de I’age moyen:

Fés Rabat Tunisie Afrique France Espagne Inde Notre
2015 2015 2007 de sud 2014 2014 2015 étude
[75] [81] [88] 2015 [90] [89] [79]
[91]
L’age moyen 41ans 56ans 48ans 39ans 62ans 63ans 38ans 5Tans
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b. le sexe :

Les infections a A.baumannii ont été plus fréquentes chez la population

masculine que féminine avec un sexe ratio de 2.07. Cette prédominance masculine

est rapportée par plusieurs études nationales,

[75,76,79,88,90,91]. [Tableau34].

Tableau34 : Comparaison du sexe ratio :

maghrébines et internationales

Fés Marrakech Rabat Tunisie Afrique de France Inde 2015 Notre
2015 [75] 2015 2015 [81] | 2007 [88] sud 2014 [79] étude
[76] 2015 [91] [90]
Sexe ratio | 1.73 1.7 1.9 1.5 1.6 3.3 1.2 2.07
La prédominance masculine peut étre expliquée par le constat que

I’A.baumannii est souvent associé a des conditions sous jacentes comme le
tabagisme, I'alcoolisme, le diabete ainsi que d’autres pneumopathies chroniques [89].

c. Influence de I’état immunitaire :

Dans notre étude 39 %(n=13) des malades sont immunodéprimés, constituant
ainsi un facteur non négligeable, puisque le risque de développer une infection

nosocomiale quelle qu’elle soit est 2 fois plus élevé chez les patients

immunodéprimés [92]. [Tablau35].

Tableau 35 : comparaison des pourcentages d’immunodépression :

Rabat 2012 [5] France 2014 [90] Notre étude

Taux d’immunodépression | 22% 3% 39%

En effet 'immunité peut étre déprimée par des maladies chroniques sous

jacentes telles que : le diabete, I'insuffisance rénale chronique, les néoplasies, les
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hémopathies malignes...etc.

Cette dépression immunitaire va s’aggraver sous |'effet des pathologies aigués
telles que : le polytraumatisme, les bralures, les effets de la chirurgie, I’anesthésie,
les traitements immunosuppresseurs, les antibiotiques et la malnutrition. [93]

Nos résultats concordent avec les données de la littérature. Les infections
surviennent en premier lieu chez les patients ayant des antécédents de diabete (15%),
HTA (12%), [Tableau36].

Une étude réalisée a Fes en 2012, rapporte que 26.6% des patients étaient
diabétiqueet11.2% étaient hypertendus. [94][Tableau 36].

Une étude réalisée en France en 2014 note que 28% des cas ont eu une
cardiopathie, 25% ont le diabéte ;20% ont un BPCO, et 17% sont alcooliques
chroniques.[90][Tableau36].

39.5% des patients sont admis pour des urgences chirurgicales, puis les
urgences médicales (24%), suivie par les pathologies tumorales (18.5%) ;les
traumatismes et les états de choc représentent 9% des diagnostics d’admission pour
chacun. Une étude réalisée a Fés en 2012 classe les traumatismes comme premier
motif d’admission(34.2%), suivi par les urgences médicales(32%), les urgences

chirurgicales(29%) et les états de choc 4.8%.[94].
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Tableau36 :Comparaison des pourcentages des antécédents médicaux :

Espagne Notre
Antécédents Fes2012[94] | France2014[90]

2014[89] étude
Diabéte 26.6% 25% 22.4% 15%
HTA 11.2% - - 12%
Cardiopathie 1.92% 28% - 9%
Insuffisance

- 20% 14.2% 9%

rénale
BPCO - 2.56% 4.1% 9%

L’acte chirurgical préalable constitue un facteur derisque important dans notre
étude (70%),chose qui rejoint la littérature, ce taux atteint 90% au CHU Sahloul en
Tunisie et reste relativement élevé par rapport a celui rapporté a I’hopital Mohamed V
de Rabat 2012(30%)et au CHU de Fes en 2012 (42%).[88,5].[Tableau37].

la chirurgie est un acte invasif détruisant les barrieres de défense, et ses suites
nécessitent des manipulations multiples chez le patient, ce qui peut augmenter le
risque d’acquisition d’une infection a bactéries multi résistantes et c’est le cas dans
notre étude.(88).(Tableau37)

Tableau37 :Comparaison des pourcentages des patients opérés :

Fes 2012 Rabat 2012 Tunisie Espagne
Notre étude
[94] [5] 2007 [88] 2014 [89]
Taux des
patients | 42% 30% 90% 27% 70%
opérés
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3.2. Facteurs liés au service :

a. Antibiothérapie antérieure :

Tous les patients étudiés ont eu une antibioprophylaxie dans notre étude
(100%), en effet tous les patients ont recu des antibiotiques dans le mois précédent
I'infection par Acinetobacter baumannii [figure 7].Notre résultat rejoint celui trouvé a
I’hopital militaire Mohamed V de Rabat ou97.4% des patients étaient sous
antibiotiques et celui rapporté au CHU Sahloul en Tunisie qui note que tous les cas
étudiés (100%) ont recu une antibioprophylaxie,[5,88] [Tableau 38].

Tableau 38 :Comparaison des pourcentages d’antibioprophylaxie

Tunisie Espagne201
Rabat 2012 France 2014
2007 4 Notre étude
[5] [90]
[88] [89]
Antibioprophylaxie | 97.4% 100% 83.8% 87% 100%

La prise préalable d’un antibiotique est considérée comme facteur de risque de
résistance bactérienne quel que soit le site infecté et la flore bactérienne en cause.
[95]

La relation entre consommation d’antibiotiques et résistance bactérienne
estbien prouvée ; il a été ainsi montré en milieu hospitalier : [95]

> un parallélisme entre consommation d’antibiotiques et incidence des

infections a bactéries résistantes ;
> une multi résistance plus fréquente chez les souches bactériennes isolées
d’infections nosocomiales que chez les souches isolées d’infections
communautaires ; en général les services ou les hopitaux qui consomment le

plus d’antibiotiques ont la plus forte prévalence de bactéries résistantes.
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b. Le cathéter veineux central ou périphérigue :

Dans notre étude, tous les patients hospitalisés et porteurs d’A.baumannii ont
bénéficié d’un cathéter veineux, ce résultat est proche de celui rapporté a Feés en
2012 :91.7% et de celui rapporté en France 2014 : 92%. Ce taux atteint 24% dans
une étude menée au CHU Sahloul en Tunisie.[94,90,88][Tableau 39]

Tableau 39 : Comparaison des pourcentages de I'utilisation des cathéters veineux :

Fes Tunisie Espagne France
Notre étude
2012[94] 2007[88] 2014[89] 2014[90]

Cathéter
91.7% 24% 52.8% 92% 100%
veineux

Plusieurs autres études montrent que le cathétérisme central et périphérique
sont des facteurs de risque certains d’infection nosocomiale. L’infection sur cathéter
est la conséquence de la qualité de pose, des soins d’entretien et du délai d’ablation
[96,97].

c. Le sondage urinaire :

Le sondage urinaire représente un facteur de risque majeure d’infection a
A.baumannii dans notre étude(76%). Autres études ont montré que le sondage
urinaire est un facteur de risque de la survenue de l'infection nosocomiale, et
essentiellement a A.baumanni ,notamment dans une étude réalisée a I’hopital
Mohamed Vde Rabat en 2012 qui rapporte que 90.9% des patients avaient une sonde

urinaire, et 96% au CHU de Fes en 2012.[Tableau 40]
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Tableau 40 :Comparaison des pourcentages d’utilisation des sonde vésicale :

Fes 2012 Rabat 2012 Tunisie Espagne 2014 Notre
[94] [5] 2007 [89] étude
[88]

Sonde vésicale 96% 90.9% 15% 59.3% 76%

d. La ventilation mécanique :

La ventilation mécanique demeure aussi l'un des facteurs de risque les plus
importants pour l'acquisition de I’A.baumannii. Selon nos résultats,25% des cas
infectés a A.baumanii étaient sous ventilation mécanique et sont des patients qui ont
séjourné en réanimation.

Ce taux est tres proche de celui rapporté au CHU Sahloul en Tunisie (25%),tres
bas par rapport a celui rapporté a I’hopital Mohamed V de Rabat qui est de 94.8%,
97% rapporté a Fes 2012 et en France 2014.[5,88,89,90,94][Tableau 41]

Tableau41 : Comparaison des pourcentages d’utilisation de la ventilation mécanique :

Rabat 2012 Fés 2012 Tunisie 2007 Espagne 2014 | France | Notre
[5] [94] [88] [89] 2014 | étude
[90]
Ventilation
94.8% 97% 25% 56.3% 97% 25%
mécanique

La ventilation mécanique est un facteur de risque de survenue de
pneumopathies a A.baumannii .La pénétration et la colonisation bactérienne sont
favorisées par la présence de la sonde endotrachéale qui, d’'une part « courtcircuite»
les mécanismes normaux de défense de I’organisme (voies aériennes supérieures,
toux, clairance muco-cilaire), et d’autre part favorise I’inhalation desecrétions

pharyngo-trachéales.[94]
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4, Taux de mortalité des cas porteurs d’A.baumannii a ’THMMI :

Le taux de mortalité chez les patients hospitalisés a I’ HMMI atteint 25% . Ce
taux est relativement bas par rapport au CHU Sahloul en Tunisie (60%), et 49% en

Roumanie occidentale en 2015. [88,98][Tableau 42]

Ce taux varie selon les antécédents des patients et les comorbiditée associées,

tels que l'infarctus aigu du myocarde, la thromboembolie pulmonaires et les AVC.

[98]
Tableau42 : Comparaison des taux de mortalité d’A.Baumanni
Espagne Romanie
Fés 2012 Tunisie 2007 France 2014
2014 Occidentale Notre étude
[94] [88] [90]
[89] 2015 [98]
Mortalité 66.5% 60% 28.4% 31% 49% 25%

5. Répartition des isolats d’A.baumannii selon les services hospitaliers :

Les souches d’A.baumannii isolées provenaient en grande proportion (48%) des

patients hospitalisés dans les services de chirurgie avec le service d’urologie comme

chef de file (35%). Ces résultats different des données de la littérature, étant donné

que

la réanimation est toujours

le service

le plus pourvoyeur d’infection a

A.baumannii mais avec des taux variables. Le taux retrouvé dans cette étude (22.5%)

est inférieur a celui rapporté au CHU de Marrakech en 2015 (62%), tres bas par

rapport a celui rapporté a Feés en 2015 (82%), [94,76,81,99,79]. [Tableau43]
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Tableau43 :Comparaison de répartition de I’A.baumannii selon les services d’activités

Fes 2015 Marrakech | Rabat 2015 Espagne Notre
Casablanca Inde 2015
(94) 2015 (76) 81) 2014 (89) étude
2014 (79)
Réanimation 82% 62% 54.5% 67% 43.9% 68.5% 22.5%
Services
12% 20% 36.7% 12% 30.9% 17% 12.5%
médicaux
Services
6% 18% 8.4% 7% 21.1% 10.65% 47.5%
chirurgicaux

Les patients au niveau des services de réanimation présentent un risque de
développer une infection a A.baumannii plus élevé, ce qui est expliqué par la sévérité
des pathologies sous-jacentes, [I’hospitalisation prolongée, le recours a une
antibiothérapie a large spectre et lutilisation de multiples procédures invasives
notamment |'intubation, la sonde vésicale, les cathéters centraux [89].

Quant a la disparité entre les taux dans le service de réanimation, elle peut étre
expliquée par les différences de capacité des services de réanimation et leur
proportion par rapport a la capacité globale de I’hopital.

Les services médicaux ont représenté dans cette étude 12% de provenance des

isolats d’A.baumannii. Des études nationales menées a Marrakech et a Fes classent

les services médicaux en 3emeposition apres les services chirurgicaux. [75,76].
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6. Répartition des isolats d’A.baumannii selon la nature des

prélevements :

Les urines ont représenté le principal site d’isolement de I’A.baumannii dans
notre étude(42.5%).D’autres études rapportent la prédominance des prélevements
distaux protégés, notamment dans des études réalisées a Marrakech , Rabat et en
Afrique du Sud[ Tableau 43] [76,81,91 ].Autres études notent les hémocultures
comme chef de file des sites de prélevements. C’est le cas en Tunisie et en Egypte
[88,100]. [Tableau43]

Tableau44 : Comparaison de la répartition d’A.Bauamnnii selon les prélevements :

Prélevements | Marrakech Rabat Tunisie Egypte Afrique Inde Notre
2015 2015 2007 2015 de Sud 2015 étude
[76] [81] [88] [100] 2015 [79]
[91]
Urines 15% 12.02% 10% 9.52% 4% 12.7% 42.5%
PDP 33% 44.67% 5% 14.28% 41% - 7.5%
Pus 14% 22.5% 25% - - 27.6% 20%
Hémoculture | 14% 14.5% 40% 47.61% 12% 2.1% 2.5%

Les prélevements respiratoires constituent le premier site de provenance des
isolats d’A.baumanni dans la réanimation de 'HMMI.

Ces données concordent avec la littérature. En effet des études nationales et
internationales notent la prédominance des prélevements broncho-pulmonaires

principalement les PDP avec des taux similaires ou supérieurs.[99,5,98].[Tableau 44]
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Tableau45 : Comparaison de la répartition d’A.baumannii selon les préléevements

issus des réanimations :

Casablanca2014 | Rabat 2012 Roumanie
Prélevements Notre étude
[99] [5] occidentale2015[98]
PDP 51% 64.8% 94% 33.5%
Pus 11% 8.3% - 11%
Urines 6% 6.6% 3% 11%
Hémoculture 8% 15.7% 3% 0%

7. Répartition des souches d’A.baumannii selon le site infectieux :

Les principales infections causées par I’A.baumannii isolées dans [|’hopital

étaient les infections urinaires (50%).

Une étude menée a Marrakech en 2015 rapporte des résultats différents aux

notres puisqu’elle note la prédominance des pneumonies qui représentent 19% des

sites infectieux suivies par les bactériémies [7].[76]. [Tableau 45]

Tableau46 :comparaison de la répartition d’A.Baumannii en fonction du site

infectieux
Site infectieux Marrakech2015 Notre étude
Pneumopathies 19% 20%
Infections urinaires 3% 50%
Infections suppurées 3% 28%
Bactériémies 7% 3%
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Les Principaux sites infectieux en milieu de réanimation sont les
pneumopathies (67%), ces constats sont expliqués par le fait que l'infection a
A.baumannii est une infection nosocomiale par excellence qui sévit surtout en
réanimation, et les pneumonies sont le premier site infectieux atteint par
contamination de [I’environnement et du matériel utilisé lors de la ventilation
mécanique. Les bactériémies, les infections urinaires et les infections suppurées sont
également des sites de prédilection des infections nosocomiales en réanimation a
cause du recours aux gestes invasifs comme la mise en place de cathéters centraux et
sondage. A cela se rajoute le terrain fragilisé des patients mais surtout la

contamination de I’environnement et du matériel utilisé [101].
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IV. Epidémiologie de la résistance aux antibiotiques des isolats

d’A.baumannii :

1.Profil de résistance aux antibiotiques des souches d’A.baumannii

isolées :

a. Profil de résistance des isolats d’A.baumannii a I’hdpital :

Les résultats en termes de résistance aux antibiotiques retrouvés dans cette
étude sont alarmants. Les taux de résistance sont trés élevés pour les bétalactamines
et atteint87.5% pour la ticarcilline, 90% pour la céfotaxime ,85% pour la céfépime et la
ceftazidime.[tableau46]

Des études nationales et internationales récentes ont soulevé des résultats
similaires avec des taux de résistance élevés aux bétalactamines, notamment des
études menées a Rabat en 2015, a Marrakech en 2015, en Algérie en 2014, en
Espagne en 2014, en Jordanie en 2015 et en Inde en 2015.[Tableau

46](81,83,89,102,79]
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Tableau47 : Comparaison des taux de résistance a A.baumannii :

Afrique
Marrakech Rabat | Algéri Espagn | Franc | Jordanie | Inde
du Sud Notre
Antibiotiques | 2015 2015 | e2014 e2014 | e2014 | 2015 2015
2015 étude
[76] [81] [83] [89] [90] [102] [79]
[91]
TIC - 89% - - - - 100% - 87.5%
CTX 86% - 90% - - - 100% - 90%
86.03 97.8
CAZ 82% 90% 89% 93.9% 91% 100% 85%
% %
86.17 95.8
FEP - 90% 90% - 91% 100% 85%
% %
76.19 42.6
IMP 78% 79% 86% 74.1% 15.2% | 97.4% 72.5%
% %
82.9
GM 71% - - 67% 68% - 87.9% 77.5%
%
52.28 87.3
AN 36% 32% 7% 53.5% 12% - 45%
% %
87.78 92.6
CIp 82% 81% 72% 89.2% 13.6% | 94.8%% 77.5%
% %
CS 0% 1.7% 6% 0% 0.3% 5% 1.7% 4.2% | 0%

En effet, I’A.baumannii possede naturellement des mécanismes de résistance
aux bétalactamines notamment I’hyperproduction de céphalosporinase
chromosomique auxquels va se rajouter sa capacité a acquérir facilement de la
résistance en impliquant plusieurs mécanismes de résistance enzymatique, par efflux
et par imperméabilité [70].

Quant aux carbapénemes, le pourcentage d’isolement des souches résistantes

est tres élevé en atteignant72.5%. Ces pourcentages rejoignent ceux rapportés a
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Marrakech, a Rabat, en Afrique de Sud et en Espagne. Par contre, un taux faibles a
été rapporté en Inde. [Tableau 46].[76,81,91,89,79]

La place des carbapénémes comme antibiotique de référence dans l'infection a
A.baumannii est remise en question depuisl’émergence,a partir des années 1990, de
nombreuses épidémies dues a des souches résistantes a I'imipeneéme décrites dans
plusieurs pays sans répartition géographique particuliere. Cette résistance est liée
principalement a la production d’oxacillinases ayant une activité carbapénémase [88].

La résistance aux aminosides est 77.5% pour la Gentamicine et 45% pour
I’Amikacine qui reste ’Aminoside le plus efficace. Ces résultats sont proches de ceux
trouvés dans les études nationales au cours de la méme période : Rabat (52.28 %) et
Marrakech (36%).

Le taux de résistance le plus élevé était en Inde en 2015 avec 87.3%et les taux
les plus bas étaient en Afrigue du Sud en 2015 (7%) et en France
2014(12%).[Tableau46]

A noter que la dissémination de la résistance aux Aminosides est rapide étant
donné que les génes codant pour les enzymes inactivatrices sont présents sur des
plasmides, transposons ou cassettes au niveau des intégrons [59].

Le taux de résistance a la Ciprofloxacine rapporté dans cette étude est de
77.5%. Ce taux est proche de celui rapporté dans la majorité des études nationales et
internationales précitées dans le tableau 46.

Quant a la colistine qui fait partie de la famille des Polymyxines elle  est
souvent la seule alternative thérapeutique pour les souches d’A.baumannii résistantes
aux carbapénemes. Les souches étudiées ont gardé une sensibilité constante sur
I’antibiogramme . [Tableau46]

Plusieurs études confirment ce résultat mais avec des taux de résistance un peu
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plus élevés .Une étude réalisée en Algérie rapporte une résistance de I'ordre de 6%
au CHU de Tlemcen et une étude menée en Inde en 2015 rapporte un taux de 4.2%
[83,79].Le rapport de I’EARS de 2014 a relevé dans une étude menée sur la sensibilité
de 2217 souches d’A.baumannii provenant de 17 pays de I'union européenne, que la
résistance a la Colistine était de 5% dont plus de 80% des souches résistantes étaient
rapportées en Grece et en Italie [Tableau 46] [82].

Il existe effectivement une grande variabilité dans les taux de résistance aux
antibiotiques entre les pays voire méme entre les régions. Ce constat peut étre
expliqué partiellement par les différences entre la taille des populations ainsi que les
différences de prévalence de l'infection a A.baumannii et I’existence, ou pas, de
données nationales de surveillance de I’Acinetobacter. Cette diversité reste surtout
liée aux politiques d’utilisation des antibiotiques et aux pratiques d’hygiéne au niveau
de chaque structure hospitaliere [82,88].

b. Profil des souches multi - résistantes d’A.baumannii isolés a I’hopital :

Les souches ABMR constituent la moitié des souches A.baumanni isolées dans
notre étude, ce résultat rejoint celui de la littérature mais avec des taux différents. La
fréquence rapportée par une étude menée a I’hopital militaire Mohammed V a Rabat
est de 77.5%,a celui de Marrakech est de 78%.Le taux le plus bas était en France en
2014 avec 2.43%.[tableau47].

A.baumannii fait partie du groupe des bactéries BMR (Bactéries multirésistantes)
classées par I’Organisation mondiale de la Santé comme les plus inquiétantes sur le
plan de la résistance aux antibiotiques dans la catégorie critique qui comporte
acinetobacter baumannii, pseudomonas aeruginosa, enterobactéries productrices de
BLSE.[109].

Plusieurs facteurs peuvent intervenir pour favoriser I’émergence de ces souches
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et leur dissémination a savoir : | 'importance du réservoir hospitalier, I'importance de
la contamination apres les soins chez les patients infectés ou porteurs, I’évolution
souvent par bouffées épidémiques, les mauvaises pratiques d’hygiene et la pression
de sélection des antibiotiques.

Tableau48 :Comparaison des taux d’ABMR :

Rabat2015 | Marrakech2015 | Egypte2015 | France | Népal2015 | Inde2015 | Notre
[81] [76] [101] 2014[90] [103] [79] étude

Taux
77.5% 78% 24% 2.43% 52.43% 76.6% 50%

d’ABMR

c. Profil de résistance des isolats d’A.baumannii en réanimation :

Dans notre étude, toutes les souches sont résistantes aux béta-
lactamines,(100%).Des études nationales et internationales récentes ont soulevé des
résultats similaires avec des taux de résistance élevés aux
bétalactamines.[76,81,99,98][tableau48]

Quant aux carbapénemes, le pourcentage d’isolement des souches résistantes
est tres élevé en atteignant 100% en réanimation. Cepourcentage reste plus élevé par
rapport a ceux rapportés a Casablanca, et en Roumanie occidentale.[Tableau

48].[99,98]
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Tableau49 :Comparaison des taux de résistances a I’A.Baumannii en réanimations :

Rabat Fes Casablanc | Roumanie
Marrakech 2015 Notre
Antibiotiques 2015 2015 a 2014 occidentale
[76] étude
[81] [75] [99] 2015 [98]
TIC - 98.3% 97% 95% 99.3% 100%
CTX - - 97% - - 100%
CAZ 95% 95.8% 97% 91% 89.11% 100%
FEP 95% 94.66% 97% 91% 88.11% 100%
IMP 92% 87.7% 97% 74% 70.3% 100%
GM 82% - - - 76.73% 100%
AN 36% 59.3% 40% 38% 45% 78%
cip 92% 96.6% 99% 85% 81% 100%
CS 0% 1.68% 0% 2% 0% 0%

La résistance a I’amikacine dans notre étude est de 78%,ce taux est
relativement élevé par rapport aux études nationales, (36% a Marrakech,40% a Fes)et
internationales( 45% en Roumanie occidentale).[75,76,98][tableau 48]

Le taux de résistance a la ciprofloxacine rapporté dans cette étude est de
100%.Ce taux est proche de «celui rapporté a Fes (99%) et a Rabat
(96.6%).[75,81][tableau48]

Toutes les souches isolées en réanimation gardent une sensibilité constante sur
I’antibiogramme, plusieurs études rapportent ce résultat, notamment celles menées
a Marrakech (0%), a Fes (0%) et en Roumanie occidentale (0%).[76 ;75,98][tableau47]

D’autres études notent des pourcentages de résistance a la colistine plus élevés
en milieu de réanimation :1.68% en réanimation de I’Hopital militaire de Rabat en

2015,et 2% a I’hopital Ibn Rochd de Casablanca en 2014.[81,9][tableau48]
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2.Profil de résistance aux antibiotiques de I’A.baumannii en fonction

du site de prélevement

Les taux de résistance les plus élevés ont été retrouvés chez les souches
d’A.baumannii isolées a partir des hémocultures et des PDP dans notre étude, ce
résultat est confirmé par I’étude de Marrakech en 2015 ou les souches isolées des
PDP sont les plus résistantes aux antibiotiques testés [76].Ce qui est évidemment
expliqué par le fait que ces prélevements provenaient des services de réanimation qui
présentaient les taux de résistance les plus importants pour les raisons citées
précédemment.[tableau49]

Tableau50 :Comparaison des résistance a I’A.baumannii selon les sites infectieux :

Antibiotique | Etude PDP Urines | Pus Hémoculture

CAZ Marrakech[76] | 91% 77% 79% 71%

Notre étude 100% 89.47% | 75% 100%

IMP Marrakech[76] | 84% 68% 74% 81%

Notre étude 100% | 73.69% | 75% | 100%

AN Marrakech[76] | 64% 56% 64% 55%

Notre étude 33.33% | 84.21% | 75% | 100%

Cip Marrakech[76] | 93% 77% 86% | 78%

Notre étude 100% 89.48% | 87.5% | 100%
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V. Traitement :

Pour lutter contre les souches ABMR , qui sont résistantes

antibiotiques disponibles,

a tous

les

les thérapies de combinaison, y compris colistine /

imipéneme, colistine / méropenem, colistine / rifampicine, colistine / tigécycline,

colistine / sulbactam, colistine / teicoplanine, et imipénéme / sulbactam, ont été

largement étudiées. Des schémas thérapeutiques des infections a A.Baumannii sont

résumés dans le tableau 50. Nous allons discuter les plus récents rapports publiés

[104]. [Tableau 50]

Tableau51 :les différentes associations médicamenteuses contre I’A.Baumannii [104] :

Médicaments Type de Type Conclusion Références
recherche d’A.Baumannii
Résistantes aux | Le traitement combiné avec I' ampicilline- | Hiraki et
In vivo carbapénémes sulbactam et méropénéme estefficace contre | al.2013
la peau et I'infection des tissus mous.
Carbapénéme : — —
Multi- La combinaison d'un carbapénéme et | Kuo et
+Ampicilline+
résistantes ampicilline / sulbactam étaitassocié a un | al.2007
Sulbactam
In vivo meilleur résultat que la combinaison
d'uncarbapénéeme et I'amikacine, ou le
carbapénéme seul.
Multi- La minocycline en combinaison avec la | Rodriguez et
résistantes rifampicine, I' imipéneme et la colistinea | al, 2015
Carbapénéme montré une synergie bactéricide dans la
In vivo
+minocycline plupart des isolats qui nele port tetB gene,
mais les combinaisons ne sont pas en
synergietetB isolats -positifs.
carbapéngmes Multi- Un patient souffrant d' une bactériémie a eu | Candel et al.
+ Tigécycline + | Rapport de | résistantes, un résultat clinique favorable par une | 2010
colistine cas sensibles a la | association

colistine

méropenem / colistine / tigécycline
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in vitro | Ultra-résistants, 80% des patients ont été traités avec succeés . | Ouzbeks et
rapport colistine Senturk,
/cas sensibles 2010
Résistantes aux | Effets synergiques dans les 12 isolats Liu.X et
In vitro
Carbapénémes + carbapénémes, al.2016
colistine Ultra- La combinaisoncolistine méropenem a été Fan et
In vivo
résistantes,colist | efficace lorsque la colistine MIC est < 32 mg | al.2016
Multi- La combinaison dabtomycine/colistineétait la | Cordoba.et
In vitro
résistantes plus efficace,ainsi que la combinaison | el.2015
Carbapénéme+ | Rapport/ca | Multi- Le succé su traitement d’une infection | Biancofiore et
colistine+ s résistantes, multifocale par une combinaison | al, 2007
Cabapénéme+ Résistantes aux | Activité synergique Garcia-
In vitro
plazomicin carbapénnéme Salguero et al
Imipénéme + In vit Résistantes aux | Doripénéme,méropénéme et imipénéme | Lenhard et
n vitro
polymyxine B carbapénémes étaient pharmacodinamiquement similaires | al.2016
Multi- La combinaison polymyxice B /méropénéme | Menegucci et
Méropénéme+ ]
In vitro résistantes et la combinaison polymyxcine | al, 2016
polymyxicineB
B/méropénéme/fosfomycine a montré une
Doripénéme+ Multi- Activité synergique. Principe et
In vitro ]
tigécycline résistantes, al.2013
Doripénéme+ Multi- Activité synergique. Principe et
In vitro
colistine résistantes, al.2013
Doripénéme Multi- Activité synergique. Principe et
In vitro
+amikacine résistantes al.2013
Ampicilline+ In vitro/ Multi- Le traitement par I'ampisulbactam réduit le | Smolyakov et
sulbactam In vivo résistantes risque de décés chez des patients ayants une | al, 2003
Ampicilline+ Etude Multi- La combinaison ampisulbactam/colistine est | Kalin et
sulbactam+ rétrospectiv | résistantes trés efficaces dans le traitement des | al.2014
Tazobactam+ . Sensibles a la | Activitésynergique. Sakoulas et
In vivo
colistine colistine al.2016
Minocycline+ Résistantes a la | La combinaison minocycline/colistine a | Yang et al.
In vivo

colistine

minocycline

amélioré la survie des souris et réduit le

2016
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Multi- Effet ynérgique de la minocycline/rifampicine | He S. et al.
Minocycline+ In vivo résistantes et la minocycline/amikacine chez une souris | 2015
rifampicine. . - . .
P atteinte d’infection pulmonaire.
Résistantes aux | Bonne synergie. Peck et al,
Tygécycline+ .,
ygeey In vitro Carbapénémes, 2012
colistine R
sensibles a la
Résistantes aux | La combinaison entre la polymyxcine B et une | Rao et al.
Tigécycline+ )
In vitro carbapénémes, forte concentration de tigécycline a donné | 2016b
polymyxcineB
Hétéro- une meilleure activité bactéricide.
Tigécycline+ Multi- Activitésynergique bactéricide Moland et
In vitro
amikacine résistantes al.2008
Ultra- colistine / acide fucidique et la colistine / | Fan et
In vivo résistantes, rifampicine sont synergiques chez une souris | al.2016
Colistine+
. . sensibles a la | modeéle atteinte d’une infection de la cuisse.
rifampicine
] Résistantes a la | Les combinaisons colistine/rifampicine et | Bae et al.
In vitro
colistine. colistine/teicoplanine  avaient un effet | 2016
Colistine+ In vitro/ Multi- Effet  synergique de la  combinaison | Cirioni et al.
teicoplanine. in vivo résistantes, colistine/teicoplanine ,et la combinaison | 2016
Colistine+ In vivo/ Multi- Trés actif a la fois in vitro et chez un animal | Hornsey and
vancomycine in vitro résistantes, model. Wareham,
Colistine+ Résistantes aux | Bonne synergie Santimaleewo
In vitro
fosfomycine carbapénémes, ragun et al.
Résistantes aux | La synergie entre la colistine/acide fucidique | Bowler et
Colistine+ In vitro carbapénémes, est comparable a la synergie entre | al.2016
acide fucidique . . o .
sensibles a la | colistine/vancomycine.
calictina ot
Colistine+ Rapport de | Multi- Succes des résultats cliniques et | Fulnecky et
amikacine cas résistantes, microbiologiques. al. 2005
Colistine+ Résistantes aux | La combinaison Colistine+trimethoprim -
. . In vitro
trimethoprim - carbapénémes sulfamethoxazole était trés efficace sur les | Nepka et
Polymyxine In vitro/ Résistantes a la | La survie des souris infectées par Galleria | Chung et
B-+netropsine in vivo colistine mellonella traités par Polymyxine | al.2016
Carbénémes Inhibition de [I'apparition de la multi- | Jara et
Novobiocine In vitro
sensibles résistance au rifampicine. al.2015

Mme. Wafi Soukaina

107




Epidémiologie et résistance aux antibiotiques des isolats cliniques d’Acinetobacter baumannii

Thése N°: 085/17

In vitro/ Sensibles aux | Forte activitélytique, et amélioration de taux | Jeon et
Bactériophages
in vivo Carbapénémes de survie. al.2016;
Endolysine(LysAB Multi- Activitésynergique Thummeepak
In vitro
P-01)+colistine résistantes et al. 2016
Sensibles aux | Artilysins est efficaces in vitro et in vivo Briers et al,
. Carbapénémes 2014; Yan
Artilysins In vitro P g
Résistantes aux et al.,2015;
carbapénémes Defraine
Les peptides Multi- Bonne activité antimicrobienne. Pires et
In vitro L
antimicrobiens résistantes al.2015;
Rose Bengale+ In vit Résistantes aux | L’association de rose de Bengale et | Chiu et al,
n vitro
carbapénéme carbapénémes méropénéme ou imipénéme a montré un effet | 2016
b-Aminoketone Sensibles a la | Effet synergique avec les souches sensibles et | Martinez-
In vitro L L. . . . -
(MD3)+colistine colistine. résistantes a la colistine, avec mutation de | Guitian et
Bulgécina+ . Résistantes aux | Activité synergique Skalweit and
In vitro
carbaménéme carbapénémes Li, 2016
Fanésol+ In vitro Résistantes a la | Farnésol augmente la sensibilité a la colistine | Kostoulias et
colistine N 1 L z S 1 I ANl
L’acide Sensibles aux | Activité synergique. Shin and
; . In vitro
oléanolique+ carbapénémes Park, 2015
Cyanure+ 3- Résistantes a la | CCCP diminue la résistance a la colistine. Ni etal 2016
chlorophenylhyd In vitro colistine
razone
In vitro/ Sensibles aux | Certains acides aminés (D-histidine et de D- | Rumbo et
D-amino-acide
in vivo carbapénémes cystéine) peut inhiber la croissance des | al.2016
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VI. La prévention:[105-106]

La maitrise de la dissémination des souches en soins intensifs et dans I'hopital
est importante vu leur impact en termes de risque accru d'échec thérapeutique,
d'augmentation de la durée d'hospitalisation et des colts liés aux soins.

Les étapes a suivre pour le controle des épidémies produites par /’A.baumannii
comprennent l'identification des patients infectés et colonisés, la réalisation
d'analyses moléculaires pour investiguer le caractere clonal de I'épidémie, la
détermination du risque de transmission et l'instauration de mesures d'isolement de
contact (celles-ci sont utiles surtout en cas de diffusion clonale). D'autres démarches
éventuelles, en cas d'échec de ces mesures, sont la recherche d'une source
environnementale de contamination, le controle de l'usage d'antibiotique ou la

décontamination digestive.

1.ldentification des patients porteurs

Le laboratoire de microbiologie doit mettre en ceuvre des méthodes adéquates
de dépistage et de confirmation des souches d'A baumannii. Il est essentiel
d'informer rapidement le clinicien et I'équipe opérationnelle d'hygiene de la présence
de patients porteurs ou infectés par de telles souches. Cette information est
essentielle pour la prescription d'un traitement antibiotiqgue adéquat en cas
d'infection par cette bactérie et pour enrayer la dissémination de ces souches.
L'instauration de frottis de dépistage régulier a la recherche de patients colonisés au
niveau rectal dans les unités a haut risque comme les soins intensifs mérite d'étre
envisagée. Fréguemment, ces souches sont détectées dans les frottis de dépistage
plusieurs jours avant l'isolement dans un préléevement clinique. Le portage intestinal a
été associé comme facteur indépendant pour l'infection par cet organisme.

La réalisation de typage moléculaire sur les isolats positifs des patients Infectés

Mme. Wafi Soukaina 109



Epidémiologie et résistance aux antibiotiques des isolats cliniques d’Acinetobacter baumannii  Thése N°: 085/17

ou colonisés est importante pour déterminer la distribution clonale et identifier les

cas groupés de transmission croisée ou liée a un réservoir environnemental.

2.Hygiene des mains et mesures d’isolement de contact pour les

patients porteurs ou infectés :

Ces mesures comprennent l'isolement en chambre individuelle et l'utilisation de
gants et de blouses. Les mesures d'isolement de contact chez les patients en
réanimation se sont montrées efficaces avec une diminution de l'incidence et du
nombre de « clusters » (cas groupés) en cas d'épidémie ou de situation endémique.

Néanmoins, ces mesures peuvent entrainer des problemes des ressources dans
les institutions des soins ou la présence de ces souches est devenue endémique. Si le
taux de portage de ces souches augmente dans la communauté, lI'isolement des
porteurs peut devenir difficile a réaliser. Les mesures d'hygiéne des mains avec
I'isolement de contact ne sont pas toujours suffisantes et dans certains cas la
fermeture de 'unité de soins s'impose.

D'autres mesures pour le controle de la dissémination de ces souches
concernent le transfert des patients porteurs ou infectés dans les unités du méme
hopital ou dans les différentes institutions de soins et le regroupement de patients
dans les mémes chambres ou unités.

La réorganisation du travail des équipes de soins pour prévenir les ruptures

Dans la continuité des précautions en cas de soins au patient en isolement

technique, comme par exemple répondre au téléphone, a été efficace.

3.Mesures de politique antibiotique :

Les mesures de restriction de prescription des antibiotiques s'imposent en cas
d'échec des mesures habituelles d'hygiene. Le remplacement des C3G par une

association de pénicilline avec un inhibiteur des pénicillinases (par exemple
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pipéracilline- tazobactam), céfépimeou carbapénemes s'est montré effectif dans de
nombreuses institutions. Le principal inconvénient de cette mesure est le
déplacement du probleme en faisant apparaitre une résistance secondaire aux

produits substitués aux C3G.

4.Décontaminations digestive :

Les données de la littérature concernant l'utilité de cette mesure sont tres
limitées. Le schéma adéquat doit étre choisi sur la base du profil antibiotique de
résistance et cela peut étre rendu complexe par la multi résistance. Les régimes
antibiotiques utilisés ont inclus la ciprofloxacine, la colistine, la polymixine B,la
néomycine et l'acide nalidixique. La décontamination digestive est envisageable
comme mesure complémentaire a court terme pour la maitrise d'épidémies. Cette
approche doit étre évitée en situation endémique car elle peutfaciliter la sélection de

souches multi-résistantes.
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VIl. RECOMMANDATIONS :[107-108] :

Il s'agit des recommandations communes a toutes les infections nosocomiales a
germes potentiellement multi-résistants en milieu hospitalier et surtout en
réanimation.

1.Prévention

C'est la meilleure méthode d'action pour la lutte contre les infections
nosocomiales a A baumannii car elle est moins onéreuse et tres efficace, elle agit sur
les facteurs extrinseques prédisposant a ces infections.

a. Respect des protocoles de soins :

L'incidence élevée des infections nosocomiales constitue un critere de qualité
des soins et ce, d'autant plus qu'elle est liée aux facteurs extrinseques tels que les
manceuvres invasives. |l est, de ce fait, indispensable d’insister sur le respect des
procédures lors des différents soins administrés aux patients. Le lavage des mains est
une procédure qui est de plus en plus négligée enmilieu hospitalier comme I'atteste
une étude de Bensghir. Par ailleurs Cardoso etal, considerent cette procédure comme
étant la principale et la plus simple armedont on dispose pour la prévention des
infections nosocomiales .lls estiment quel'alcool éthylique a 70% et la polyvidone
iodée a 10% sont les agents les plus efficaces dans I'élimination d'A baumannii au
niveau des mains contaminées.

b. Désinfection du matériel de ventilation mécanique :

De nombreuses études ont rapporté de broncho-pneumopathies a A
Baumanniiliées a une désinfection incomplete du matériel de ventilation mécanique.
Actuellement, les unités de soins intensifs utilisent de plus en plusde matéries a
usage unique, ce qui diminue l'incidence de ces infections.

Cependant, pour les services ne disposant pas de matéries a usage unique, une
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désinfection adéquate telle qu'exigée par le fabriquant est nécessaire dans lebut de
prévenir ces infections.

c. Lutte contre la colonisation cutanée et mugueuse :

En dehors d'une situation épidémique, les patients qui présentent les facteurs

de risques tels que:

* Une durée de ventilation mécanique supérieure a 20 jours.

* Une durée de cathétérisme veineux centrale supérieure a 20 jours doivent
subir, d'aprés Pasdeloup et coll ,une surveillance de | colonisation par A
baumannii. Cette surveillance consiste en de prélevements nasaux et
écouvillonnages rectaux a la fréquence d'une fois par semaine. D'autres sites
peuvent faire I'objet de prélevement, il s'agit du pharynx, le bord cubital, les
espaces interdigitaux et le creux axillaire.

d. Limitation de I’antibiothérapie empirigue a large spectre :

L'antibiothérapie a large spectre est responsable d'une pression de sélection a
I'origine de I'émergence de souches d’A baumannii multi résistantes comme l|'ont
montré certains auteurs.

Il est indispensable dans la majorité des situations d'attendre des résultats de
I'antibiogramme pour entamer une antibiothérapie. Les études de Gomez et al,
montrent que l'antibiothérapie empirique inadaptée est un facteur pronostique
majeur.

Le maintien des principales fonctions (respiratoire, hémodynamique,
neurologique) est primordial. D'apres A Rodloff, le début d'une antibiothérapie ne
doit se faire que devant une infection documentée (isolement du germe et
antibiogramme). Cependant, l'administration d'antibiotique a large spectre avant

I'obtention des résultats de I'analyse bactériologique doit se faire dans les cas
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suivants :

Patients ayant un haut risque d'acquisition d'infection a germe multirésistants
et ayant des facteurs engageant le pronostic vital.

= Connaissance de I'épidémiologie locale des différents profils de sensibilité.

= Existence de signes évidents de choc septique chez le patient.

2.Stratégie de maitrise :

a. Isolement septique des patients infectés :

Les recommandations générales sur l'isolement septique telles que Formulées
par lI'arcelin comprennent:

i. Isolement géographigue du patient :

Dans le meilleur des cas, des chambres individuelles pour chaque patient.

Au pire des cas :

* regroupement des patients infectés par le méme germe.

»= Signalement sur la porte de la chambre par une pancarte de 15 cm sur 21
cm portant la mention: «veuillez vous présenter a l'infermiere».

= La mise d’'un logo doit étre mis sur chaque dossier de patient, de méme que

sur les fiches de liaison médicales et infermiéres, et sur les bons de

demandes d'examen, quels qu'ils soient.
*Lavage des mains :
Il doit étre antiseptique (alcool éthylique a 70% et polyvidone iodée a 10%),
effectué par tout le monde, avant l'entrée dans la chambre et apres la sortie.
= Gants a usage unique :
IIs sont mis dans la chambre. lls sont utilisés pour tous les soins directs, pour
I'entretien de la chambre et du matériel.

Lavage des mains avant et apres le port des gants.
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= Blouses ou tabliers en plastique :

Pour tous les soins directs,

Pour chaque patient,

Si possible a usage unique, sinon blouse textile lavable.

Respecter le sens du pliage selon le cas(au niveau du sas) partie contaminée a
I'intérieur. - dans la chambre: partie contaminée a l'extérieur. A changer, minimum, 3
fois par jour.

= Masques :

A utiliser avec visiere ou masque a lunettes en cas de risque de projections
oculaires.

Coiffe A utiliser en cas de risque de projections (le port de coiffe représente
une protection pour le personnel; elle n'est pas obligatoire).

* Petit matériel :

Il doit étre individualisé (petites monodoses d'antiseptiques). Utilisation du
matériel a usage unique chaque fois que possible.

Sinon, veiller au respect des procédures de décontamination, de nettoyage et
de désinfection.

= Excrétas

Utiliser en priorité le lave-bassins en sortant des bassins et urinoirs emballés
dans un sac en plastique.

Déchets de soins a risque infectieux :

Il doit suivre la filiere des déchets contaminés en vigueur au sein de
I'établissement hospitalier.

=Linge

Utiliser le linge de 1 'hopital qui doit étre changé quotidiennement. Son

Mme. Wafi Soukaina 115



Epidémiologie et résistance aux antibiotiques des isolats cliniques d’Acinetobacter baumannii  Thése N°: 085/17

élimination se fait par le circuit du linge contaminé en vigueur au sein de
I'établissement hospitalier.

*Fleurs :

Ne laisser ni fleurs, ni plantes dans la chambre (réservoir de: germes).

=Vaisselle :

Utilisation d'un lave-vaisselle.

= Dossier :

Ne pas le rentrer dans la chambre.

* Entretien de la chambre :

Il doit étre quotidien a effectuer en dernier, avec un détergent désinfectant.
Insister sur : les matériels, les poignées de portes et le téléphone, la robinetterie, les
siphons, les toilettes.

A la sortie du patient: nettoyer et désinfecter les surfaces verticales, rincer les
siphons en y versant 4 litres de solution détergente et désinfectante ,acheminer
couverture, couvre-lit, oreillers vers la blanchisserie par le circuit du linge contaminé.
La désinfection doit se faire selon la législation en vigueur.

*Transport et transfert :

Avertir par téléphone les services receveurs avant le transfert et mettre le
logo sur les fiches de liaison médicales et infermieres et sur les bons
d'examens.

* Protéger les zones de dissémination.

= Nettoyer et désinfecter le matériel de transport.

* |[nformer également les transporteurs.

=Visiteurs :
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Limiter leur nombre et les informer des précautions a prendre (se laver les
mains, ne pas toucher au matériel de soin, ni au pansement, ne pas s'assoir sur le lit).

ii. Isolement protecteur:

Il s'adresse spécifiguement aux patients immunodéprimés, en aplasie
médullaire et les grands brilés.

Il @ comme particularité la signalisation sur la porte, chambre individuelle,
porte fermée, lavage antiseptique des mains avant d'entrer dans la chambre, le port
des sur blouses a usage unique obligatoire ainsi que les coiffes et les masques de
type chirurgical.

b. Formation et sensibilisation du personnel soignant :

Une politique de lutte contre les bactéries multirésistantes établie dans un
établissement de santé ne peut réussir sans |’ implication de tous les intervenants
dans l'acte de santé. L’hygiene hospitaliere est I'affaire de tous (professionnels,
gestionnaires et décideurs de santé). Une forte motivation de tous ces intervenants
est nécessaire pour relever les défis qui se posent pour I’hopital, en termes de qualité
et de codt, et pour le patient, en termes de sécurité.

La sensibilisation des équipes se fait au travers des rétro-informations issues
des systemes de surveillances instaurés dans I’établissement, le CLIN ou Comité de
Lutte contre les Infections Nosocomiales qui peut étre assisté par une Equipe
Opérationnelle d’Hygiene hospitaliere (EOH) assure cette formation continue en
matiere de lutte contre les infections nosocomiales qui permet de faire participer le
personnel soignant a la mise en place des mesures d’isolement

C. Levée de I'isolement :

Elle se fait sur prescription médicale. Les précautions a prendre sont:

= Changement de chambre aprés douche et changement complet du linge .
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= Nettoyage et désinfection de la chambre.

3.Détection de I’origine des infections :

Il est important de connaitre les voies de contamination des patients afin de
mettre en ceuvre les moyens de lutte.

a. Origine exogéne :

Il s'agit de mettre en évidence une éventuelle contamination croisée. Il faut
donc procéder a des prélevements environnementaux (poignées de portes, matelas,
draps, oreillers, dossiers, lavabos, sol, robinets, air) au sein du personnel soignant
(main, blouses, stylos), et sur le matériel de ventilation mécanique.

b. Origine endogéne :

Le patient peut s'infecter a partir de sa flore endogéne, il est donc

Important de détecter toute colonisation cutaneo-muqueuse en situation
épidermique de facon systématique des les premieres 24 heures d'admission chez
tout nouveau patient par écouvillonnage rectal et nasal.

Identification du germe :

Le role du laboratoire de microbiologie dans la maitrise des infections a A.

Baumannii est primordial. Il est au centre de la surveillance de I'ensemble des
services cliniques d'un hopital et joue le réle de vigie en donnant l'alerte lors de
I'augmentation anormale des Acinetobacter dans un service. La détection des patients
infectés ou/et colonisés se fera a partir de prélevement cutané (creux axillaire, plis
inguinaux), de prélevement de pharynx et d'écouvillonnages rectaux qui seront
ensuite soumis a l'identification bactériologique en fonction des caracteres
morphologiques, culturaux et biochimiques.

Le typage moléculaire doit permettre de lier I'émergence des infections a une

ou plusieurs souches, qu'elles soient humaine ou environnementale. Ceci permet de
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connaitre I'écologie bactérienne du service et de diriger les mesures d'éradication des
réservoirs par désinfection, voire la fermeture temporaire de certaines unités de
soins.

L'antibiotype permet d'identifier les souches multi-résistantes et d'orienter les
protocoles d'un service en matiere d'antibiothérapie de premiere intention.

Il est donc nécessaire de sensibiliser le laboratoire de I'hopital sur une

éventuelle situation épidémique pour élaborer des stratégies communes de lutte.
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VIII. Surveillance : (110)

La surveillance est un élément clé de la prévention des infections nosocomiales.

Elle est pilotée par des structures spécifiques :

1.Le comité de lutte contre les infections nosocomiales (CLIN) :

C’est a la fois un centre d’élaboration d’une politique concertée d’hygiene, de
prévention et de lutte qui travaille avec la direction et la commission médicale
d’établissement (CME), et un dispositif d’intervention agissant en collaboration avec
les différents services cliniques, de pharmacie et de laboratoire de biologie.

= Le CLIN doit comporter : le président de la CME ou son représentant, le

représentant légal de I'établissement de santé, le médecin responsable de

médecine de travail, le directeur des services de soins infirmiers, un
pharmacien, un biologiste, deux membres proposés par la CME parmi les
médecins et les chirurgiens de I’établissement, le médecin responsable de

I'information médicale, un membre de I’équipe opérationnelle en hygiéne, un

infirmier exercant dans une unité de soins, en plus de cing membres

choisis parmi les médecins, les pharmaciens, les sages femmes, les
odontologistes, dont un médecin spécialiste de I’épidémiologie, un médecin

spécialiste des maladies infectieuses .

» Les missions du CLIN concernent :

v La définition et la coordination, avec I’équipe opérationnelle, du
programme annuel de I’action de lutte contre les infections nosocomiales
lequel comporte obligatoirement les axes suivants : prévention et
surveillance des infections nosocomiales, formation et information du
personnel de [I’établissement hospitalier, ainsi que [I’évaluation

périodiques des actions.
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v' L’élaboration du rapport annuel d’activités de lutte contre les infections
nosocomiales.

v L’avis consultatif sur la programmation des travaux et projets
d’aménagement des locaux ou d’équipements, susceptibles d’avoir des
répercussions sur la prévention des infections nosocomiales, dans

I’établissement hospitalier.

2.L’Equipe opérationnelles d’hygieéne (EOH):

Pour la réalisation de ces missions, le CLIN doit étre assisté par une équipe
opérationnelle d’hygiéne qui est composée de personnels médicaux et paramédicaux
spécialisés en hygiéne hospitaliere : elle associe un médecin ou un pharmacien, ainsi
gu'un personnel infermier. Cette équipe peut étre complétée par d’autres
professionnels (techniciens biohygiénistes, techniciens d’études cliniques).

* Les missions de I’EOH :

v Intervenir dans le choix des méthodologies relatives aux différentes
actions a entreprendre, en matiere de lutte contre les infections
nosocomiales.

v' Participer en coordination avec les services concernés, a |I’élaboration des
recommandations techniques de bonnes pratiques, assurer leur diffusion
et leur mise en place, et collaborer a I’évaluation de leur application.

v' Organiser le recueil, le traitement, et I'analyse des donnés de la
surveillance des infections nosocomiales, restituer les informations
collectées aux services concernés.

v' Réaliser les investigations et interventions, lors de la survenue des
événements inhabituels ou épidémies séveres liées aux infections

nosocomiales.
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v Coordonner et participer a la formation des professionnels dans le
domaine de la gestion du risque infectieux.

v Participer a la mise en place des mesures réglementaires d’hygiene.

3.Les correspondants en hygiéne :

Dans le cadre de lutte contre les infections nosocomiales, I’organisation globale
de la surveillance doit identifier des correspondants en hygiene hospitaliere dans
chaque service de soins.

Deux profils de correspondant, doivent étre identifiés : un correspondant
médical, désigné par le chef du service de soins, et un correspondant paramédical,
désigné par le chef de ’encadrement paramédical du service et éventuellement par le
responsable du service de soins de I'établissement. Ces correspondants vont
constituer les relais des structures d’hygiene de I'établissement, en formant un
réseau, sur les quels ils vont s’appuyer pour diffuser I'information et mettre en place

leur actions .

4_Le role du laboratoire dans la surveillance :

Le laboratoire de microbiologie a pour mission principale I’analyse des
prélevements issus de patients a des fins diagnostiques, principalement étiologique.
Les objectifs majeurs de la surveillance a partir du laboratoire sont au nombre

de quatre :

—

. Détection des épidémies.

2. Surveillance des bactéries endémiques multirésistantes aux antibiotiques.
3. Suivi de I’écologie bactérienne et de [I’évolution de la résistance aux
antibiotiques.

4. |dentification d’événements rares ou émergents
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Limites et perspectives :

> Etude rétrospective, d’ou la perte de beaucoup d’informations (age, durée
d’hospitalisation, gestes invasifs subis, thérapeutiques administrées,
évolution des patients, ...).

> Prise en charge bactériologique classique sans aucune confrontation avec
I’outil moléculaire permettant la classification et le typage des A.baumanii,
ainsi que [lidentification des meécanismes associés (genes de
carbapénémases, genes de résistance aux aminosides, aux fluoroquinolones,
...) ce qui aurait relevé la valeur scientifique et épidémiologique de ce travail.

> Durée : un an est une durée valable mais étant donné le changement de
I’épidémiologie au cours du temps, il est nécessaire de faire un suivi
ininterrompu de la résistance bactérienne pour pouvoir prédire les tendances
et guider véritablement I’antibiothérapie.

> Prévision d’une étude bactériologique et épidémiologique sur I’A.baumannii
extra-hospitalier .

> prévision dans le futur de la réalisation de travaux prospectifs et d’y associer

une étude moléculaire et une analyse statistique.
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L’A.baumannii occupe une place importante en pathologie hospitaliere en
raison de sa grande capacité a coloniser et persister dans I’environnement hospitalier,
sa fréguence croissante, son potentiel pathogéne et sa capacité a acquérir
continuellement des résistances. Par conséquent, cette bactérie doit impérativement
faire ’objet de programmes nationaux de surveillance dans tous les pays.

Cette étude a permis de réaliser une description du profil épidémiologique et
de la résistance des A.baumannii isolés a ’'HMMI de Meknes durant une année.

Les résultats de cette étude ont montré la place importante qu’occupe
I'infection nosocomiale a A.baumannii au sein de cette structure hospitaliere,
dominée principalement par les infections urinaires et les pneumopathies. Cette
étude a permis de noter des niveaux tres élevés de résistance aux antibiotiques en
particulier dans le service de réanimation touchant les Bétalactamines, les
Fluoroquinolones , la Gentamicine et la ciprofloxacine.

Devant cette situation alarmante qui limite fortement I’arsenal thérapeutique et
accroit le risque d’impasse en matiére de traitement, il est impératif de rationnaliser
I'utilisation des antibiotiques et d’améliorer les mesures d’hygieéne. La mise en place
d’une stratégie de prévention en se basant essentiellement sur la surveillance
épidémiologique et ’organisation des soins est indispensable.

Le laboratoire de microbiologie peut permettre non seulement la surveillance
des infections nosocomiales, I'une des pierres angulaires de la prévention ,mais
aussi peut développer des activités d’analyses complémentaires pour la maitrise du
risque infectieux dans I’établissement de santé.

L’A.baumannii reste I'agent le plus redouté dans l'infection nosocomiale car
c’est un adversaire difficile a controler et a éliminer, et le traitement optimal des

infections aux souches multirésistantes reste encore a établir.
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Résumé

Titre :Epidémiologie et résistance aux antibiotiques des isolats cliniques
d’Acinetobacter baumannii a I’hopital militaire Moulay Ismail-Mekneés.
Auteur : Mme. Soukaina Wafi.

Introduction : Acinetobacter baumannii est un pathogéne opportuniste qui
émerge ces dernieres décennies comme agent d’infections nosocomiales. Sa
résistance naturelle et sa capacité d’acquérir de nouvelles résistances aux
antibiotiques font d’elle la bactérie pionniere dans la multi -résistance.

Objectif : L’objectif de ce travail est de déterminer le profil épidémiologique, et
la résistance aux antibiotiques des souches d’A.baumannii isolées a partir des
prélevements a visée diagnostique.

Matériels et méthodes : Il s’agit d’une étude rétrospective réalisée au sein du
laboratoire de bactériologie de I’Hopital militaire Moulay Ismail de Meknes, et portant
sur 40 souches d’A.baumannii isolées de divers prélevements issus des différents
services de I’Hopital.

L’étude a été conduite du Ter mai 2014 au 31 mai 2015 sur une période d’une
année.

Résultats : Au total de 2330 souches bactérienne isolées durant la période

d’étude, I’Acinétobacter baumannii représente 1.71 %, et 6% de I’ensemble des
germe hospitaliers.

L’Analyse épidémio-clinique a révélé que I’age moyen est 51 ans, le sexe ratio
est a 2.L’étude des facteurs de risque avait objectivé le rbdle majeur de
I'lmmunodépression, |’antibiothérapie, et les procédures invasives. Le taux de
mortalité trouvé est de 25%.

Les résultats obtenus ont montré que ces pathogénes proviennent dans 42%
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des cas des prélevements urinaires. En effet , 'infection urinaire est le principale site
infectieux (50%) , tandis que les pneumopathies occupent 67% des sites infectieux en
réanimation.

Les services chirurgicaux sont la principale source d’isolement de cette espéece
bactérienne.

Une multi résistance aux antibiotiques est tres manifeste a I’hopital puisqu’on
note la résistance aux différents antibiotiques testés : 87.5% a la ticarcilline, 85% a la
céftazidime et la céfépime ,72.5% a l'imipénéme, et 77.5% s a la
ciprofloxacine.Cependant et a I’exception de la colistine qui garde une sensibilité a
100%,I’amikacine reste le produit le plus actif sur Acinétobacter baumannii avec une
sensibilité de 45%.

Sur les 40 souches isolées ,22.5% des souches étaient ABRI, et 50 % étaient des
ABMR, dont 45% provenaient du réanimation. (100% ABMR en réanimation).

Conclusion :Ces résultats montrent que la résistance des souches isolées est
augmentée de facon inquiétante dans cet établissement, et leur émergence
représente un sérieux probleme thérapeutique et épidémiologique, d’ou la nécessité
de la mise en place d’un systeme desurveillance de I’environnement microbien de

I’hopital et 'application stricte des mesures d’hygiene .

Mots clés : Epidémiologie- Acinetobacter baumannii - Bactérie multirésistante -

Résistance aux antibiotiques
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summary

Title: Epidemiology and antibiotic resistance of clinical isolates of Acinetobacter
baumannii at the Moulay Ismail-Meknes military hospital from May 2014 to May
2015.

Author: Mrs. Soukaina wafi.

Introduction : Acinetobacter baumannii is an opportunistic pathogen that has
emerged in recent decades as an agent of nosocomial infections. Its natural
resistance and ability to acquire new resistance to antibiotics make it the pioneer
bacterium in multiresistance.

OBJECTIVE: The purpose of this work is to determine the epidemiological profile
and antibiotic resistance of A.baumannii strains isolated from diagnostic specimens.

Materials and methods: This is a retrospective study carried out in the
laboratory of bacteriology of the Military Hospital Moulay Ismail of Meknes, and
covering 40 strains of A.baumannii isolated from various samples taken from the
different services of the 'Hospital.

The study was conducted from May 1, 2014 to May 31, 2015 over a one-year
period.

RESULTS: A total of 2330 bacterial strains isolated during the period

Acinetobacter baumannii represents 1.71%, and 6% of all hospital germs.

The epidemiological-clinical analysis revealed that the average age is 51 years,
the sex ratio is 2. The study of the risk factors had objectified the major role of
Immunodepression, antibiotic therapy, and invasive procedures. The mortality rate
found is 25%.

The results obtained showed that these pathogens originate in 42% of the cases

of the urinary samples, indeed the urinary infection is the main infectious site (50%);
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While pneumonia occupies 67% of infectious sites in intensive care units.

Surgical services are the main source of isolation of this bacterial species.

A multi-resistance to antibiotics is very evident in the hospital, since resistance
to the various antibiotics tested is noted: 87.5% to ticarcillin, 85% to ceftazidime and
cefepime, 72.5% to imipenem, and 77.5% s To ciprofloxacin. However, with the
exception of colistin which retains 100% sensitivity, amikacin remains the most active
product on Acinétobacter baumannii with a sensitivity of 45%.

Of the 40 strains isolated, 22.5% of the strains were ABRI, and 50% were ABMRs,

of which 45% came from intensive care. (100% ABMR in intensive care).
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(Annexe 1)
Antibiotiques a tester sur l'antibiogramme d’A.baumannii selon les

recommandations du CA-SFM avec leurs concentrations et diametres

critiques (CA-SFM, 2014)[9]

Concentrations | Charges des Diamétres
critiques (mg/l) | disques (pg) | critiques (mm)
Antibiogrammes 5= R > 52 R<

Antiblegramme standard
Ticarcilline = le |= B4 75 Z d0 1< 15
Ticarcilline /clavulanare = 16| = 64 75/10 = 20)< 15
Pipéracilline = 16 (> b4 100 =z 21 [< 18
Pipéracilline ‘tazobactam = 16|> B4 10010 = 21 |< 18
Ceftazidime £ &= 16 30 Z 18 | < 15
Imipénéme = 2 = 8 10 = 21 < 15
Centamicine £ 4] 4 10 = 17 |< 17
Tobramycine = 4 = 4 10 = 17 |< 17
Amikacine £ g | 16 30 Z 17 (< 17
Cotrimoxazole = 2| 40 1,25/23,75 |z 16 [< 13
Ciprofloxacine =1 =1 5 z 21 < 21
Antibiogramme  complémentaire
Cefépime < B> 16|30 = 18 |< 15
Méropénéme g 2 | g (10 z 21|« 15
Doripénéme = | |= 2110 = 23 |< 20
Nétilmicine < 4 = 4 (10 2 16|< 16
Tetracycline 4 4 = § |30 z 15 |< 12
Colistine < 2 = 2
Rifampicine =4 =16 30 =19 < 14
Tigécycline
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(Annexe 2)

Fiche d’exploitation du travail du these :

v' N identification du dossier patient : .........................

v Age: O Enfant O Adulte

v Sexe : O Masculin O Féminin

ChirurgicauX...........ccoooeeiiiin..
v Facteurs favorisants : O age, O immunodép.O Immunosuppr. O Corticoides, O chimio,

ATBth, O acte chir, O VMA, O sonde U, O KTv,.

v' Service d’origine :

O Médecine O Chirurgie O Réanimation

v" Nature du prélévement :

e OPus O ECBU O Cathéters O Hémocultures

e O Préléevements respiratoires O Liquide céphalo-rachidien

e O liquide d’ascite O AULIES o
v Site infectieux :

e O pneumopathies O bactériémies O infections suppurées

e O infections urinaires O AULIES oo s

v Profil de résistance (antibiogramme) de I'espéce d’Acinetobacter isolée :

0]
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Ticarcilline (TIC) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Ticarcilline/acide O Sensible O Intermédiaire O Résistant
clavulanique(TCC)

Pipéracilline (PIP) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Pipéracilline/tazobactam | O Sensible O Intermédiaire O Résistant
(TZP)

Aztréonam (ATM) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Céfotaxime (CTX) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Ceftazidime (CAZ) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Céfépime (FEP) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Imipéneme (IPM) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Méropéneme(MEM) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Gentamicine (GM) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Tobramycine (TM) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Amikacine (AN) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Nétilmicine (NET) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Ciprofloxacine (CIP) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Tétracycline (TET) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Cotrimoxazole (SXT) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
Colistine (CS) O Sensible O Intermédiaire O Résistant
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