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:
Serment d'hippocrate

Au moment d’étre admis a devenir membre de la profession médicale, je
m’engage solennellement a consacrer ma vie au service de [ humanité.
Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur

sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de
mes malades sera mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.
Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir [ honneur et les
nobles traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes freres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune
considération politique et sociale, ne s’interposera entre mon devoir et
mon patient.

Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa
conception.

Méme sous la menace, je n'userai pas mes connaissances médicales
d’une facon contraire aux lois de [ humanité.

Je m’y engage librement et sur mon honneur.

Déclaration Genéve, 1948
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Je me dois davouer pleinement ma reconnaissance a
foutes les personnes qui m ont soutenue adurant mon
_parcours, qui ont su me Aisser vers le haut pour
alteindre mon objectif. Cest avec amour, respect et

gratitude que

g,/
S¥E
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A Allah

Le Tout Puissant
Qui m’a inspirée
Et m’a guidée dans le bon chemin
Je Lui dois ce que je suis devenue
Louanges et remerciements
Pour Sa clémence et Sa miséricorde.

A mes tres chers parents,
Aucun mot ne saurait exprimer ma profonde gratitude et ma sincére

reconnaissance envers les deux personnes les plus chéres d mon coeeur. Je
vous dois ce que je suis, vos priéres et vos sacrifices m’ont comblé tout au
long de mon existence. Que cette thése soit au niveau de vos attentes,
présente pour vous [estime et le respect que je voue, et qu'elle soit le
temoignage de la fierté et Lestime que je ressens. Je vous serai

éternellement reconnaissante, je vous aime treés tves fort...

A mon papa chéri FL hassan AZZ0UZT
De tous les péres, tu as été le meilleur. Depuis ma tendre enfance, tu m’as

entouré d’attention, orienté dans la vie ; tu m’as chéri et protége. Tu as
cru en moi quand j ai perdu espoir, tu m’as hissé vers le haut quand jai
baissé mes bras. Cher papa, tu es un homme de cceur, je ne suis pas la
seule d Caffirmer. Jespére pouvoir t honorer un jour et faire ta fierté
comme tu as fait la mienne. Ce travail est la concrétisation de ton réve le
plus cher et le fruit de tes encouragements. J aimerai pouvoir te rendre
tout Lamour et la dévotion que tu nous as offerts, mais une vie entiére ne
suffirait aucunement. Puisse Dieu, le tout puissant, te préserver et
t'accorder santé, longue vie et bonheur.

Je t’aime cheri



A maman chérie Saadia MOUFAKIR
Tu m’as donné la vie et Lenvie de vivre, les plus précieux de tous les
cadeaux. Sans toi, chére maman, je ne suis qu'un covps sans dme. Tu es la
lanterne qui illumine mon chemin, ma boussole quand je perds le nord.
Tu incarnes la bonté, le bonheur, la joie d vivre sans arréter, tu as
toujours su donner et donner sans compter. Dans tes bras jai grandi,
petit a petit ; et aujourd’hui je ne sevais pas [d sans toi ma chére maman.
Oui ! Cest grdce d toi que je deviens ce que je suis
Merci d’étre plus quune mere pour moi, ma confidente, mon amie, ma
sceur, et puis la plus parfaite maman qu'une fille puisse avoir.
Puisse Dieu, le tout puissant, te préserver et t'accorder santé, longue vie
et bonheur.

Je t’aime ma chérie

A mon cher mari ABDERRAHIM

Quand je t'ai connu, j'ai trouvé (homme de ma vie, mon dme sceur et la
lumiére de mon chemin. Ma vie d tes cotés est remplie de belles surprises.
Tes sacrifices, ton soutien moral et matériel, ta gentillesse sans égal, ton
profond attachement m'ont permis de réussir mes études. Sans ton aide,

tes conseils et tes encouragements ce travail n'aurait vu le jour.
Quoique je fasse, je ne serais pas en mesure de récompenser tous tes

sacrifices pour rendre notre foyer équilibré et combleé. Puisse ce travail

représenter le témoignage de ma reconnaissance, de mon amour et de ma
considération. Mevci au bon dieu qui a croisé nos chemins.

Mille mercis mon DIHIM



A mon frére Azzeddine AZZOUZI

Tu as été présent et tu m’as épaulée dans les instants les plus difficiles. Les
mots ne suffisent guére pour exprimer Lattachement, Lamour et
Caffection que je porte pour toi. Mevci d’étre un véritable fréve, mille
mercis pour tes conseils pertinents et tes encouragements. Ta place dans
mon ceeur est irremplacable. Je te souhaite tout ce qu'il y a de meilleur

dans la vie. Que Dieu te préserve du mal et t'accorde santé et réussite.

A mon frére Said AZZOUZI,

Je t'avoue mon petit frére que je n'imagine guére ma vie sans toi, malgré
la distance qui nous éloigne ces derniers temps, nos souvenirs ne cessent
de me manquer et resteront d jamais graveés dans mon cceur et ma
mémoire. Ma joie, mon admirable frére, est incompléte d cause de ton
absence. Tu es et tu rvesteras pour moi le frére que toute fille espére avoir :
Ma source de bonheur, ma fierté et mon exemple. Mevci Said d’étre
toujours présent pour moi. A nos souvenirs et caprices d’enfants, d toi
mon petit fréve je dédis ce travail qui sans ton aide précieuse n'‘aurais
jamais vu le jour, Que notre dieu te bénie, et te procure une vie pleine de

bonheur et de réussite.

A ma petite sceur Houda AZZOUZI
Ma petite, tu es ma sceur, mon amie et ma confia[ente. Je ne pourrais
jamais imaginer ma vie sans toi, merci d mon autre moi. Tu es ce petit
rayon de soleil qui procure chaleur et tendresse. Jespére que je remplis
correctement le role de grande sceur. Peux-tu gavder ta pureté et ta joie

de vivre. Je te souhaite tout le bonheur du monde.



A mon grand pére maternel Mustapha MOUFAKIR
Je te remevrcie pour tout le soutien exemplaire et Lamour exceptionnel
que tu me portes depuis mon enfance.

Puisse le tout puissant, vous procurer une longue et heureuse vie.

A [a mémoire de mes grands parents paternels : Bouabid et Zahra
AzZzouz1
Jaurais souhaité votre présence en ce moment pour partager ma joie. Vous
mavez toujours fait preuve d'amour et d'affection, vous étes toujours
_présents dans mon esprit et dans mon cceur. Aussi dans ce moment de joie,

vous avez toutes mes pensées. Que vos dmes reposent en paix.

A la mémoire de ma grande mére maternelle Halima BIHICH,

Je n’ai pu te connaitre qu’d travers les larmes chaudes versées par ma
mere et les dives pleins damour de ma tante et mes oncles; me permettant
de te garder au chaud dans mon cceur pour toujours. Jaurais tellement
aimé que vous soyez ld et que tu puisses étre fiere de moi. Puisse ton dme
repose en paix, Que Dieu, le tout puissant, te couvre de sa sainte

miséricorde et t'accueille dans son éternel paradis.

A mes chers oncles : Pour votre amour, vos priéres et vos encouragements
qui m'ont été dun grand soutien au cours de ce long parcours. Vous étes
pour moi une source inépuisable de sagesse et d’amour. I y a tant de
chaleur dans la bonté de vos cceurs. Je vous aime énormeément et je suis

vraiment treés fiére d’étre votre niéce.



A azizi Mohamed MOUFAKIR et son épouse Nadia
AZIZI ET TATI, votre amour est un don de DIEU. Dans vos yeux, jai
toujours pu live de la tendresse. Merci de vous soucier autant de mon
bonheur et de mon bien-étre. Mevci de m’avoir soutenue et aidée d surmonter
tous les imprévus de la vie. Je vous dédie ce modeste travail en témoignant
de mon affection et mon inaltérable amour. Je vous souhaite une vie pleine
de bonheur, de santé et de prospérité. Que Dieu vous protége et consolide les

[iens sacrés qui vous unissent.

A Ahmed MOUFAKIR et son épouse Asmaa
Mon cher oncle, mon ASSOUM, vous avez toujours su rendre, les
moments les plus difficiles, plus joyeux, c’est ce qui fait de toi un homme
unique de ton genre cher oncle ainsi que CADORABLE assoum .Pour tous
les moments de folies qu'on a passés ensemble. Je vous dédie ce travail
avec tous mes veeux de bonheur, de santé et de réussite. QU ALLAH vous

garde pour nous

A Brahim MOUFAKIR et son épouse Nadia
Aucune dédicace, aussi expressive qu'elle soit, ne saurait exprimer la
profondeur de mes sentiments et Lestime que j'ai pour vous.
Merci pour tout ce que vous avez fait pour moi
Je vous aime trés fort
Jimplore Dieu pour qu’il vous garde en bonne santé et qu’il nous

permette de profiter de votre présence d nos cotes.



A ma chére tante Amina Moufakir
Depuis ma tendre enfance, tu m’as entourée d attention, chérie et
protégée. Tu es une amie, une deuxiéme maman pour nous. En
temoignage de Cattachement, de Lamour et de Caffection que je porte
pour vous. Je vous remercie pour votre hospitalité sans égal et votre
affection si sincére. Je vous dédie ce travail avec tous mes veeux de

bonheur, de santé et de réussite.

A mes chéres tantes Saadia AZZOUZI et son conjoint, Rahma AZZOUZI
et son conjoint, Fatima AZZOUZI et son conjoint, Aicha AZZOUZI et son
conjoint, Hafida AZZOUZI et son conjoint, Malika AZZOUZI et d
Cadorable Najat IMADI et son conjoint Mohamed EL AFIA
Jai une chance inestimable d’étre née dans une famille si aimante et si
généreuse. Tous les mots ne sauraient exprimer la gratitude, et la
reconnaissance sincéres que jai pour vous. Vos encouragements m’'ont été
dun grand soutien. Vous m'avez donné de bons conseils et vous avez
toujours été d Lécoute. Jaurais aimé vous rendre hommage un par un en
temoignage de mon attachement, mon respect et de ma grande
considération. Que ce travail traduise toute mon affection et mes souhaits

de bonheur, de santé et de longue vie.

A mes oncles ZL houssein AZZ0UZT et ses epouses, Bouzekri AZZ0UZT et
son épouse
Jespere gue vous retrouvez dans la dedicace de ce travail, le temoignage

de mies sentoments smceres et de mes Vaeux de sante et de pontieur.



A tous mes petits cousins et cousines, ANAS, SALMA, ZAKARIA, AYA,
LINA, INAS, HIBA, YOUSSEF, KHALIL, AYMANE, MALAK, si
MOHAMED, OUSSAMA, HAMZA, FATIMEZZAHRA , HAJAR,

ABDELATI, NAIMA, YOUSSEF, YOUNESS, SIMOHAMED
Yous étes une source de bonheur et de douceur. Je remercie le bon Dieu de
votre présence et je le prie de vous protéger, vous m'avez rendu la cousine
la plus heureuse du monde... Sachez bien que je sevais toujours la pour

vous et je vous aimerais toujours d’un amour inconditionnel.

A toute la famille AZZOUZI et d toute la famille MOUFAKXIR
Fn temoignage de mon respect.

Je vous soufiaite fieureise vie.

A ma belle famille : a ma deuxiéme maman Aicha AIT HMIDA , da Issam
BELMOUDDEN et son épouse, d Hicham BELMOUDDEN ,a Habiba
BELMOUDDEN, d Nisrine BELMOUDDEN et son conjoint et d Nadia
BELMOUDDEN
Je vous remevrcie tout particuliérement pour votre soutien et affection.

Puissiez-vous trouver dans ce travail le témoin de mon affection et estime.

Spéciale dédicace a la formidable dame que j'ai pu rencontrer durant ce
long parcours, Mme. Naima BERREHOU
Rajaa tu as une maman en or, tu étais toujours pour nous une amie, une
confidente et une source de bonheur
Mille mercis pour tes priéves, tes encouragements et ton soutien
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Staphylocoque aureus est une bactérie commensale de la flore cutanéomuqueuse de
I’homme. Un portage nasal permanent est retrouvé chez 30% des individus. [1-2]

C’est I'une des causes les plus fréquentes d'infections pédiatriques dans le monde, se
manifestant par un éventail de maladies, allant d'une infection cutanée mineure a une maladie
invasive grave et mortelle. [3]

Durant des enquétes faites dans différentes communautés, la prévalence du portage nasal du
staphylocoque aureus chez les enfants en bonne santé a été rapportée de 26,2-52,3% [4-5-6]
En raison de sa virulence et sa résistance aux antibiotiques habituels, cette bactérie occupe une
grande importance dans la pathologie humaine. [7]

Il est a origine de pathologies extrémement variées, qui peuvent étre des infections
suppuratives, localisées ou systémiques, mais aussi des syndromes liés a I'action de toxines [8]
Ces infections relévent d’un véritable probleme de santé publique tant par la virulence de la
bactérie que par I’émergence de souches multirésistantes aux antibiotiques. Les premiers cas
rapportés d’infection a S.aureus résistant a la méticilline (SARM) datent de plus de trente ans et
revétaient un caractére nosocomial, I'acquisition de SARM étant liée a ’hospitalisation récente ou
a I’exposition prolongée et récurrente aux antibiotiques. Néanmoins, depuis les années 1990,
les infections a SARM se sont multipliées chez les adultes et les enfants n’ayant aucun des
facteurs de risque d’acquisition de SARM habituellement décrits, Il s’agit des infections a SARM
d’origine communautaire (SARM-C).

Les progres récents de la microbiologie ont permis une meilleure connaissance de la
physiopathologie des infections staphylococciques, de leur épidémiologie, marquée par
I’laugmentation de la fréquence des souches résistantes aux antibiotiques, et de leurs
thérapeutiques spécifiques. [9]

L’émergence de Staphylocoques aureus résistants aux antibiotiques actuels et la prévalence
accrue des SARM sont des obstacles majeurs pour le traitement des infections par ce pathogeéne.

(10]
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Les objectifs de ce présent travail sont :

Etudier la prévalence du portage nasal du staphylocoque aureus d’origine
communautaire chez la population pédiatrique du CHU Mohamed VI de Marrakech.
Etudier la prévalence du portage cutané du staphylocoque awreus d’origine
communautaire chez les enfants porteurs de lésions cutanées chez la méme
population pédiatrique du CHU Mohamed VI de Marrakech.

Evaluer la prévalence du portage nasal du SARM d’origine communautaire chez la
méme population.

Etudier La sensibilité aux antibiotiques des souches isolées du SA et du SARM-C.
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|. Caractéristiques de I’étude

1. Cadre de I’étude

1.1. Type d’étude

Il s’agit d’une étude épidémiologique prospective réalisée durant une année, du Juin

2017 au Juin 2018, au Centre Hospitalier Universitaire (CHU) Mohamed VI de Marrakech.

1.2. Considérations éthigues

Notre étude s’est déroulée dans le respect des conditions éthiques et I’anonymat des

patients.

1.3. Population cible

Cette étude inclut 300 patients, elle concerne les malades de la consultation externe des
différentes spécialités pédiatriques (dermatologie pédiatrique, urgences pédiatriques, pédiatrie
A, pédiatrie B, CCIA, CCIB, néonatologie) du Centre Hospitalier Universitaire Mohamed VI de

Marrakech.

2. Criteres d’inclusion

Les malades inclus dans notre étude étaient :
e Les enfants malades de la consultation externe pédiatrique du CHU Mohamed VI de
Marrakech,
e Au nombre de 300,

e Ayant un age inférieur ou égal a 15ans.
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3. Ciriteres d’exclusion

Les enfants exclus de notre étude étaient ceux qui :
e Ont été sous couverture antibiotique durant le mois précédent le préléevement
e Ont été hospitalisés pendant les 6 mois précédent le prélevement
e Avaient une maladie chronique connue (diabéte, hémodialyse, asthme,..)
e Avaient un déficit immunitaire connu : primitif, acquis ou iatrogéne

e Etaient porteurs de cathéter ou de matériel transcutané

Il. Méthodologie de travail

1. Recueil des données

Avant de remplir le questionnaire et avant tout prélevement nasal et ou cutané, un
consentement verbal libre et éclairé est obtenu de la part des parents, aprés avoir leur expliqué

I’objectif de notre étude.

1.1. Le guestionnaire

Les données cliniques et épidémiologiques ont été recueillies a 'aide d’un questionnaire
qui a permis d’obtenir des renseignements sur :

e Les caractéristiques sociodémographiques: I'age, le sexe, la saison, I'origine, le lieu de
résidence, le nombre de personnes parmi les contacts proches et s’ils sont porteurs ou
non d’infections cutanées.

e Les antécédents : d’hospitalisation, de prise d’antibiotiques, de maladie chronique.

e Les signes cliniques : le motif de consultation, la présence ou non de lésion(s)

cutanée(s) associée(s)
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1.2. Les prélévements

Des préléevements nasaux ont été effectués chez tous les malades, avec des prélevements

des lésions cutanées chez les malades qui ont présenté des atteintes cutanées.

a. Protocole du préléevement :

a.l. Prélévement nasal : Procédure

—  Prélever a [I’écouvillon humidifié (imbibé dans 0,5ml de [Ieau
physiologique stérile)

— Insérer I’écouvillon dans la narine antérieure du patient (1-2 cm) et
recueillir les sécrétions nasales en effectuant 2 a 3 rotations complétes
de I’écouvillon (Figurel)

—  Répéter la méme procédure dans I'autre narine du patient sans changer

d’écouvillon.

Figure 1: Ecouvillon stérile utilisé pour le prélevement nasal ou cutané

a.2. Prélévement des lésions cutanées

—Les lésions sont tout d’abord désinfectées, puis la vésicule, bulle ou

pustule était ouverte a I'aide d’une aiguille stérile (figure2)
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Figure 2 : Prélevement de bulles chez un enfant de 3 ans, gui avait consulté pour impétigo, vu
aux urgences dermatopédiatrigues du CHU Mohamed VI de Marrakech

Puis ;

-Placer I’écouvillon dans son étui de transport.

1.3. Analyse microbiologigue

a. Traitement des prélevements :

a.l. Acheminement :

—Acheminement du préléevement nasal et /ou cutané au laboratoire de
microbiologie du CHU Mohamed VI de Marrakech, dans un délai ne

dépassant pas 4heures.

a.2. Mise en culture et isolement :

—Chaque prélevement nasal et/ou cutané a été ensemencé sur milieu

Chapman et incubé a atmosphére normale a 35+/_2°c pendant 20+/_4h
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a.3. Identification :

A été faite selon quatres caractéres: morphologiques, culturaux, biochimiques et

antigéniques conventionnels

e caractéres morphologiques :

SA apparait sous forme de Cocci a Gram positif (CGP) en diplocoques ou en amas (aspect

en grappes de raisin), immobiles, non sporulés (figure 3)

Figure 3 : Aspect morphologique du SA a I’examen direct
(Photo prise au laboratoire de microbiologie du CHU Mohamed VI de Marrakech)

e Caracteres culturaux :

La culture du SA se fait sur milieux usuels, c’est un germe Aéro anaérobie facultatif
La plupart des souches de SA élaborent un pigment qui donne une couleur jaune-orangé

aux colonies [11] (figure 4)
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Figure 4 : Colonies pigmentées du SA en culture sur gélose enrichie
(Photo prise au laboratoire de microbiologie du CHU Mohamed VI de Marrakech)

e Caracteres biochimiques :

Plusieurs tests ont été réalisés pour I'identification de genre et d’espece

» Fermentation du mannitol

Pour confirmer la fermentation de mannitol par les souches isolées, la croissance de
colonies jaunes sur milieu Chapman entouré par des zones jaunes apres 24 heures d'incubation

a 37°C indiquent un résultat positif. [12] (figure 5)

i

Figure 5 : Colonies de SA fermentant le mannitol sur milieu Chapman

(Photo prise au laboratoire de microbiologie du CHU Mohamed VI de Marrakech)

- 10 -
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> Test a la catalase

Une recherche de la catalase a été faite sur les colonies isolées pour la confirmation du
genre Staphylococcus

La catalase est un caractere quasi-constant chez les staphylocoques. La mise en évidence
de la catalase permet de distinguer parmi les Cocci a Gram positif les Staphylocoques et les

Streptocoques. [11] (figure 6)

Figure 6 : Test a la Catalase positif chez SA

(Photo prise au laboratoire de microbiologie du CHU Mohamed VI de Marrakech)

> ldentification biochimigue :

La détermination de I’espéce peut étre réalisée a I'aide de galeries biochimiques
d’identification. Ces systemes utilisent des tests d’acidification ou d’assimilation des sucres
(figure 7A) et des tests enzymatiques (figure 7B).

Ces galeries sont utilisées essentiellement pour l'identification des Staphylocoques a

Coagulase Négative. [11]

-11 -
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Figure 7A : Tests d’acidification ou d’assimilation des sucres sur galerie API STAPH. [11]
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Figure 7B : Tests enzymatiques sur galerie APl STAPH. [11]

o Caracteres antigéniques :

v" Tests d’agglutination

Un test d’agglutination détectant un ou plusieurs antigenes ou récepteurs de surface
(récepteur pour le fibrinogéne, protéine A, antigenes capsulaires) a été réalisé sur les colonies

isolées pour la confirmation de I’espéece aureus [11] (figure 8).

-12 -
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Figure 8: Test d’agglutination
(_Photo prise au laboratoire de microbiologie du CHU Mohamed VI de Marrakech)

b. Etude de la sensibilité aux antibiotiques :

Un inoculum de 0.5McFarland a été préparé pour chaque souche bactérienne aprés 18-24
heures d’incubation a 37°C en atmosphére ambiante, la réalisation des antibiogrammes a été
faite par une méthode automatisée grace a 'automate PHOENIX®BD. (Figure 9)

Les antibiotiques testés étaient : Pénicilline G (PG-10Ul), Tobramycine (Tm-10ug),
Gentamycine (Gm-15ug), Kanamycine , Erythromycine (E-15Ul), Lincomycine, Pristinamycine,
Acide fusidique (FA-10ug), Vancomycine (VA-30ug), Teicoplanine (Tei 30ug), Triméthoprime-
sulfaméthoxazole (SXT-1,25/23,75ug), Levofloxacine, Linézolide, Daptomycine, Rifampicine et
Tétracycline.

L’interprétation des résultats a été effectuée selon les recommandations du CA-SFM
EUCAST 2018 [13].

Un contréle de pureté a été réalisé par ensemencement des souches étudiées sur milieu

Chapman a atmosphére normale a 35+/_2°c pendant 20+/_4h

- 13-
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Le Phoenix® est l'automate d’analyse utilisé en routine au laboratoire, il permet
I'identification du germe et I’établissement de I'antibiogramme par la détermination des CMI

pour une large gamme d’antibiotiques.

Figure 9: Le systeme d’identification d’antibiogramme automatisé BD Phoenix T
(Photo prise au laboratoire de microbiologie du CHU Mohamed VI de Marrakech)

¢. Confirmation des SARM

Toute souche retrouvée résistante a la Méticilline par le systéme automatisée a été
confirmée manuellement par un disque de Céfoxitine (marqueur de résistance a toutes les
Betalactamines et Céphalosporines) sur milieu gélosé selon les recommandations de CA SFM

EUCAST 2018 [13]

KD
£X4

On réalise une suspension bactérienne directement a partir des colonies en solution

salée pour atteindre 0,5 McFarland

% On préléve plusieurs colonies de méme morphologie (si possible) afin d’éviter de
sélectionner un variant atypique

% On réalise une culture sur milieu de Muller Hinton

% La suspension bactérienne doit étre employée de facon optimale dans les 15 min,

sans jamais dépasser 60 min

% L’inoculum bactérien doit idéalement étre employé dans les 15 min

- 14 -



Prévalence du portage nasal du Staphylocoque Aureus Méti-R Communautaire chez les enfants
en consultation externe du Centre Hospitalier Universitaire Mohamed VI

D3

s Ecouvillonner sur la totalité de la surface de la gélose dans trois directions ou en

utilisant un ensemenceur rotatif

D3

» Puis, on dépose les disques de Céfoxitine et Moxalactam dans un délai de 15 min

D3

» I'incubation se fait a atmosphére ambiante a 35+/_2°c pendant 20+/_4h

D3

» Un diametre d’inhibition autour du disque de Céfoxitine moins de 22 mm témoigne

la résistance de la souche testée a la Méticilline (figure 10)

Figure 10: Gélose de Muller Hinton contenant 2 disques d’antibiotiques (Céfoxitine) et
(Moxalactam) montrant une souche résistante a la Méticilline
(Photo prise au laboratoire de microbiologie du CHU Mohamed VI de Marrakech)

- 15 -
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Figure 11 : Souche de S. aureus sensible a la Méticilline
(Photo prise au laboratoire de microbiologie du CHU Mohamed VI de Marrakech)

d. Mécanismes de résistance

Les mécanismes de résistance de S. aureus aux antibiotiques comprennent :
—une inactivation enzymatique de la modification antibiotique (pénicillinase et
enzymes aminoglycosides de modification),
—une modification de la cible avec une affinité réduite pour l'antibiotique (exemples
notables étant la protéine 2a liant la pénicilline PLP2a),
—le piégeage de I'antibiotique (pour la vancomycine et éventuellement daptomycine)

—et les pompes a efflux (fluoroquinolones et la tétracycline). [14]

- 16 -
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lll. Analyse statistique des données

1. Echantillonnage

Pour une prévalence attendue de 25% avec une précision de 5% et un risque d'erreur de
5% selon les données de la littérature, la taille de I’échantillon proposée par les épidémiologistes
du service d’épidémiologie et études statistiques du CHU Mohamed VI de Marrakech, était de

289 arrondie a 300 enfants.

2. Analyse statistique

Les données recueillies ont été saisies et codées sur I’Excel.

L'analyse des données a été réalisée par le logiciel d’analyse et de calcul statistique SPSS.

Le seuil de signification statistique a 5%, une différence est considérée significative quand
p < 0,05

Les résultats ont été présentés sous forme de moyennes et pourcentages.

-17 -
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Sur une période d’'un an, 300 malades consultants aux différentes spécialités
pédiatriques, ayant un age inférieur ou égal a 15 ans ont subis un prélevement nasal et six
enfants ont eu des prélevements cutanés puisqu’ils présentaient des lésions cutanées

Ces prélevements ont été effectués, arbitrairement, aux différentes consultations

pédiatriques, et étaient présentés comme suit :

Tableau I: Présentation des malades prélevés et des malades identifiés porteurs de SA au niveau

nasal selon les différentes spécialités pédiatriques

o, Nombre de malades Nombre de malades porteurs du SA au
Spécialité L, .
prélevés niveau nasal

Urgences pédiatriques 115 (38,3%) 15 (13%)
Dermato-pédiatrique 105 (35%) 19 (18%)
Pédiatrie A 24 (8%) 6 (25%)
Pédiatrie B 33 (11%) 3 (9%)

CCl 19 (6,3%) 4 (21%)
Néonatologie 4 (1,3%) 2 (50%)

I. Pourcentages du portage nasal et cutané du SA

1. Pourcentage du portage nasal du SA

Parmi les 300 malades ayant eu un prélevement nasal, 49 souches de SA ont été identifiées.

Le portage nasal du SA a été retrouvé chez 16,3 % [12,1% - 20,5%] (figure 12)

®non Moui

Figure 12 : Taux du portage nasal du SA chez les enfants prélevés
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La prévalence des sujets ayant un portage nasal du SA varie en fonction de différents parametres:
e |'dge,
e le sexe,
e la saison
e le milieu d’habitat (rural ou urbain),
e I’antécédent de pathologie dermatologique,
e la vie en collectivité et le nombre de contacts proches,

e pathologie dermatologique actuelle chez les contacts proches

Ces facteurs méritent d'étre soulignés.

1.1. Age

L’age moyen de la population cible étudiée était de 60,45 mois avec un age maximal de
180 mois et un 4ge minimal de 1 mois.

La moyenne d’age des enfants ayant un portage nasal du SA était de 75,14 mois, alors
gue la moyenne d’age des enfants qui n’étaient pas identifiés porteurs du SA au niveau nasal
était de 57,58 mois (p=0,05).

Les tranches d’age prédominantes étaient celles de 0 a 2 ans et de 6 a 10 ans (figure 13).

La prévalence du portage nasal du SA avait un pic a un an (figure 14).

30%

25%

20%

15%

10%

5%

0%
0-2 3-5 6-10 11-15

Figure 13 : Prévalence du portage nasal du SA communautaire chez les enfants selon les

tranches d’age (en ans)
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Figure 14 : Prévalence du portage nasal du SA communautaire chez les enfants

selon I’dge (en ans)

1.2. Sexe

Parmi les 300 malades inclus dans notre étude, on avait 167 (55,7%) de sexe masculin et

133 (44,3%) de sexe féminin (figure 15)

Sexe

B homme
H femme

Figure 15 : Répartition des malades inclus dans notre étude selon le sexe

Parmi les 49 malades ayant un portage nasal du SA on a trouvé 28 (57%) étaient de sexe

masculin et 21(43%) étaient de sexe féminin (p=0,352), le sex-ratio M/F=1,33

-21 -



Prévalence du portage nasal du Staphylocoque Aureus Méti-R Communautaire chez les enfants

en consultation externe du Centre Hospitalier Universitaire Mohamed VI

Tableau II: Répartition des malades ayant un portage nasal du SA selon le sexe

Sexe Prélévement nasal Portage nasal de SA
Masculin 167 (55,7%) 28 (57%)
Féminin 133(44,3%) 21(43%)
Total 300(100%) 49(100%)
Sex ratio 1,2 1,33
1.3. Saison

Les prélevements de nos malades ont été effectués sur 2 périodes :

% 164 (55%) préléevements en été (Aout et Septembre)

% 136 (45%) préléevements en hiver (Décembre, Janvier et Février)

32 (19,5%) malades parmi les 167 malades prélevés en été étaient identifiés porteurs de

SA au niveau nasal, et 17 (12,5%) parmi les 136 malades prélevés en hiver étaient identifiés

porteurs de SA au niveau nasal (p=0,068) (figures 16 et 17)

25%

20%
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Titre de I'axe
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hiver

H Sériel

20%

13%

Figure 16 : Présentation des malades qui étaient identifiés porteurs

du SA au niveau nasal selon la saison
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Figure 17 : Répartition des malades ayant un portage nasal

du SA selon la période de préléevement

1.4. Habitat : milieu rural ou urbain :

La plupart (79%) des malades inclus dans notre étude étaient issus du milieu urbain,

contre (21%) des malades étaient issus du milieu rural (figure 18).

W rural W urbain

Figure 18 : Répartition des malades inclus dans notre étude selon le milieu d’habitat

La plupart des malades (76%) identifiés porteurs du SA au niveau nasal étaient issus du

milieu urbain (p=0,214) (figure 19)
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M rural Wurbain

Figure 19: Répartition des malades ayant un portage nasal du SA selon le milieu d’habitat

1.5. Antécédent de lésion dermatologique

Nous avons noté que six malades présentaient des |ésions dermatologiques a prélever,
présentées comme suit :
e Deux cas d’impétigo (figure 20)
e Un cas de lésions bulleuses et pustules des deux membres supérieurs (figure 21)
e Un cas de lésions bulleuses du cuir chevelu
e Un cas d’épidermolyse bulleuse congénitale dystrophique

e Un cas de furoncle de la région sous axillaire gauche (figure 22)

Cing malades (10,2%) étaient identifiés porteurs de SA au niveau nasal alors que 44
(89,8%) parmi les malades qui étaient identifiés porteurs de SA au niveau nasal ne présentaient

aucune lésion dermatologique a prélever (p=0,001)
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Figure 20: Fille de 13 ans vue aux urgences dermatopédiatriques du CHU Mohamed VI de
Marrakech pour des Iésions bulleuses et pustules des deux membres supérieurs

Figure 21 : Enfant de 3 ans vu aux urgences dermatopédiatrigues pour impétigo
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Figure 22: enfant de 3 ans vu aux urgences dermatopédiatriques pour furoncle de la région sous
axillaire gauche

1.6. Vie en collectivité :

Tous nos malades vivaient avec des contacts proches sous le méme toit, leurs nombres
varient de 2 a 15 contacts.
La prévalence du portage nasal était plus élevé chez les malades vivants avec 5 personnes

ou plus (p=0,024) (figure 23)

- 26 -



Prévalence du portage nasal du Staphylocoque Aureus Méti-R Communautaire chez les enfants
en consultation externe du Centre Hospitalier Universitaire Mohamed VI

Portage nasal du SA -

Portage nasal du SA +

0% 20% 40% 60% 80% 100%
Portage nasal du SA + Portage nasal du SA -
m>5 21,10% 78,90%
m<5 12% 88%

Figure 23 : Prévalence du portage nasal du SA selon le hombre de contacts proches vivants sous

le méme toit avec le malade

1.7. Pathologie dermatologigue actuelle chez les contacts proches :

Dans notre série, neuf malades avaient des contacts proches qui présentaient des lésions
cutanées, cing (55,6%) parmi eux étaient identifiés porteurs de SA au niveau nasal.
44 (15,2%) malades parmi ceux identifiés porteurs de SA au niveau nasal n’avaient pas de

contacts proches porteurs de Iésions cutanées (p=0,007).

2. Pourcentage du portage cutané du SA

Nous avons effectué six préléevements cutanés chez des patients présentant des lésions
cutanées a prélever :

e Deux cas d’impétigo

e Un cas de lésions bulleuses et pustules des deux membres supérieurs

e Un cas de lésions bulleuses du cuir chevelu

e Un cas d’épidermolyse bulleuse congénitale dystrophique

e Un cas de furoncle de la région sous axillaire gauche
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Tous les malades sont des consultants en consultation dermatopédiatrique

Cing (83%) des six malades prélevés avaient un portage cutané du SA (figure 24)

B PCde SA+ mPCde SA-

Figure 24: Présentation des malades ayant un portage cutané du SA

Ce portage dépend de plusieurs parameétres qui doivent étre étudiés :

2.1. Age

Nos malades avaient les ages suivants :

13 ans, 2 malades ayant 3 ans, 1 an 6 mois, 3 mois et un malade avait 1 mois

2.2. Sexe

On avait trois malades ayant un prélevement cutané étaient de sexe féminin, et trois
autres malades étaient de sexe masculin
Les analyses bactériologiques avaient démontré qu’un malade de sexe masculin n’était

pas porteur cutané du SA

2.3. Saison

Quatre malades avaient consulté en été
Deux malades avaient consulté en hiver et chez I’'un des deux, on avait pas isolé de SA au niveau

cutané.

- 28 -



Prévalence du portage nasal du Staphylocoque Aureus Méti-R Communautaire chez les enfants
en consultation externe du Centre Hospitalier Universitaire Mohamed VI

2.4. Habitat : milieu rural ou urbain

Trois (50%) de nos malades étaient du milieu rural et trois autres malades (50%) étaient
du milieu urbain.

En ce qui concerne le portage nasal du SA au niveau nasal : les trois malades issus du
milieu urbain étaient identifiés porteurs de SA au niveau nasal, et deux autres malades porteurs

du SA étaient du milieu rural

2.5. Antécédent de pathologie dermatologigue

Tous nos malades étaient suivis pour des lésions dermatologiques

2.6. Vie en collectivité

Tous nos malades avaient une vie en collectivité. Le nombre de contacts proches vivants
sous le méme toit avec nos malades varie d’un malade a 'autre :
Quatre malades avaient chacun cing contacts proches, un malade avait six contacts

proches et un malade avait huit contacts proches

2.7. lésion dermatologique actuelle chez les contacts proches

Un seul malade qui était identifié porteur de SA au niveau nasal et cutané, avait sa

maman porteuse d’eczéma des mains

Il. Pourcentages du portage nasal et cutané du SARM-C :

1. Pourcentage du portage nasal du SARM-C :

Parmi les 300 malades (100%) ayant eu un prélévement nasal a la recherche du portage
nasal du SARM d’origine communautaire, on avait trouvé deux malades (4%) qui étaient

diagnostiqués SARM+ (figure 25).
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B SARM- ® SARM+

Figure 25: Présentation du portage nasal du SARM communautaire chez la population étudiée

Les deux malades étaient de sexe masculin, ayant 42 mois et 26 mois appartenant a la
tranche d’age de 2 a 5 ans.

IIs n'avaient pas d’antécédent dermatologique, et n’ayant pas de contact avec une
personne porteuse de lésion cutanée actuelle.

Les deux malades étaient issus du milieu rural.

Un de nos malades a été vu aux urgences pédiatriques pour paraplégie des 2 membres
inférieurs (MI) d’installation brutale il y avait un jour.

Le 2éme malade a été vu a la consultation de dermatologie pédiatrique ou il était suivi

pour dermatite atopique.

1.1. Maladen®1:

Il s’agit de I'enfant M.A agé de 42 mois, de sexe masculin, originaire et résident a la
commune rurale al Ouidane, a 30 km, a peu prés, de Marrakech, 2¢me d’une fratrie de 3, et issu

d’un mariage non consanguin. Il a été vu la premiere fois aux urgences pédiatriques le
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20/08/2017 ou on l'avait prélevé au niveau nasal, puis il a été hospitalisé au service de
pédiatrieA pour une paraplégie d’installation rapidement progressive.

Il n’avait pas d’antécédents pathologiques particuliers (il était bien vacciné selon le PNI, pas de
lésion cutanée chez les contacts proches, pas de traumatisme, notion de baignade dans la
riviére, il avait cinqg contacts proches vivants avec lui sous le méme toit et le malade n’était pas
encore scolarisé).

Le patient s’est présenté aux urgences pédiatriques pour paraplégie installée il y avait un
jour de facon rapidement progressive, sans troubles sphinctériens, ni respiratoires, ni troubles
de déglutition, évoluant dans un contexte d’apyrexie et de conservation de I’état général.

L’examen clinique a I'admission avait trouvé un patient conscient, stable sur le plan
hémodynamique et respiratoire, apyrétique ayant un bon développement staturo-pondéral.

L’examen neurologique avait démontré une station debout et marche impossibles, avec
des forces segmentaires aux membres supérieurs conservés mais qui étaient altérées au niveau
des membres inférieurs a 2/5.

Les ROT étaient abolis et la sensibilité était conservée.

L’examen des autres appareils n’avait pas noté d’anomalies.

En guise de conclusion : il s’agit de I'enfant M.A agé de 42 mois, sans antécédents
pathologiques particuliers, consultait pour déficit moteur symétrique et bilatéral des 2 Ml
d’installation rapidement progressive il y avait un jour, sans autres signes associés.

L’examen clinique a démontré : station debout et marche étaient impossibles, ROT
étaient abolis, forces segmentaires aux Ml 2/5.

Devant ce tableau clinique, le patient avait bénéficié d’un bilan biologique complet, d’'une
ponction lombaire, un EEG et une IRM médullaire.

Le diagnostic retenu était le Guillain barré.
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1.2. Malade n°2 :

Il s’agit de I'enfant A.B agé de 26 mois, de sexe masculin, originaire et résident a la
communauté rurale Chouiter, I’'ainé d’une fratrie de 2, issu d’un mariage non consanguin, il a été vu
en consultation dermatopédiatrique ou il était suivi depuis le bas dge pour dermatite atopique.

Le patient n’avait pas d’antécédents pathologiques particuliers (bien vacciné selon le PNI,
bon développement psychomoteur , il avait des épisodes de sécheresse cutanée intense surtout
en période hivernale, pas de lésion cutanée chez les contacts proches, il avait quatre contacts
proches vivants avec lui sous le méme toit, le malade fréquente une creche et il ne faisait pas de
piscine, ni baignade dans la riviére

Le patient était prélevé le 10/01/2018

1.3. CAT en cas de portage nasal du SARM-C :

On avait essayé de recontacter les 2 patients identifiés porteurs du SARM-C au niveau nasal,
une enquéte a été menée visant a bien connaitre les circonstances et le vécu des deux patients, les
sensibiliser et proposer un traitement efficace afin de limiter la contamination de I’entourage.

> L’enquéte a pour but de :

— Préciser le nombre de contacts proches vivants sous le méme toit avec le malade

— Préciser si 'un des contacts proches a été suivi pour une maladie chronique :
diabete, asthme, hémodialyse, ... ou déficit immunitaire.

— Préciser si I'un des contacts proches a été suivi pour une pathologie dermatologique.

> L'information et la sensibilisation de nos malades a pour but de bien expliquer le

risque de propagation des souches de SARM-C ainsi que la contamination de
I’entourage, alors il faut respecter les conditions d’hygiéne et les mesures générales
qui visent a réduire le nombre de S. aureus sur la peau ; elles comprennent :

e Le lavage fréquent des mains ;

e La coupe des ongles ras et le brossage soigneux des espaces sous-unguéaux ;
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« Eviter I'utilisation répétée de produits irritants tels que certains savons détergents
ou déodorants ;
e Le lavage fréquent a haute température des vétements, sous-vétements (en coton
de préférence) et linge de toilette ;
e L'utilisation de linge de toilette personnel ;
e Le changement quotidien des sous-vétements ;
¢ Le port de vétements amples visant a diminuer le frottement et la macération ;
-L’utilisation quotidienne de produits antiseptiques moussants, savons liquides
ou shampooings (Gluconate de chlorhexidine, solution moussante contenant
I’hexamidine et la chlorhexidine, Chlorhexidine) en insistant sur les gites
microbiens (aisselles, périnée, pubis, cicatrices de furoncles), en rincant

abondamment aprés le bain.

Ces mesures d’hygiéne doivent étre étendues aux personnes de I’entourage immédiat si

elles sont porteuses de S. aureus. [15]

> Le protocole de décontamination : [15]

Vise a éliminer le portage chronique de S. aureus des gites narinaires ;
En premiére intention, le traitement local des vestibules narinaires se fait par :
1) Mupirocine pommade
4 applications/jour pendant 5 jours par mois
2) Ou, Acide fusidique pommade
2 applications/jour pendant une semaine toutes les 4 semaines

3) Nettoyage régulier avec un antiseptique moussant
Ex : Sedasteril ® solution: 2 bouchons dans 5 litres d’eau en 2 douches par jour

4) Convoquer le malade aprés pour un éventuel prélévement nasal

5) Convoquer les contacts proches pour limiter la diffusion des souches.
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2. Pourcentage du portage cutané du SARM communautaire

Aucun malade n’a été identifié porteur cutané de SARM communautaire

lll. Profil de sensibilité aux antibiotiques des souches de SA isolés

La sensibilité des souches étudiées vis-a-vis des antibiotiques testés est décrite dans le

tableau Il
Tableau llI: Sensibilité des souches étudiées vis-a-vis des antibiotiques testés
- Nombre de souches isolées ..
Antibiotioques S - Taux de résistance

Pénicilline G 3 46 93,87%
Gentamycine 49 0 0%
Kanamycine 46 3 6%
Tobramycine 49 0 0%
Tétracycline 49 0 0%
Erythromycine 49 0 0%
Pristinamycine 49 0 0%
Levofloxacine 49 0 0%
Linézolide 49 0 0%
Daptomycine 49 0 0%
Rifampicine 49 0 0%
Céfoxitine 46 3 6%
Acide fusidique 49 0 0%
Vancomycine 49 0 0%
Teicoplanine 49 0 0%
SXT 46 3 6%

93,87% des souches isolées étaient résistantes a la Pénicilline G
6% des souches de SA isolées étaient résistantes a la kanamycine
6% des souches de SA isolées étaient résistantes a la Céfoxitine

6% des souches de SA isolées étaient résistantes au SXT
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Les deux souches isolées du SARM-C étaient résistantes a la Pénicilline G, a I’Oxacilline,
a la Céfoxitine, au Moxalactam et au SXT
Les données bactériologiques avaient démontrées que la résistance des deux souches de

SARM-C est a médiation du gene mec A

En résumé:

Portage nasal du SA :

La population étudiée était au nombre de 300, un seuil de signification statistique de 5%.

La prévalence du portage nasal du SA dans notre série était de 16,3% avec un intervalle
de confiance a 95% de [12,1% - 20,5%]

La prévalence du portage nasal du SARM-C était de 0,7 %

Cette prévalence dépend de plusieurs parameétres qui méritent d’étre étudiés :

L’age :
L’Age moyen de la population chez laquelle on avait identifié un portage nasal du SA était de

75,14 mois (p=0,05) et les tranches d’age prédominantes étaient celles de 0 a 2 ans et de 6 a 10 ans

Le sexe :
28 (57%) de nos malades identifiés porteurs de SA au niveau nasal étaient de sexe

masculin et 21(43%) étaient de sexe féminin (p=0,352), le sex-ratio M/F= 1,33

La saison :
32 (65,30%) malades porteurs de SA au niveau nasal, étaient prélevés en été et 17 (34,7%)

des malades étaient prélevés en hiver (p=0,068)

Habitat :
La plupart des malades (76%) identifiés porteurs de SA au niveau nasal étaient issus du

milieu urbain (p=0,214)
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Vie en collectivité :
La prévalence du portage nasal était plus élevé chez les malades vivants avec 5 personnes

ou plus (p=0,024)

Antécédent de pathologie dermatologique :
Cing malades (10,2%) étaient identifiés porteurs de SA au niveau nasal alors que 44
(89,8%) parmi les malades qui étaient identifiés porteurs de SA au niveau nasal ne présentaient

aucune lésion dermatologique a prélever (p=0,001)

Lésion dermatologique actuelle chez les contacts proches
Dans notre série, neuf malades avaient des contacts proches présentant des lésions
cutanées, cing (55,6%) parmi eux étaient identifiés porteurs de SA au niveau nasal,
44 (15,2%) malades porteurs de SA au niveau nasal n’avaient pas de contacts proches

porteurs de lésions cutanées (p=0,007)

Portage cutané du SA :

+ En ce qui concerne le portage cutané du SA : on avait prélevé six malades, et
cing parmi eux étaient identifiés porteurs de SA au niveau cutané

& Aucun malade n’a été identifié porteur de SARM-C au niveau cutané

Sensibilité aux antibiotiques :

La plupart des souches isolées (93,87%) étaient résistantes a la Pénicilline G, 6% des
souches étaient résistantes a la kanamycine, 6% étaient résistantes a la Céfoxitine et 6% des
souches isolées étaient résistantes au SXT

Les deux souches isolées du SARM-C étaient résistantes a la Pénicilline G, a I’Oxacilline,

a la Céfoxitine, au Moxalactam et au SXT, cette résistance est a médiation du gene mec A
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|. Rappels

1. Description générale du S. aureus:

Le genre Staphylococcus appartient a la famille des Micrococcaceae, et comprend plus de
30 especes différentes qui peuvent étre pathogenes pour I’Homme. Les staphylocoques sont des
bactéries a Gram positif (BGP) inconstamment encapsulées, aéro-anaérobies facultatives,
ubiquitaires.

IIs se présentent le plus souvent sous l’aspect de coques rassemblées en amas
irréguliers, ils sont parfois isolés, par paires ou en tres courtes chaines. Les criteres de virulence
de la bactérie in vitro sont directement corrélés a un équipement enzymatique complexe avec en
premier lieu la capacité ou non a produire une enzyme de type coagulase. Ainsi on distingue
I’espece Staphylococcus aureus a coagulase positive appelée également staphylocoque doré
(élaboration d’un pigment caroténoide donnant une couleur dorée a la colonie), des autres
espéces de staphylocoques a coagulase négative (SCN) que I'on regroupe aussi sous le nom de
staphylocoques blancs (par opposition au doré) : S. epidermidis, S. saprophyticus, S. hominis, S.

capitis, etc. [16]

1.1. Caractéres morphologiques et culturaux :

S.aureus est un Cocci a Gram positif (de 0,5 a 1 um de diametre) groupé le plus souvent
en amas.

La coloration Gram-positif ainsi que la microscopie électronique révélent une croissance
de S.aureus en amas.

S. aureus se distingue des autres staphylocoques par la pigmentation doré de ses
colonies et sa capacité a fermenter le mannitol et a synthétiser une coagulase et une

désoxyribonucléase. Il est non exigent, pousse sur des milieux de culture usuelles. [16]
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1.2. Caractéres structuraux :

La production locale par S. aureus d’exopolysaccharides (glycocalyx) provoque la
formation d’un biofilm, engluant les bactéries, constituant ainsi une forme de résistance au site
de colonisation. Des polysaccharides capsulaires sont retrouvés chez 90% des souches cliniques
de S. aureus et sont classés en onze sérotypes.

La paroi bactérienne de S. aureus est caractéristique des bactéries a Gram positif. Elle est
composée d’une grande variété de molécules aux fonctions multiples (figure 26). Elle confere a
la bactérie un exosquelette rigide qui la protége contre une lyse mécanique ou osmotique et
permet I'immobilisation de protéines de I’environnement bactérien a sa surface. Elle est
composée a 50% de peptidoglycane qui est une macromolécule composée de longues chaines
glycaniques qui va servir d’ancrage a différentes macromolécules accessoires telles que les
acides téichoiques, acides téchuroniques, polyphosphates et hydrates de carbone. Un second
composant majeur de la paroi bactérienne est I’acide téichoique. C’est un polymeére de glycérol
ou de ribitol reliés par des groupes phosphate. Il est relié au peptidoglycane ou directement aux
lipides de la membrane plasmique, il est alors appelé acide lipotéichoique (LTA). S.aureus est
donc capable de coloniser I'h6te grace en partie aux LTA qui vont se lier aux cellules
épithéliales.

La paroi de S.aureus est composée d’'une membrane plasmique et d’'un enchevétrement
de peptidoglycanes séparés par un espace périplasmique. Cette paroi contient également de
I’acide téichoique qui est lié aux peptidoglycanes mais aussi directement aux lipides de la

membrane (il est alors appelé acide lipotéichoique. [16, 17]

1.3. Habitat :

Les staphylocoques sont des bactéries commensales de la peau et des muqueuses de
I’Homme et de I'animal. L’habitat préférentiel de S.aureus chez ’'Homme est la muqueuse nasale
avec 10 a 40% d’individus porteurs de facon permanente (et environ 60% qui hébergent S.aureus

de facon intermittente) a une densité de 103 a 104CFU/cm2 [18].
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Il colonise de maniére asymptomatique différentes régions de l'individu en bonne santé

étant le plus souvent les narines antérieures ou il peut survivre pendant des mois. [19]

Acide lipotéichoique Acide téichoigque

Peptidoglycane

Espace
périplasmique

Membrane
plasmigue

Figure 26 : Ultra structure de la paroi bactérienne du S. aureus. [17]

2. Epidémiologie des infections a S.aureus

2.1. Colonisation :

Les staphylocoques sont présents dans I’environnement (air, sol, eau, aliments, mobilier,
matériels) et vivent a I’état commensal sur la peau et les muqueuses des organismes humains et
animaux dés la naissance. Le réservoir de S.aureus est essentiellement humain : on peut l'isoler
particulierement au niveau des zones chaudes et humides de I’organisme telles que les fosses
nasales, I'oropharynx, les creux axillaires, le périnée et le tube digestif. Environ 20 % des
individus I’hébergent de facon permanente (porteurs dits « sains »), 30 % de facon intermittente
et 50 % ne sont pas porteurs [16, 20, 21]. Les facteurs de risque de colonisation par S. aureus
sont présentés plus loin [16,20].

—Facteurs de risque de colonisation par S. aureus [16, 20]
e Age avancé

e Sexe masculin
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e Alcoolisme

e Pathologie pulmonaire chronique
e Néoplasie

e Diabéte

e Insuffisance rénale terminale et dialyse

a. Transmission :

La transmission des staphylocoques s’effectue essentiellement par contact direct a partir
de sujets colonisés ou de lésions staphylococciques ouvertes, cutanées ou muqueuses. La
transmission indirecte est plus rare (objets divers, vétements, literie, etc.) et elle est
exceptionnellement aéroportée.

Les toxi-infections alimentaires collectives sont des épidémies concernant des sujets ayant
consommé le méme repas (restaurant, cantine), incriminant des aliments souillés par du personnel
porteur de staphylocoques et dont les conditions de conservation ont permis la multiplication du

germe, comme cela peut arriver a I’occasion d’une rupture de la chaine du froid. [16]

b. Répartition des staphylocoques :

L'immense majorité des infections a staphylocoques observées en ville sont liées a S.
aureus. Les staphylocoques a coagulase négative (SCN) sont exceptionnellement responsables
d’infections communautaires spontanées. On peut cependant citer de rares infections urinaires a
S. saprophyticus chez la femme jeune, a I'origine de cystites et d’exceptionnelles pyélonéphrites.

En milieu hospitalier, I’essentiel des infections staphylococciques concerne également
I’espece S. aureus. Les SCN peuvent néanmoins étre responsables d’infections nosocomiales (5 %
des infections nosocomiales), favorisées par un terrain immunodéprimé (diabéte, corticothérapie
au long cours, virus de I'immunodéficience humaine [VIH], etc.), et surtout par la présence de
matériel étranger (prothéses ostéoarticulaires, valvulaires, vasculaires, cathéters, sondes

urinaires, etc.). [16]
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c. Définition des staphylocoques aureus résistants a la méticilline communautaires :

D’une maniere générale, une infection est définie comme communautaire lorsqu’elle
survient chez un patient qui n’était pas hospitalisé, ou qui était hospitalisé depuis moins de 48h,
lorsque les premiers symptomes sont apparus.

e Une infection a SARM est dite communautaire si elle remplit les quatre conditions
suivantes :
—L’infection est diagnostiquée chez un patient non hospitalisé ou hospitalisé depuis
moins de 24 h ;
—Le patient n’a pas d’antécédent d’infection ou de colonisation a SARM ;
—Au cours de I’'année qui précede, le patient :
oN’a pas été hospitalisé,

oN’a pas séjourné dans une unité de long séjour,

[N

oN’a pas été opéré,
oN’a pas été dialysé ;
—Le patient n’est pas porteur d’un cathéter ou autre matériel médical d’abord

transcutané. [22]

d. S. aureus résistant a la méticilline :

La résistance de S.aureus aux antimicrobiens est apparue rapidement dans I’histoire des
antibiotiques. C’est ainsi que, dans I’'année qui a suivi I'introduction de la pénicilline en 1949,
ont été rapportés en milieu hospitalier, ou la pression antimicrobienne est la plus importante, les
premiers cas de S.aureus résistant. De la méme facon, 2 ans apres I'apparition de la méticilline
en 1959, le premier agent anti staphylococcique, les premiers S.aureus résistant a cet
antibiotique ont été observés [23]. Les S.aureus résistant a la méticilline (SARM) sont ceux ayant
acquis une résistance chromosomique par le géne mecA, qui code pour une protéine de liaison a
la pénicilline (PBP2a) ayant une affinité diminuée vis-a-vis des bétalactamines. Le géne mecA fait

partie d’un matériel génétique mobile appelé staphylococcal cassette chromosome (SCC) mec,
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susceptible d’étre transmis horizontalement d’une bactérie a une autre au sein d’'une méme
espece, mais aussi d’une espéce a une autre.
Ainsi, I'élément SCCmec proviendrait initialement d’une espéce staphylococcique «

coagulase négative » [19, 24].

Les SARM ont une sensibilité trés faible a I’ensemble des bétalactamines et sont
fréquemment résistants a d’autres familles d’antibiotiques du fait de différents mécanismes
génétiques de résistance souvent associés . Les SARM initialement décrits en milieu hospitalier
au début des années 1960 ont plus tard été identifiés en ville, en particulier a I'occasion
d’infections concernant des patients « a risque » de portage de SARM, comme ceux ayant été
hospitalisés récemment. Un certain nombre d’études ont permis d’identifier ces facteurs de
risque dont les principaux sont résumés plus loin [19].

—Facteurs de risque d’infection a S.aureus résistant a la méticilline (SARM) :
e Hospitalisation dans les 2 ans précédents
e Prise d’antibiotiques dans les 6 mois précédents
e Diabéete
e Immunodépression
e Toxicomanie
e Soins paramédicaux ambulatoires

e Entourage travaillant dans une structure de soins [16]

3. Physiopathologie des infections a SA

3.1. Les facteurs de virulences du S. Aureus :

S. aureus colonise la peau et les muqueuses en adhérant aux cellules et aux composants
de la matrice extracellulaire (figure 27) [25]. Il exerce ensuite son pouvoir pathogéne qui est du,

en plus de sa capacité de survie, a la synthése de multiples facteurs de virulence.
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S. aureus se lie aux sites de lésions ou s’accumulent les plaquettes et les fibrines (PFT).

Les facteurs de virulence de S. aureus sont de deux types : les protéines de surface et les
facteurs de virulence solubles. Ces facteurs de virulence ont chacun un role défini dans la
colonisation et I'infection de I’hote et sont synthétisés et/ou secrétés a des moments différents
en fonction de la phase de croissance bactérienne (figure 28) [25].

Le schéma - A- montre les principales protéines de surface et secrétées de S. aureus. La
synthése de ces protéines est dépendante de la phase de croissance de la bactérie comme le
montre le graphique au centre. Les facteurs de virulence solubles sont principalement secrétés
au cours de la phase stationnaire de croissance. Les schémas -B- et -C- montrent des sections

de I’enveloppe bactérienne.

-ﬂ""'\“_.‘ I"-"\_‘
I f‘
i —-/'I'NF—a
—\Intudaukﬁﬂ, 8 Ay

Interferon-v L

Tissue

Figure 27: Pouvoir pathogéne d’invasion tissulaire par S. aureus [25]
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Figure 28: Expression des facteurs de virulence du S. aureus [25]

a. Les protéines de surface ou facteurs d’adhérence :

Les « Microbial Surface Component Recognizing Adhesive Matrix

Molecules » (MSCRAMM) (tableau IV) qui sont en majorité ancrées aux peptidoglycanes de
la paroi bactérienne, vont permettre la fixation de S.aureus aux cellules. Cing groupes de
protéines de surface ont été caractérisés au niveau moléculaire [26;27] :

—Spa (protéine A),

—Cna (protéine de liaison au collagene),
—FnBP (protéine de liaison a la fibronectine),
—CIf (protéine de liaison au fibrinogéne)

—EbpS (protéine de liaison a I’élastine).

La plupart des protéines de surface de S. aureus partagent une méme structure, au moins

en partie (Figure 29).
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a.l. Laproteine A (spa) :
La protéine A est la protéine de surface bactérienne la mieux caractérisée.
C’est une protéine de 42 kDa présente dans plus de 90% des souches cliniques de S.
aureus. Elle peut étre liée au peptidoglycane ou secrétée. La protéine A est capable de se lier aux

immunoglobulines, inhibant I'opsonisation des bactéries par les polynucléaires neutrophiles.[17]

a.2. La protéine de liaison au collagéne (cna) :

La protéine de liaison au collagéne (Cna) se caractérise par un poids moléculaire de 87,
110 ou 135 kDa en fonction du nombre de répétitions du motif B de 187 acides aminés. Les
protéines du collagéne étant des constituants majeurs de la matrice extra-cellulaire, elles
représentent un site de choix pour I'ancrage de S. aureus aux tissus. L’attachement au collagéne

est d’ailleurs nécessaire et suffisant pour I'adhérence de S.aureus au cartilage in vitro [28].

a.3. Les protéines de liaison a la fibronectine(FnBPA et FnBPB) :

S.aureus est une bactérie pour laquelle une adhérence spécifique a la fibronectine a été
démontrée (FnBP : Fibronectin Binding Protein). FNBPA est une protéine de 108 kDa composée de
982 acides aminés [29]. Le récepteur FnBPA s’attache simultanément a plusieurs sites de la
partie amino-terminale de la fibronectine et acquiert une structure secondaire constituant les
épitopes de liaison. FNBPB posséde 45% d’homologie avec FNBPA dans sa partie N terminale et
plus de 95% d’homologie dans les domaines C, D (domaines de liaison a la fibronectine), W et M
[30]. Grace a ces protéines, S.aureus se lie a la fibronectine avec une trés forte affinité et de
facon quasiment irréversible.

L'implication des FnBPs dans I'adhérence et I'internalisation de S.aureus dans des cellules

épithéliales en culture primaire a été confirmée par Sinha et al [31].

a.4. La protéine de liaison au fibrinogene (clf) :

La protéine de liaison au fibrinogéne est encore appelé clumping factor (CIf). C’est un

récepteur pour le fibrinogéne qui provoque I'agrégation des bactéries en présence de plasma.
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L'interaction CIf-fibrinogéne est régulée par la concentration calcique et inhibée par des
concentrations en Ca 2+ supérieures a 1TmM. Il existe deux CIf, CIfA et CIfB codés par deux

genes distincts et reconnaissant deux régions différentes du fibrinogene.[17]

a.5. La protéine de liaison a I’élastine(EbpS) :
La protéine de liaison a I’élastine de S.aureus (EbpS) est une protéine de 25 kDa associée
a la surface cellulaire. C’est une protéine transmembranaire intégrale contrairement aux autres
protéines de surfaces qui sont ancrées aux peptidoglycanes via leur motif LPXTG [32]. Elle se lie

a la région N terminale de I’élastine qui est une région toujours libre.

Tableau IV : Principales protéines de surface du S.aureus [32]

Abbreviation | Nom complet de la protéine Ligands

FnBP-A Protéine de liaison a la fibronectine -A Fibronectine Fibrinogene
Elastine

FnBP-B Protéine de liaison a la fibronectine -B Fibronectine Elastine

CIfA Protéine de liaison au fibrinogene -A Chaine y du fibrinogéne
Fibrine

CliB Protéine de liaison au fibrinogéne -B Chaines « et p du fibrinogéne
Cytokeratine 10 de Type |

Cna Protéine de liaison au collagene Collagéne

EbpS Protéine de liaison a I'élastine Elastine

Spa Protéine A Facteur Von Willebrand

Bbp Protéine de liaison a la sialoprotéine de I'os Sialoprotéine de 1" os

EbhAB Protéine de liaison a la matrice extracellulaire | Fibronectine
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Figure 29 : Organisation structurale des protéines de surface de S.aureus [27]

S : séquence signal ; R : répétition du dipeptide Ser-Asp ; W : région traversant la paroi bactérienne ; M : région
d’ancrage a la membrane et contenant des résidus chargés positivement ; A et C : domaines uniques, B et D :
domaines répétés. Les astérisques indiquent les domaines peptidiques de liaison au récepteur.

b. Les facteurs de virulence solubles :

Pratiquement toutes les souches de S.aureus sont capables de sécréter, au cours de la
phase stationnaire de croissance, un groupe d’enzymes et d’exotoxines, comprenant quatre
hémolysines (alpha, béta, gamma et delta), des nucléases, des protéases, des lipases, une
hyaluronidase et une collagénase (tableau V). En plus de ces protéines, certaines souches
produisent une ou plusieurs exotoxines qui ciblent spécifiquement les molécules d’adhésion

cellulaires et le systéme immunitaire hote.[17]

b.1. Toxines a activité membranaire :

—L’alpha toxine :
L’alpha-toxine est synthétisée par 80 a 90% des souches de S.aureus isolées chez 'Homme.
Elle est secrétée en fin de phase exponentielle de croissance (figure 30).
C’est une protéine de 33 kDa constituée de 293 acides aminés ne contenant pas de cystéine.

Elle contient de nombreuses structures en feuillets B (65%) et sa forme native (monomérique) est
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parfaitement soluble dans I’eau. Elle a cependant tendance a s’agréger en solution pour former la
méme structure héptamérique en anneau que dans les bicouches lipidiques [33].

L’alpha-toxine a la capacité de former des pores, ainsi, elle lyse les érythrocytes de lapin
avec une sensibilité mille fois supérieure a celle des érythrocytes humains. Elle se lie aux
érythrocytes de lapin par deux mécanismes différents. A faible concentration (< 50 nM) elle se
lie exclusivement via une interaction de haute affinité avec un récepteur cellulaire encore non
identifié. Il existe un phénoméne de saturation de cette liaison. A des concentrations plus
élevées (> 200 nM), I'alpha-toxine pénetre la bicouche lipidique de facon non spécifique.

Cette interaction non spécifique lui permet d’agir sur des cellules qui n'ont pas de
récepteur a I'alpha-toxine.

La formation des pores par l'alpha-toxine a été largement étudiée et il en ressort un
modele en quatre étapes (figure 30)

La premiére étape est la sécrétion d’'un monomeére natif soluble dans I'eau.

La seconde étape est la liaison des monomeres a la membrane plasmique des cellules.

La troisiéme étape est la formation d’'un complexe qui est un oligomeére naissant ou une
sorte de pré-pore avec des liaisons fortes non-covalentes entre les toxines. Le domaine de
formation des pores est alors prét a pénétrer la membrane.

La quatriéme et derniére étape est la formation finale du pore avec pénétration des
domaines de formation des pores dans la membrane.

Une fois le pore formé, il a les mémes propriétés que les protéines membranaires
intégrales et reste irréversiblement lié a la membrane.

Il existe donc un flux sélectif d’ions monovalents dans les cellules cibles de I’alphatoxine
mais la petite taille de ces pores ne permet pas de flux rapide d’ionsCa2+. Les cellules ne
subissent donc pas la toxicité directe de I'alpha-toxine via I’action de cet ion divalent mais
subissent les conséquences d’une perturbation de I’homéostase Na+-K+ telle que la libération

massive d’IL-1pB par les monocytes [34 ; 35] et I’apoptose des lymphocytes [36].
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Tableau V : Principales protéines secrétées par S.aureus

Superantigenes Cytotoxines Enzymes

Entérotoxines A & E Hémolysines (o, f, d et y) Protéases
Toxine du syndrome de choc toxique | Leukocidine de Panton-Valentine | Nucléases
(TSST-1)

Toxines exfoliatives (ET A, B et D) Lipases

Hyaluronidase

Collagénase

A Monomere d'alpha-
lI "
( ) foxine
|II A .'f ‘II‘. gr"‘-. A
LAY / \‘ r “ _,( L Héptamére d'alpha-
| | k
| | ." /| ' %,'; | ) foxine

" & “_ Domaine de formation
) 4 des pores

——— Membrane plasmique

Figure 30: Modele en quatre étapes de formation des pores par I'alpha-toxine [33]

Etape 1 : sécrétion d’un monomére.

Etape 2 : liaison des monomeéres a la membrane plasmique des cellules.

Etape 3 : formation d’un complexe (pré-pore) avec des liaisons fortes non-covalentes entre les toxines.

Etape 4 : pénétration des domaines de formation des pores dans la membrane d’ou la formation finale du pore.

—La bétatoxine :

L’hémolysine B ou toxine B est synthétisée chez 18% seulement des souches de S.aureus
d’origine humaine. Elle est secrétée en fin de phase exponentielle de croissance comme la

plupart des exoprotéines. C’est une protéine de 39 kDa constituée de 330 acides aminés..
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Elle est hémolytique pour les érythrocytes de mouton et non pour les érythrocytes de lapin.

Cette protéine posséde une activité phospholipase C

On ne connait pas réellement son role dans les pathologies humaines ou elle détruit
sélectivement les monocytes et aucun autre type cellulaire. La lyse des monocytes s’accompagne

d’une libération d’IL-1B et de récepteurs solubles de I'lL-6 [34 ; 35].

—La gamma-toxine et la leucocidine de panton-valentine :

L’hémolysine y ou toxine y est synthétisée chez 97% des souches de S.aureus alors que la
leucocidine de Panton-Valentine (LPV) n’est synthétisée que chez 2% de ces souches.

La toxiney et la LPV font partie de la famille de toxines synergohyménotropes (SHT). Ces
toxines sont constituées de deux protéines non associées agissant en synergie et qui, séparées
I'une de I'autre, n’ont qu’une faible activité biologique.

Ces cellules cibles sont les neutrophiles et macrophages ainsi que les érythrocytes pour
la toxine y.

Il existe quatre variants moléculaires de la toxine y qui est hémolytique et leucotoxique

in vitro. La LPV est leucotoxique et dermonécrotique mais nonhémolytique.[17]

—La delta toxine :

L’hémolysine & ou toxine & est un petit peptide d’environ 3 kDa, constitué de 26 acides
aminés. Elle forme une hélice alpha avec un domaine hydrophobe d’un c6té et un domaine
hydrophile a son opposé. Elle est synthétisée par 97% des souches de S.aureus en phase
stationnaire de croissance.

Sa tendance a former des agrégats ainsi que sa structure en hélice alpha, font qu’elle agit

comme un détergent en perturbant la membrane cellulaire.[17]
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b.2. esentérotoxines et TSST-1 :

Les entérotoxines staphylococciques (SE A a E) et la toxine du syndrome de choc toxique
(TSST-1) sont aussi appelées toxines superantigenes pyrogénes (PTSAgs). Ces toxines ce regroupent
du fait de leurs caractéristiques biologiques communes, c'est-a-dire leur activité superantigénique.
Les super antigenes sont des molécules qui provoquent I’activation polyclonale des lymphocytes T
VB. lls se lient directement avec une grande affinité a I'antigene de classe Il du complexe majeur

d’histocompatibilité qui est fixé aux cellules présentatrices de I'antigene.[17]

b.3. Autres facteurs de virulence :

Parmi les autres facteurs de virulence décrits chez S.aureus, dont le role dans le pouvoir
pathogene est important selon l'infection, on peut citer : les sidérophores, qui permettent a la
bactérie de capter le fer et de le transporter dans la bactérie ; la coagulase, protéine extracellulaire
qui se lie a la thrombine de I’hote et forme le complexe staphylothrombine ; la staphylokinase

permettant la dissémination hématogeéne de S.aureus a partir de thrombophlébite locale.[17]

3.2. Réqulation génique des facteurs de virulence :

Le génome de S.aureus est constitué d’'un chromosome circulaire d’environ 2800 paires de
bases. Ce chromosome contient des génes de résistance aux antibiotiques ainsi que des genes codants
pour les facteurs de virulence (localisés en partie sur des éléments extra-génomiques).

Les éléments extra-génomiques vont servir au transfert de genes a d’autres bactéries a
Gram positif.

L’expression coordonnée des facteurs de virulence, en fonction des signaux
extracellulaires, est controlée en grande partie par un régulateur global qui est un systeme a
deux composants nhommé agr (accessory gene regulator). En début de croissance bactérienne, le
systeme agr n’est pas activé, permettant la syntheése des facteurs de virulence impliqués dans
I’ladhérence bactérienne. Puis le systéme agr diminue I'’expression de ces facteurs et stimule
I’expression des facteurs de virulence solubles plus en avant dans la croissance bactérienne.

Le locus agr est constitué de cing genes qui sont agrA, agrC, agrD, agrB, et hild [37].
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La régulation du locus agr a lieu de deux facons différentes : La premiére régulation se
fait par auto-activation de la transcription de RNAIl et RNAIIl par leurs promoteurs respectifs P2
et P3. La seconde régulation est I’activation du locus agr par la protéine RAP (RNAIlI-Activating
Protein) via I'activation de la phosphorylation de TRAP (Target of RNAIlI-Activating Protein) qui va
alors se lier a une molécule associée a la membrane (probablement SvrA (staphylococcal

virulence regulator)) (figure 31) [38].

Chez S.aureus, le locus agr est régulé via deux voies différentes. L’autoactivation de
RNAII et RNAIII par leurs promoteurs P2 et P3. L’activation du locus agr par la protéine activatrice
de RNAIIl (RAP).

—Un deuxiéme systéme de régulation indépendant du systéme agr, désigné sar pour
« Staphylococcal Accessory gene Regulator », a été identifié par des expériences de
mutagénese [39]. Le systéme régulateur sar comporte au minimum trois
promoteurs différents (P1, P2 et P3) conduisant a la synthése de trois transcrits
désignés respectivement sarA, sarB et sarC. Les transcrits sarA et sarB sont
principalement exprimés en phase exponentielle de croissance et le transcrit sarC

est principalement exprimé en phase post-exponentielle de croissance [40].

Les mutants sar- présentent un déficit marqué de leur fixation a la fibronectine alors que
le systeme agr n’a pas d’influence sur cette fixation.

Le degré d’interdépendance entre les différents génes régulateurs agr et sar n’est pas
completement déterminé. Néanmoins, sarA serait un activateur transcriptionnel du promoteur P2
d’agr, lequel permet secondairement I’activation du promoteur P3. Il existe donc une cascade de

régulation (sar—agr—genes cibles) pour les génes co-régulés par sar et agr.
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Figure 31 : Schéma du systéme agr et son interaction avec le systéme TRAP [38] .

3.3. Pouvoir pathogéne de S .aureus :

S.aureus provoque deux types de syndromes : les toxémies staphylococciques et les
infections suppuratives.

Les toxémies sont dues a des toxines produites par la souche in vivo une fois installée
chez I'hote (TSST1 et exfoliatines) ou des toxines produites par la souche dans un
environnement autre que I’hote puis ingérées par I’organisme (entérotoxines dans les aliments).

En effet, I'ingestion de toxine en dehors de toute cellule bactérienne suffit a reproduire la
maladie.

Les infections suppuratives impliquent la prolifération bactérienne, l'invasion, la

destruction des tissus de I’hote et la réponse inflammatoire locale et systémique.
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S.aureus est responsable d’infections au niveau de la peau, des articulations, des os et
des systemes vasculaire et respiratoire. Il est également responsable d’infections superficielles
cutanées, sous-cutanées et muqueuses telles que les furoncles, panaris, impétigo, abces,
cellulites ou lymphangites.

S.aureus est la principale cause d’ostéomyélites, de méningites, d’endocardites
infectieuses et d’arthrites septiques.

S.aureus est un pathogene majeur impliqué dans les infections respiratoires
communautaires et nosocomiales. Il est décrit comme capable d’adhérer aux mucines
respiratoires [41]. L’affinité et le niveau d’expression des adhésines responsables des
interactions avec les mucines varient en fonction des souches de S.aureus [42].

S.aureus est le premier pathogeéne isolé dans le tractus respiratoire des enfants atteints
de mucoviscidose. Ulrich et al, ont montré que S.aureus adhére en priorité aux composés du
mucus de I’épithélium respiratoire sans différence significative de I’adhérence de S.aureus sur
I’épithélium respiratoire CF et non- CF [43]. Schwab et al, ont montré, sur des lignées de cellules
épithéliales bronchiques, que I'adhérence des souches CF de S.aureus est plus élevée que

I’adhérence de souches non-CF [44].

3.4. Sensibilité et résistance aux antibiotiques :

L’émergence de souches de S.aureus multi-résistantes aux antibiotiques constitue un
probléme préoccupant de santé publique, compte-tenu de la fréquence des infections a
S.aureus. Le support génétique de la résistance aux antibiotiques peut étre plasmidique ou
chromosomique. Actuellement, plus de 90% de S.aureus sont résistants a la pénicilline G par
production de pénicillinase d’origine plasmidique. La résistance a la méticilline a émergé en
France des 1962 et a atteint trés rapidement des niveaux élevés (25 a 35% de souches de
S.aureus isolées en milieu hospitalier). Cette résistance est le plus souvent associée a une

résistance a de nombreuses classes d’antibiotiques : macrolides, aminosides, fluoroquinolones.
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La résistance a la méticilline est le plus souvent due a une modification de la cible de la
méticilline par acquisition d’une protéine de liaison a la pénicilline de faible affinité : la PLP2a
codée par un géne chromosomique, le géne mecA.

L’antibiothérapie dirigée contre S.aureus lors d’infections respiratoires chez les patients
CF pourrait favoriser I’émergence de P. aeruginosa. Ainsi, une étude réalisée par Stutman et al, a
montré que, chez des enfants CF suivis de I’dage de deux ans a I’dge de six ans, la proportion
d’isolement de P. aeruginosa dans des cultures est plus importante si le patient recoit une
antibiothérapie antistaphylococcique [45]. Le rble de S.aureus et des antibiothérapies dans

I’émergence de P. aeruginosa reste encore actuellement mal compris.

4. Aspects cliniques des infections a S.aureus :

4.1. Atteintes cutanéo-mugueuses :

S. aureus est responsable de 70 % des infections cutanées communautaires. [16]

a. infections folliculaires :

a.1l. Folliculite superficielle :

La folliculite superficielle, suppuration localisée de I'ostium du follicule pileux, se
présente cliniquement par une pustule douloureuse centrée par un poil et sertie d’'une margelle
inflammatoire. Le siege est classiquement celui des régions pileuses du dos, des bras, des
cuisses, du périnée, ou encore de

la paupiére (orgelet). Un conglomérat de folliculites réalise un sycosis (sycosis de la

barbe, favorisé par le rasage).[16]

a.2. _Folliculite profonde :

La folliculite profonde correspond a I’atteinte du follicule pileux dans son ensemble et se
présente cliniquement par un nodule inflammatoire centré par une pustule, elle-méme centrée

par un poil.[16] (figure 32)
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Figure 32 : Folliculite de la jambe

(Photo prise a la consultation de dermatologie du CHU Mohamed VI de Marrakech)

a.3. Le furoncle:

Il correspond a une folliculite profonde et nécrosante liée a la sécrétion d’une exotoxine,
la leucocidine de Panton- Valentine. Cliniquement, c’est une folliculite profonde qui évolue en

quelques jours vers la constitution d’une zone centrale nécrotique, le bourbillon.

a.4. La furonculose :

est une forme récidivante liée a un portage chronique de S. aureus, a rechercher alors

systématiquement au niveau des creux axillaires, des narines, de I’anus et du périnée [16]

a.5. - L’anthrax :

c’est un agglomérat de furoncles [16].
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Figure 32 : infections bactériennes de la peau ; localisation schématique
des différentes maladies [46]

b. infections non folliculaires :

a.6. L’impétigo :

c’est la forme la plus superficielle des pyodermites. Il prédomine chez I’enfant de moins
de 10 ans, surtout en saison estivale dans les milieux d’hygiéne précaire. La contagiosité est
nette et s’explique surtout par la promiscuité au sein de la cellule familiale ou des communautés
d’enfants. La lésion initiale est une vésicule sous-cornée remplie de sérosité, de germes et de
polynucléaires neutrophiles. Cependant, I'impétigo est le plus souvent diagnostiqué aux stades
évolutifs secondaires caractérisés par des lésions vésiculo-pustuleuses bien limitées, un
suintement d’aspect mélicérique secondairement croliteux. On note fréguemment un
groupement des lésions avec ébauche de guérison centrale conférant un aspect circiné.

Il est difficile de distinguer cliniquement impétigo streptococcique et staphylococcique.
Actuellement, S.aureus est identifié dans environ 80 % des cas, seul ou associé a Streptocoque
pyogénes. Le S.aureus serait plus fréquemment impliqué pendant les épidémies estivales
d’impétigo. Les Iésions sont volontiers bulleuses avec un décollement cutané périphérique, elles
prédominent aux zones péri-orificielles, au cuir chevelu et aux parties découvertes témoignant
d’un fréquent portage narinaire et périnéal, et de la dissémination manu portée avec auto-

inoculation de S.aureus.
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L'impétigo bulleux staphylococcique est plus fréquent chez le nouveau-né et le
nourrisson.
La forme généralisée d’impétigo bulleux peut aboutir au tableau d’épidermolyse

staphylococcique [47]. (figure 33)

Figure 33: Impétigo bulleux chez un enfant vu en consultation dermatopédiatrique
du CHU Mohamed VI de Marrakech

a.7. L’abces :

Les abces cutanés a S. aureus peuvent succéder au tableau de dermohypodermite aigué
formant un placard inflammatoire tres douloureux qui évolue aprés quelques jours vers

I’apparition d’une fluctuation a la palpation. Le traitement est médicochirurgical.[16]
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a.8. Onyxis, périonyxis et panaris :
L’onyxis, le périonyxis et le panarissont des infections de I’ongle, du bourrelet unguéal et
de la pulpe du doigt. L’atteinte unguéale peut entrainer la perte de I’ongle si la matrice unguéale
est touchée. Les panaris peuvent se compliquer de lymphangite, de phlegmon de la gaine des

tendons fléchisseurs, voire d’ostéoarthrite en regard.[16]

a.9. Thrombophlébite septique :

Toute infection cutanée a S. awreus peut entrainer une thrombophlébite septique du
réseau veineux superficiel qui draine le territoire concerné, du fait de la physiopathologie
thrombogene staphylococcique (constitution de microthrombi et d’éventuelles complications
thromboemboliques septiques) .

Cliniquement, il apparait un cordon inflammatoire induré issu du site infecté.[16]

a.10. La staphylococcie maligne de la face :
Elle peut compliquer un furoncle centrofacial, manipulé de facon intempestive
Il s’agit d’une dermohypodermite non nécrosante de la face compliquée dans sa forme
maligne d’une thrombophlébite septique du sinus caverneux. Ce tableau s’accompagne de fiévre
et les hémocultures sont souvent positives. C’est une urgence diagnostique et thérapeutique du

fait du risque majeur de dissémination septique au niveau du systeme nerveux central.[16]

a.11. Dermohypodermites nécrosantes et fasciites nécrosantes :

il s’agit d’infections graves, mortelles dans 30% des cas.

Streptococcus pyogene est I'agent causal le plus fréquent, il est fréquemment associé a
d’autres bactéries parmi lesquelles on rencontre le S. aureus notamment chez les toxicomanes. Ces
infections provoquent une nécrose de I’hypoderme avec thrombose vasculaire, nécrose de
I’aponévrose sous jacente et secondairement une nécrose du derme. Ces infections surviennent le plus

souvent chez des malades agés de plus de 50 ans, diabétiques dans un quart des cas. Le risque est
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plus élevé chez les malades atteints d’hémopathies, de cancers, de pathologies chroniques
cardiovasculaires ou pulmonaires, chez les immunodéprimés, les alcooliques et les toxicomanes.

Le début est similaire a une dermohypodermite bactérienne aigue mais s’y associent
rapidement des signes de sepsis grave et une nécrose cutanée (souvent limitée a quelques

taches cyaniques, froides, hypoesthésiques) [47 ; 48]

-
Figure34 : Fasciite nécrosante chez un patient hospitalisé au service de Dermatologie-

Vénérologie du CHU Mohamed VI de Marrakech

c¢. infections toxiniques :

c.1. Epidermolyse staphylococcique aigue :

Egalement appelée scaled skin syndrom = SSS (syndrome des enfants ébouillantés)

Il s’agit d’'une atteinte cutanée d’origine toxinique survenant au cours d’une infection a S.
aureus sécréteur d’exfoliatines A et B qui favorisent la nécrolyse épidermique. Ce syndrome
toxinique, qui fait suite a une infection staphylococcique muqueuse bénigne, est observé
essentiellement chez les nourrissons et les enfants de moins de 5 ans, plus rarement chez I'adulte

souvent immunodéprimé (Figure 35). La symptomatologie initiale est brutale avec apparition d’un
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exanthéme auquel succédent de vastes décollements épidermiques, la fievre est inconstante et les
hémocultures sont souvent négatives. L'impétigo bulleux en serait une forme mineure.

Le traitement repose sur une antibiothérapie et des soins locaux.

L’évolution est favorable en 5 a 7 jours chez I’enfant, alors qu’elle est grevée d’une

lourde mortalité chez I’adulte.

Figure 35: Epidermolyse staphylococciqgue chez un enfant vu en consultation dermatopédiatrique
du CHU Mohamed VI de Marrakech
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c.2. Lesyndrome de choc toxique staphylococcique (Toxic Choc Syndrom = TSS) :

il a été décrit en 1978 chez des femmes utilisant des tampons périodiques « super
absorbant » mais il survient également lors d’infections cutanées ou profondes. Le
staphylocoque en cause produit la toxine TSST1 ou plus rarement des entérotoxines, notamment
celles du groupe B.

Le début est brutal avec fievre, signes digestifs, état de choc, une défaillance
multiviscérale est a craindre. L’éruption cutanée est de type scarlatiniforme, associée a un
oedéme palmoplantaire et un enantheme. Une desquamation généralisée est observée entre le

10éme et le 20éme jour associée parfois a une alopécie et une onycholyse [47].

Pour l'atteinte multisystémique (au moins trois atteintes présentes pour poser le

diagnostic) :

e muqueuse (hyperhémie conjonctivale, oropharyngée ou

e vaginale) ;

e digestive (diarrhée, vomissements) ;

e hépatique (cytolyse, ictére) ;

e musculaire (myalgies, rhabdomyolyse) ;

e rénale (insuffisance rénale, pyurie aseptique) ;

e hématologique (thrombopénie) ;

e neurologique centrale (troubles de la conscience).

Les formes mineures et incompléetes sont les plus fréquentes.

Aprés quelques jours d’évolution du foyer infectieux initial, on note I'apparition d’une
recrudescence thermique, de céphalées, et souvent de signes fonctionnels digestifs a type de
diarrhées et/ou vomissements, puis d’une éruption érythémateuse diffuse sans intervalle de
peau saine, rapidement généralisée. Celle-ci débute au foyer de suppuration et s’étend
secondairement.

L’éruption s’estompe en 6-7 jours et fait place constamment a une desquamation.[16]

- 63 -



Prévalence du portage nasal du Staphylocoque Aureus Méti-R Communautaire chez les enfants
en consultation externe du Centre Hospitalier Universitaire Mohamed VI

c.3. Lascarlatine staphylococcique :

elle correspond a une forme atténuée du TSS, I’éruption est scarlatiniforme et desquame

sans passer par un stade de décollement cutané. Il n’y a pas d’énanthéme [47].

c.4. Dermohypodrmite non nécrosante staphylococcique:

Elles sont caractérisées par un début brutal et solennel (fievre, frissons) précédant
I'apparition d’un placard érythémateux douloureux, infiltré, chaud, avec bordure périphérique
saillante avec une extension centrifuge, accompagné d’une adénopathie régionale sensible
traduisant la participation lymphangitique. Elles peuvent étre localisées au niveau du visage ou
des membres inférieurs. Le streptocoque est le germe le plus souvent en cause mais le

staphylocoque peut également étre responsable [45; 46].

4.2. Autres infections staphylococciques :

a. Staphylococcies ostéo-articulaires :

On distingue les infections ostéo-articulaires par atteinte directe (compliquant un geste
chirurgical, un traumatisme, une plaie chronique) des localisations secondaires a une
dissémination hématogene de S.aureus. Lorsque la bactérie se localise sur un matériel
d’ostéosynthése elle est capable de produire un biofilm inhibant I'action des antibiotiques, le

retrait du matériel est alors nécessaire [48].

b. Staphylococcies pleuro-pulmonaires :

Les pneumonies représentent 10 % des pneumopathies infectieuses communautaires.
Certains facteurs les favorisent :

Une bronchopneumopathie chronique obstructive, une immunodépression, un coma, la
mucoviscidose, etc.

La radiographie de thorax peut objectiver un infiltrat parenchymateux, des bulles, ou des

abces plus classiques des staphylococcies pleuropulmonaires du nourrisson.
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Les pneumonies nécrosantes a SARM communautaire producteur de la leucocidine de

Panton- Valentine constituent une entité émergente associée a une trés forte mortalité.[16]

¢. Staphylococcies neuro-méningées :

Les méningites a S. aureus représentent moins de 5 % des méningites communautaires et
sont essentiellement favorisées par les interventions ou les gestes neurochirurgicaux comme les
rachianesthésies ou les péridurales.

Les abcés cérébraux peuvent compliquer une bactériémie avec ou sans endocardite, un
traumatisme cranien, une intervention neurochirurgicale, ou encore un foyer local de suppuration.

Les empyémes sous-duraux peuvent étre le résultat d’infection par contiguité a partir
d’une sinusite frontale, ethmoidale ou d’une otite.

Et les abces épiduraux sont staphylococciques dans 65 % des cas . [16]

d. Bactériémies :

Les staphylococcémies sont les bactériémies les plus fréquentes, avec une porte d’entrée
cutanée le plus souvent. Le passage systémique de S. awreus est aisé a partir de
microthrombophlébites a proximité du foyer infectieux primitif.

Elles sont graves car sources de métastases septiques multiviscérales et, a I’extréme, de
choc septique.

Les arthropathies dégénératives ou inflammatoires favorisent la greffe bactérienne et la
recherche systématique de localisations septiques secondaires (valvulaire, ostéoarticulaire,

pulmonaire, cutanée, neuroméningée) s’impose devant une staphylococcémie.[16]

e. Endocardites :

Les endocardites surviennent plus souvent sur une valvulopathie qui préexiste, et sont
plus rares sur un endocarde sain. Le tableau clinique est aigu et brutal avec une mortalité élevée

de I'ordre de 25 % a 50 %.
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Les complications neurologiques sont particulierement fréquentes avec S. aureus.
L’endocardite tricuspidienne s’observe essentiellement chez les sujets toxicomanes ou porteurs
d’un cathéter central. Elle est révélée parfois par des embolies pulmonaires septiques a

répétition, mimant une pleuropneumopathie trainante ou récidivante.[16]

f. Gastroentérite staphylococcique :

Il s’agit de I'ingestion d’un aliment contaminé par des entérotoxines staphylococciques
préformées (A dans la moitié des cas, B, C, D, E, H sinon). C’est la toxi-infection alimentaire la
plus fréquente en France et elle est le plus souvent collective (classique furoncle du cuisinier).
L’incubation est courte (1 a 6 heures) et suivie de troubles digestifs intenses non fébriles,
d’évolution rapidement favorable. Le staphylocoque peut étre recherché dans I'aliment incriminé,

I’identification de I’entérotoxine responsable est possible.[16]

g. Entérocolite staphylococcique :

C’est un syndrome entérique sévére aprés un traitement antibiotique a large spectre, di a
la prolifération de S. aureus résistant a I’antibiotique administré et producteur d’entérotoxine. La

coproculture retrouve du S. aureus majoritairement.[16]

Il. Traitement

Avec |'émergence de S. aureus résistant a la Méthicilline (SARM), identifiée pour la
premiere fois en 1960 chez des patients hospitalisés, le traitement des infections a
Staphylococcus est devenu plus difficile. Jusqu'a 1990, ces infections ne pouvaient étre décrites
gu’hospitalieres. Par la suite, le SARM est devenu un probléeme de santé publique majeur partout

dans le monde tant dans les milieux hospitaliers qu’en milieux communautaires [49]
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Quant au traitement antibiotique des infections

Il nétait pas recommandé de prendre en compte le SARM dans I’antibiothérapie

probabiliste d’une infection communautaire suspecte d’étre due a S. aureus

Il est recommandé de traiter par antibiotiques les infections a SARM Co, en complément

du drainage d’un abceés, dans les circonstances suivantes :

—présence de signes généraux,

—signes locaux sévéres (notamment, taille > 5 cm),

—immunodépression,

—ages extrémes,

—localisation critique de I’abces,

—échec du drainage,

—en cas de dermo-hypodermite associée a I’abces

Si un traitement antibiotique est décidé pour une infection cutanée a SARM Co, il est
recommandé que le choix se porte apres documentation bactériologique de préférence sur 'un
des antibiotiques disponibles par voie orale et habituellement actifs :

— Pristinamycine ou clindamycine, en alternative, peuvent étre envisagés, aprées
documentation bactériologique, un traitement par :

e Triméthoprime-sulfaméthoxazole
e Doxycycline (sauf chez I’enfant)

— Les fluoroquinolones ne sont pas recommandées en premiere intention.

La durée du traitement pour une infection cutanée localisée sera de 5 a 10 jours,

éventuellement prolongée en cas d’infection cutanée compliquée

Quant a la décontamination du portage de Staphylococcus aureus :

L'objectif de la décontamination (ou décolonisation), est d’une part d’éradiquer le

portage du S. aureus et ainsi diminuer le nombre d’infections invasives ou non invasives a S.
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aureus, d’autre part de réduire les réservoirs responsables d’échecs de controle de cas groupés.
Le produit a ce jour le plus employé est la Mupirocine, antibiotique topique n’ayant pas de
passage systémique et n’ayant pas d’analogie structurelle et/ou de résistance croisée avec les
antibiotiques systémiques.

La décontamination est recommandée pour les porteurs de SARM Co aprées échec d’un
premier traitement antibiotique et/ou chirurgical pour infection, et en cas de rechute ou récidive.
Elle doit systématiquement associer la décontamination des membres du foyer, qu’ils soient ou
non porteurs de SARM Co

Pour des cas groupés en milieu scolaire, sportif, carcéral ou autre collectivité, la

décontamination doit étre proposée aux sujets contacts porteurs de SARM Co

Le protocole de décontamination comprendra en premiére intention une association :
—Application nasale de pommade a la Mupirocine (Bactroban®) 2 fois par jour
pendant 5 a 7 jours
—Utilisation, 1 fois par jour pendant 5 a 7 jours d’une solution moussante de
Chlorhexidine comme savon et comme shampoing
—Bains de bouche biquotidiens avec une solution de Chlorhexidine (sauf chez
I’enfant de moins de 6ans)
o Précautions a prendre :
= |l ne faut jamais employer la Mupirocine seule sans associer une décontamination
cutanée et oropharyngée
= |l ne faut pas associer d’antibiothérapie systémique, excepté en cas d’infection le
justifiant ou, exceptionnellement, aprés échec d’une premiére décontamination
bien conduite. Une nouvelle décontamination devra alors étre réalisée en méme
temps que la prise de I'antibiothérapie systémique
= La décontamination doit débuter au décours du traitement curatif ou apres

guérison de la Iésion cutanée
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Alternatives en cas d’intolérance/contre-indication/résistance aux produits de premieére ligne :
— Comme savon et shampoing : Polyvidone iodée (Bétadine scrub®) ou Chlorhexidine

—Comme application nasale : pommade a la Fucidine ou a la tétracycline pour des

souches sensibles (selon antibiogramme), pommade ou gel antiseptique

(Polyvidone iodée ou Chlorhexidine)

—Comme bain de bouche : polyvidone iodée (Bétadine ®) bains de bouche [50]

Quant aux mesures d’hygiéne : (voir chapitre résultats : CAT en cas de portage nasal du

SARM-C(sensibilisation)) [15]

Tableau VI : mesures d’hygiéne a respecter en cas d’identification d’un cas de SARM Co

SARM Co et mesures d’hygiéne : Recommandations pratiques (d’aprés [164])

Patient porteur SARM Co | Entourage Population générale

Contact direct avec une personne contaminée ; Echange d'objet personnel contaminé (rasoir, serviettes de toilette. ...} ;

Source de contamination ! -
Contact avec des surfaces ou des objets (pansements...) contaminés

Facteurs de risque Promiscuité ; Mauvaise hygiéne ; Contacts fréquents ; Peau lésée ; Traitement antibiotique

Oui (+++) : Ongles courts et propres

Hygiéne des mains Lavage (eau et savon liquide, essuie mains propre et sec) ou désinfection (PHA)

Oui (+++) : douche au moins journaliére, shampoing au moins Douche et shampoing obligatoires aprés
hebdomadaire activité sportive ou contact peau a peau.

Hygiéne corporelle Utiliser des serviettes propres et séches pour I'essuyage aprés la douche.

Ne pas partager le linge, les objets de toilette, le maquillage...ou tout autre objet personnel en contact avec la

peau
Lésions cutanées
Nettoyer et désinfecter Oui (+++) Oui Oui
Pansement propre et sec Oui (+++) Oui Oui
Signalement au médecin Qui (+++) si nouvelles Iésions Oui si lésions suspectes Qui si lésions suspectes

Porter des vétements propres et secs

Laver (T = 40°C), sécher complétement Ne pas échanger les vétements déja

Linge Ne pas échanger les vétements L - i 5
Changer freqguemment les serviettes de toilettes et les draps portés (ex - maillots pour les sportifs)
Eviter tout contact entre linge propre et sale
Vaisselle Pas de mesures particuliéres : vaisselle en machine ou a la main (eau chaude + détergent)
Etablir un protocole d'entretien pour les
Effectuer un entretien journalier avec un produit détergent et désinfectant en locaux collectifs (nettoyage et
Locaux particulier de la salle de bains et de la chambre 3 coucher du patient porteur | désinfection quotidienne des douches, du

en veillant particuliérement aux zones en contact avec les mains (robinets,
ordinateurs, poignées de porte, interrupteurs...)

matériel partagé, des jouets._)
Nettoyer immédiatement si souillures par
liguides biologigues

A envisager si transmission avérée a
partir du cas, et si régles dhygiéne ne

_ I N . 2 Non
Eviction de la collectivité sont pas respectées ou si les lésions ne Non
peuvent pas étre recouvertes par
pansement(s)
Informer le personnel de santé du - - P
p Non Campagnes d'information si situation

Information

portage si hospitalisation, consultation
ou si vie en collectivité

épidémique
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lll. Discussion des résultats

Staphylocoque aureus (S .aureus) est I'un des principaux germes pathogenes chez
I’homme, Il colonise la peau et les surfaces muqueuses. [51-52]

Son portage est fréquent chez la population pédiatrique, [52] Les narines antérieures
restent le site le plus adapté pour prélever ce germe. [51-52]

Les enfants colonisés par le SARM constituent des réservoirs potentiels pour son
propagation dans la communauté. [53]

Initialement, le SARM était limité aux hopitaux, mais il est maintenant apparu dans la
communauté, et méme les faibles taux de portage de SARM-C sont la cause des épidémies chez
les populations pédiatriques. [54]

Le portage nasal de SARM a été vérifié comme étant un facteur de risque important
d'infection a SARM. Actuellement, le nombre d'études sur la colonisation ou I'infection par le
SARM d'origine communautaire (SARM-C) augmente. [55]

Cependant, la prévalence des SARM dans le monde est trés hétérogene et variable : elle
varie avec les pays et les régions, avec la période d’étude, les services et les conditions de vie
des populations concernées. [56]

La connaissance et la surveillance du profil de sensibilité des souches de S.aureus sont
primordiales dans la prise en charge des infections générées par cette espéce bactérienne, ainsi
qgue la maitrise de leur diffusion clonale.[57]

Chaque institution doit réaliser une évaluation périodique de la sensibilité des isolats de
S. aureus aux antibiotiques actuellement utilisés.

Notre étude, est la premiere réalisée au Maroc, vise a évaluer le pourcentage du SARM
d’origine Communautaire, toutes les études déja réalisées et qui visaient la recherche du SARM
étaient dirigés contre le SARM Hospitalier.

Nous avons choisi la population pédiatrique pour réaliser cette étude parceque SA est
I'un des germes pathogeénes humains les plus significatifs chez I’enfant, il est responsable de

multiples maladies infectieuses. [54]
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1. Prévalence du portage nasal du SA et celle du SARM-C

Dans notre étude, le portage nasal du SA a été retrouvé chez 16.3% des enfants prélevés
au cours des différentes consultations pédiatriques du CHU Mohamed VI de Marrakech et la
prévalence du SARM-C au niveau nasal était de 4%.

La prévalence du portage nasal du SA et celle du SARM-C chez les enfants de la
consultation externe du CHU Mohamed VI de Marrakech étaient jugées relativement semblables
a celles observées en Inde qui sont respectivement (25%) et (3%), en Ispahan, Iran les taux sont
respectivement (28%) et (6,1%), une autre étude menée en Inde ol les taux sont respectivement
(22,17%) et (7,39%) [58-59-60].

Il'y a d’autres études ou les prévalences du SARM sont un peu diminuées: une étude faite
a Ghana ou les taux sont respectivement (22,1%) et (2%), en Malaisie les taux sont
respectivement (19,2%) et (1,6%), a Ahvaz en Iran les taux sont respectivement (27.1%) et (1,3%)
et a Szolnok, Hongrie les taux sont respectivement (34,1%) et (0,8%), [61-62-63-64].

Pour discuter les résultats de notre étude, on n’avait pas trouvé d’étude nationale ou

magrébine traitant la prévalence du SARM-C.

Tableau VII : Comparaison des taux de prévalence du portage nasal du SA et celle du SARM-C

de notre série avec les résultats rencontrées dans la littérature

Série Prévalence du PN du SA Prévalence du portage nasal du
% SARM-C %

Notre série (Maroc) 16,3 4
V.Sheety et al (Inde)[58] 25 3
S.Mobasherizadeh et al 28 6,1
(Ispahan,lran)[59]
M. Bharathiet al (Inde)[60] 22,17 7,39
D. Eibach et al (Ghana)[61] 22,1 2
N. Azmawati et al(Malaisie)[62] 19,2 1,6
R. Nikfar et al (Ahvaz, Iran)[63] 27,1 1,3
L. Krisztina (szolnok, hongrie) 34,1 0,8
[64]
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1.1. Les variations physiologiques, et épidémiologiques du portage nasal du SA

La prévalence des sujets colonisés par SA varie en fonction de différents parametres:
I'age, le sexe, la saison, le milieu d’habitat (rural ou urbain), [I’antécédent de pathologie
dermatologique, la vie en collectivité avec le nombre de contacts proches et pathologie
dermatologique actuelle chez les contacts proches

Cing facteurs méritent d'étre soulignés.

a. I'age

Le portage nasal du SA débute dés le premier mois de la vie, atteint son maximum a un an.

Les résultats de notre étude montrent que la moyenne d’dge des enfants ayant un
portage nasal de SA était de 75,14 mois.

Les tranches d’age prédominantes étaient de 0 a 2ans et de 6 a 10ans , ce qui rejoigne
les résultats des études faites a Ahvaz, Iran par D. Eibach et al ou la tranche d’age prédominante
est de 7a 10ans [61] et a Kachan, Iran par B. Soltani et al, les pourcentages sont presque
similaires chez les tranches d’age étudiées avec une légere prédominance chez les enfants de 5
a 9ans (les pourcentages sont les suivants : <4ans (32,6%), de 5 a 9ans (34%) et de 10 a 14ans

(33,4%)[4]

Tableau VIII : Répartition du portage nasal du SA selon la moyenne d’age

Auteurs Moyenne d’age (ans)
D. Eibach et al (Ghana) [61] 2ans
B. Soltani et al (Kachan, Iran) [4] 6,65+ 4,46ans
R. Nikfar et al (Ahvaz, Iran) [63] 8,09+ 2,87ans
Notre étude (Maroc) 6,3
b. Lesexe

Dans notre étude on a une prédominance masculine, 57% étaient de sexe masculin et 43% de
nos malades porteurs de SA au niveau nasal étaient de sexe féminin avec un sex-ratio de 1,33

Une prédominance masculine est retrouvée dans d’autres études : de R. Nikfar et al [63],
et I’étude faite par B. Soltani et al [4], alors qu’une prédominance féminine a été notée dans

I’étude de Veena Shetty et al, faite en Inde [58]
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Le tableau IX résume les résultats rencontrés dans la littérature.

Tableau IX : Comparaison de la prévalence du portage nasal du SA selon le sexe

B. Soltani et al
Série Notre série R. Nikfar et al [63] [4] V. Shetty et al [58]
Hommes (%) 57 56 67,4 43,65
Femmes(%) 43 44 32,6 56,35
c. Saison

La prévalence du portage nasal du SA est influencée par les fluctuations saisonniéres.

Dans notre série, le taux du portage nasal du SA a été élevé en été (65,30%) alors qu’en
hiver il a été de 34,49%

Une étude était menée par D. Eibach et al (Ghana) [61] ou les taux étaient élevés de Mai a
Juin et d’Octobre a Novembre

En Suéde et au Royaume-Uni, les taux de prévalence ont culminé au printemps et en
automne, respectivement, lorsque les infections respiratoires virales étaient en augmentation

[65-66]

d. Habitat : milieu rural ou urbain

Dans notre série, 76% de nos malades identifiés porteurs du SA au niveau nasal étaient issus
du milieu urbain, alors que 24% étaient du milieu rural, ce qui est concordant avec les résultats de V.

Shetty et al [58] ou 68,25% étaient du milieu urbain et 31,75% étaient du milieu rural

e. Vieen collectivité

Dans notre contexte marocain, on notait une augmentation du nombre de personnes par
ménage de 4,79 en 1960 a 5,81 en 1994 [67]

Si le SARM est répandu dans la communauté, il est possible qu’il soit transmis de
personne a personne, et que de plus en plus les patients vont contracter le SARM d’origine

communautaire. [68]
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La transmission des staphylocoques s’effectue essentiellement par contact direct a partir
de sujets colonisés ou de lésions staphylococciques ouvertes, cutanées ou muqueuses. La
transmission indirecte est plus rare (objets divers, vétements, literie, etc.) et elle est
exceptionnellement aéroportée.[4]

L’immense majorité des infections a staphylocoques observées en ville sont liées a S.
aureus. Les staphylocoques a coagulase négative (SCN) sont exceptionnellement responsables
d’infections communautaires spontanées. [70]

Tous les malades inclus dans notre série avaient une vie en collectivité avec un nombre
de contacts proches vivants sous le méme toit qui varie de 2 a 15 personnes.

La prévalence du portage nasal était plus élevé chez les malades vivants avec 5 personnes
ou plus.

Une étude menée par V. Shetty et al (en Inde) [58] a démontré que la prévalence de porteurs de
SA est plus élevée chez les malades vivants avec 10 personnes par rapport aux malades ayant des
contacts proches <4, cela pourrait étre dii a une mauvaise hygiene et surpeuplement.

Une autre étude faite par CJ. Chen et al. (Taiwan) a rapporté que vivre avec un plus grand

nombre d'enfants est un facteur important pour la colonisation par le SARM. [60-69]

1.2. Etude du portage nasal du SARM-C

Dans notre série, le portage nasal du SARM-C était noté chez deux malades (soit4%)

(Taux faible) ce qui limite les possibilités de comparaison avec les données de la littérature.

2. Etude de la sensibilité aux antibiotiques

Dans notre série :
¢ 93,87% des souches isolées étaient résistantes a la Pénicilline G
e 6% des souches de SA isolées étaient résistantes a la Kanamycine
e 6% des souches de SA isolées étaient résistantes a la Céfoxitine

¢ 6% des souches de SA isolées étaient résistantes au SXT
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Les 2 souches isolées du SARM-C étaient résistantes a la Pénicilline G, a I’Oxacilline, a la
Céfoxitine, au Moxalactam et au SXT.

Dans la série de N. Azmawati et al [62] la majorité des souches isolées étaient sensibles a
I’oxacilline, 94,7% étaient résistantes a la pénicilline, 50% étaient sensibles a I’érythromycine,
95,8% et 72,9% étaient respectivement les taux de sensibilit¢ a la doxycycline et la
ciprofloxacine. Les taux de résistance a la voncomycine et a la clindamycine étaient faibles.

Dans I'étude menée par D. Eibach et al [61], on avait des résistances élevées a la
Pénicilline (95,1%), aux Tétracyclines (53,7%) et a ’Erythromycine (11,4%), les souches isolées
étaient sensibles a la Vancomycine et au Linézolide.

Pour I'étude de R. Nikfar et al [63] toutes les souches isolées étaient sensibles a la
Vancomycine, au Clindamycine, a la Gentamycine et au SXT.

Et pour I'étude de V. Shetty et al [58], les souches isolées étaient résistantes a de
multiples antibiotiques : 39% au SXT, 16% au Ciprofloxacine, 19% a I’Erythromycine et 5% des
souches isolées sont résistantes au Clindamycine.

Staphylococcus aureus a un fort pouvoir adaptatif, il a développé différents mécanismes
de résistance aux antistaphylococciques.

Plus de 90 % des souches produisent une pénicillinase.

L’Oxacilline reste active contre ces souches, mais des staphylocoques hospitaliers, et plus
récemment communautaires (présents hors de I’hopital), ont développé une résistance croisée
entre les pénicillines M (Méticilline, Oxacilline) et les autres Beta-lactamines par la production
d’une protéine, la PLP2a, liant les Pénicillines (PLP) et ayant une faible affinité pour ces
composés.

Le gene codant la PLP2a, mec A, est porté par un élément chromosomique qui contient
également d’autres genes de résistance aux métaux lourds et a d’autres antibiotiques, ceci
expliquant le profil de multirésistance des SARM (S. aureus résistant a la méticilline) hospitaliers.

En revanche, les SARM communautaires (SARM-C) ne sont résistants, outre a la

méticilline, qu’a la Kanamycine, a I’Acide fusidique et aux Tétracyclines.
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Les Glycopeptides, Vancomycine et Teicoplanine sont des alternatives a I’Oxacilline en
cas de résistance ou d’intolérance. Cependant, des souches de sensibilité diminuée aux
Glycopeptides sont rapportées. Leur détection est difficile mais nécessaire, car I'augmentation
progressive des concentrations minimales inhibitrices (CMI) de Vancomycine pour des souches
considérées jusqu’a présent comme sensibles semble corrélée a une mauvaise évolution sur le

plan clinique [70]
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SARM n’est plus un germe hospitalier, sa dissémination en milieu communautaire est
devenue de plus en plus préoccupante et ce qui est plus inquiétant c’est la résistance des

souches isolées a plusieurs antibiotiques.

Il est absolument nécessaire de limiter la diffusion de ces souches afin de prévenir la
survenue d’épidémies a germes multirésistants, pour cela, il semble nécessaire de :
> surveiller régulierement I’état de sensibilité du SA au niveau des établissements
hospitaliers soit chez les malades hospitalisés ou en consultation externe,
> réaliser des enquétes de dépistage méme au niveau des établissements non
hospitaliers ou les taux de transmission peuvent étre élevés : écoles, établissements
médico-sociaux et garderies,
> |l est aussi nécessaire de respecter quelques mesures d’hygiéne afin de limiter la

diffusion de ces souches si elles existaient :

o Information :
Organiser des campagnes d’information et d’éducation aux bonnes pratiques d’hygiene
de base particulierement dans les collectivités (sportifs, enfants, prisonniers...) ou la promiscuité

augmente considérablement le risque,

o Hygiéne corporelle :

- Toilette au moins journaliere avec un savon liquide,

— Séchage avec une serviette individuelle propre et séche,

— Prendre des douches surtout aprés activité physique intense ou sport,

— Ne pas partager le linge, les serviettes de toilette ou les objets personnels

comme rasoirs, brosses a dents, déodorants et brosses.
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o0 Hygiéene de I’environnement : les locaux personnels ou collectifs
-S. aureus, résistant ou non a la Méticilline, peut survivre quelques jours dans

I’environnement et constituer ainsi un réservoir potentiel de germe.

o Lésions cutanées

- Nettoyer et désinfecter toute plaie dés son apparition,
- Recouvrir les Iésions avec un pansement propre et sec,
- Changer le pansement,
- Réaliser un lavage des mains apres tout contact avec une lésion cutanée.
> |l est aussi nécessaire de créer un centre de Bactériovigilance pour notifier les cas
de SARM Communautaire pour éviter des épidémies dans les collectivités (Ecoles,
milieux sportifs, milieu carcéral,...).
> Veiller a bien peser les risques et les bénéfices de chaque utilisation
d’antibiotique. Alors, il faut la bonne indication et le bon usage de ces molécules

afin de limiter I’émergence de souches multirésistantes.
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S. aureus est un pathogene dont le fort pouvoir d’adaptation permet la survie grace a
I’acquisition successive de génes de résistance aux antibiotiques, de mécanismes de régulation

de la croissance en présence d’antibiotiques et de facteurs de virulence particuliers.

Dans notre étude la prévalence des SARM isolés reste faible par rapport a ce qui a été
rapporté par d’autres études. Cela n’empéche pas une surveillance réguliére de I'état de
sensibilité du SA au niveau des établissements hospitaliers soit chez les malades hospitalisés ou
en consultation externe, et pourquoi pas généraliser ce type d’études au niveau de plusieurs

établissements non hospitaliers : écoles, établissements médico sociaux et garderies.

La vigilance des cliniciens et microbiologistes est requise afin de signaler I’émergence de
phénomenes épidémiologiques nouveaux, ainsi que de veiller au respect des consignes de
prévention et a l'utilisation judicieuse des antibiotiques, tant en milieu hospitalier que dans la

communauté.
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Fiche d’exploitation

IDENTITE :

Nom & Prénom : N° téléphone : Numeéro :
Age : ans

Sexe : MO FO
Origine : Consultation de :

Lieu de résidence :
. Foyer familial o
. Foyer social O
. Foyer médico-social O
. Etablissement scolaire O
. Créche O
. Centre de loisirs (piscine,..) O
Antécédents :
e Personnels :
Médicaux
.Hospitalisation au cours des 6mois précédents 0O
.Notion de prise d’antibiothérapie dans le mois précédent O
.Pathologie dermatologique chronique O
Autres infections cutanées au cours des 12mois précédents et leurs natures 0O

.Terrain de maladies chroniques : Oui O Non O
Si oui ;
Diabete O
Asthme O Hémodialyse O
Déficit immunitaire : Congénital O Acquis O
Chirurgicaux
.Déja opéré oui O non O

.Porteur de cathéter/ Matériel transcutané O
e Familiaux:................
e Contacts proches : ( Famille / Chambre )
.Nombre de personnes parmi les contacts proches :
.Nombre de personnes ayant une infection cutanée actuelle :
.Nombre de personnes ayant un antécédent d’infection cutanée inférieure a 12mois :
Motif de consultation :
Clinigue a I'admission :
¢ Constantes :

Fc : Poids :
Fr: Taille :
TA : Périmeétre cranien :
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T: TRC :

ORL: i

.Cutanéo-MUqUEeUX & ......cevvvninienenennens

AULres © o

Examens paracliniques :
v" Recherche du portage nasal du SARM_
Ecouvillonnage nasal : Positif O Négatif O

Date de réalisation :
Résultat : ............

v" Prélevement d’autre site :
e Cutanée : O
.Type de lésion :

Furoncle O Infection suppurative O
Abcés O Surinfection de plaie traumatique O
Folliculite O Infection du site opératoire O

.Nombre de lésions : Unique O Multiple O
o Autre:.................
v" Examen bactériologique :
e Direct O

e Culture O
e Antibiogramme O

Antibiotique sensible résistant

Betalactamines

fluoroquinolone

Acide fucidique

aminosides

Evolution : ..................
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Résumé :

Staphylocoque aureus est une bactérie commensale de la flore cutanéomuqueuse, c’est
I'une des causes les plus fréquentes d’infections pédiatriques dans le monde.

L’apparition de souches multirésistantes aux antibiotiques était en milieu hospitalier. Par
la suite, I'émergence de ces souches était démontrée chez les adultes et les enfants n’ayant
aucun facteur de risque d’acquisition de SARM, il s’agit des infections a SARM communautaire,
ce qui hous a amené a étudier la prévalence du portage nasal du Staphylocoque aureus résistant
a la Méticilline (SARM) chez les enfants en consultation externe du CHU Mohamed VI et sa

sensibilité aux antibiotiques.

Il s’agit d’'une étude prospective réalisée sur une période d’'un an du Juin 2017 au Juin
2018, portant sur 300 malades, consultants externes des différentes spécialités pédiatriques du
CHU Mohamed VI de Marrakech. Des prélevements au niveau nasal ont été effectués chez tous
les malades avec des préléevements des lésions cutanés chez les malades qui avaient présenté
des atteintes cutanées. L’identification du portage nasal et ou cutané du SA a été effectuée au
laboratoire de microbiologie du CHU Mohamed VI de Marrakech selon quatre caracteres :

morphologiques, culturaux, biochimiques et antigéniques conventionnels.

Quant a la résistance a la Méticilline, elle a été étudiée a I'aide de I'antibiogramme en
milieu liquide PHOENIX®BD et a été confirmée par antibiogramme manuelle par des disques de
Céfoxitine et Moxalactam sur milieu gélosé selon les recommandations de la Société Francaise

de Microbiologie CA SFM EUCAST 2018

49 (16,3%) enfants étaient identifiés porteurs de SA au niveau nasal parmi eux deux (4%)
enfants étaient diagnostiqués porteurs de SARM-C a médiation du géne mec A. La moyenne

d’age chez les enfants porteurs de SA est de 75,14 mois (p=0,05), une prédominance masculine
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a été notée ( sex- ratio M/F=1, 33). La prévalence du portage nasal du SA a été plus élevé en
période estivale (p=0,068) et la plupart des malades identifiés porteurs de SA au niveau nasal
étaient issus du milieu urbain (76%), (24%) du milieu rural (p=0,214). La vie en collectivité
représentée essentiellement par le nombre de contacts proches vivants sous le méme toit avec le
malade, on avait noté un portage élevé chez les malades vivants avec cing personnes ou plus
(0,024), six malades étaient porteurs de lésions cutanées a prélever dont cing étaient porteurs
du SA au niveau nasal et 5 patients parmi les porteurs de SA au niveau nasal ayant des contacts

proches avec lésions cutanées.

La majorité (93,87%) des souches de SA isolées étaient résistantes a la Pénicilline G, 6%
des souches isolées étaient résistantes a la kanamycine, 6% des souches isolées étaient
résistantes a la Céfoxitine et 6% des souches étaient résistantes au SXT. Les deux souches
isolées du SARM-C étaient résistantes a la Pénicilline G, a I'Oxacilline, a la Céfoxitine, au

Moxalactam et au SXT.

4 % des souches de SA isolées au niveau de la consultation externe du CHU Mohamed VI
de Marrakech étaient résistantes a la Méticilline. Cette fréquence reste faible par rapport a
d’autres études mais la résistance des SARM a d’autres antibiotiques est inquiétante. Il semble
nécessaire de maitriser la diffusion de ces souches pour le controle des épidémies a germes

multirésistants.
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Abstract :

Staphylococcus aureus is a commensal bacterium of the mucocutaneous flora, it is one of

the most common causes of pediatric infections in the world.

The appearance of multiresistant strains of antibiotics was in hospital. Subsequently, the
emergence of multidrug-resistant strains was demonstrated among adults and children without
risk factors for acquiring MRSA, these are community-acquired MRSA infections, this is the aim
of our study is to identified the prevalence Nasal carriage of Meticillin-resistant Staphylococcus
aureus (MRSA) among children of external consultation of Mohamed VI the University Hospital

Center and its susceptibility to antibiotics.

This is a prospective study carried out over a period of one year from June 2017 to June
2018, covering 300 patients, external consultants of the different pediatric specialties of
Mohamed VI the University Hospital Center of Marrakech. Nasal samples were taken from all
patients, and skin samples were taken from patients who had skin lesions. Identification of
carriage nasal and / or cutaneous of SA was effected in the microbiology laboratory of Mohamed
VI the University Hospital Center of Marrakech according to four characters: morphological,

cultural, biochemical and antigenic conventional.

As for resistance to Meticillin, it was studied using the antibiogram in liquid medium
PHOENIX®BD and was confirmed by manual antibiogram with Cefoxitin and Moxalactam disks on
agar medium according to the recommendations of the French Company Microbiology Unit CA

SFM EUCAST 2018.

49 (16.3%) children were identified with nasal SA and two (4%) children were diagnosed

with mec A-mediated MRSA. The mean age in children is 75.14 months (p = 0.05), a male
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predominance was noted (sex ratio M / F = 1.33). The prevalence of nasal carriage of SA was
higher in the summer (p = 0.068) and most patients identified with nasal SA were from urban
areas (76%) and (24%) from rural areas (p= 0.214). The community life represented essentially by
the number of close contacts under the same roof with the patient, it was noted a high carriage
in living patients with five or more people (0.024), six patients were carriers of cutaneous lesions
to be raised of which five had nasal carriage of SA (p = 0.001) and five patients with nasal

carriage of SA had close contacts with skin lesions (p = 0.007).

The majority (93.87%) of isolates strains of S.aureus were resistant to Penicillin G, 6%
strains were resistant to Kanamycin, 6% of isolated strains were resistant to Cefoxitin and 6%
were resistant to SXT. The two strains isolated of CA-MRSA were resistant to Penicillin G,

Oxacillin, Cefoxitin, Moxalactam and SXT

4% of SA strains isolated at the outpatient clinic of Mohamed VI the University Hospital
Center of Marrakech was resistant to Meticillin. This frequency remains low compared to other
studies but the resistance of MRSA to other antibiotics is worrying. It seems necessary to control

the spread of these strains for the control of multidrug-resistant epidemics.
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