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349. Pr. JABOUIRIK Fatima

350. Pr. KARMANE Abdelouahed
351. Pr. KHABOUZE Samira

352. Pr. KHARMAZ Mohamed

353. Pr. LEZREK Mohammed*

354. Pr. MOUGHIL Said

355. Pr. NAOUMI Asmae*

356. Pr. SAADI Nozha

357. Pr. SASSENOU ISMAIL*

358. Pr. TARIB Abdelilah*

359. Pr. TIJAMI Fouad

Traumatologie Orthopédie
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne
Oto-Rhino-Laryngologie
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Générale
Pneumophtisiologie
Néphrologie
Anesthésie Réanimation
Pédiatrie
Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique

Ophtalmologie
Anatomie Pathologique
Oto-Rhino-Laryngologie
Gastro-Entérologie
Chimie Analytique
Anesthésie Réanimation
Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale

Neurologie
Traumatologie Orthopédie
Anatomie Pathologique
Radiologie
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie
Cardiologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Traumatologie Orthopédie
Urologie
Chirurgie Cardio-Vasculaire
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Gastro-Entérologie
Pharmacie Clinique
Chirurgie Générale



360. Pr. ZARZUR Jamila

Janvier 2005

361.
362.
363.
364.
365.
366.
367.
368.
369.
370.
371.
372.
373.
374.
375.
376.
377-
378.
379.

380.

381.
382.
383.
384.
385.
386.
387.

388.

389.

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

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

. ABBASSI Abdellah

. AL KANDRY Sif Eddine*
. ALAOUI Ahmed Essaid

. ALLALI Fadoua

.AMAR Yamama

. AMAZOUZI Abdellah

. AZIZ Noureddine*
BAHIRI Rachid
BARKAT Amina
BENHALIMA Hanane
BENHARBIT Mohamed
BENYASS Aatif
BERNOUSSI Abdelghani
BOUKLATA Salwa

DOUDOUH Abderrahim*
EL HAMZAOUI Sakina
HAJJI Leila

HESSISSEN Leila

JIDAL Mohamed*
KARIM Abdelouahed

. KENDOUSSI Mohamed*
. LAAROUSSI Mohamed

. LYAGOUBI Mohammed

. NTAMANE Radouane*

. RAGALA Abdelhak

. SBIHI Souad

. TNACHERI OUAZZANI Btissam
. ZERAIDI Najia

AVRIL 2006

423.
424.
425.
426.
427

428.
429

430.
431.

Pr. ACHEMLAL Lahsen*
Pr. AFIFI Yasser
Pr. AKJOUJ Said*
Pr. BELGNAOUI Fatima Zahra
Pr. BELMEKKI Abdelkader*
Pr. BENCHEIKH Razika
Pr. BIYI Abdelhamid*
Pr. BOUHAFS Mohamed El Amine
Pr. BOULAHYA Abdellatif*

CHARIF CHEFCHAOUNI Mohamed

Cardiologie

Chirurgie Réparatrice et Plastique

Chirurgie Générale
Microbiologie
Rhumatologie
Néphrologie
Ophtalmologie

Radiologie
Rhumatologie
Pédiatrie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo Faciale

Ophtalmologie
Cardiologie

Ophtalmologie

Radiologie
Ophtalmologie

Biophysique
Microbiologie

Cardiologie

Pédiatrie

Radiologie
Ophtalmologie

Cardiologie
Chirurgie Cardio-vasculaire
Parasitologie
Rhumatologie

Gynécologie Obstétrique
Histo-Embryologie Cytogénétique

Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique

Rhumatologie

Dermatologie
Radiologie
Dermatologie

Hématologie
O.R.L

Biophysique

Chirurgie - Pédiatrique
Chirurgie Cardio — Vasculaire



432. Pr. CHEIKHAOUI Younes
433. Pr. CHENGUETI ANSARI Anas
434. Pr. DOGHMI Nawal

435. Pr. ESSAMRI Wafaa

436. Pr. FELLAT Ibtissam

437. Pr. FAROUDY Mamoun

438. Pr. GHADOUANE Mohammed*
439. Pr. HARMOUCHE Hicham
440. Pr. HANAFI Sidi Mohamed*
441  Pr.IDRISS LAHLOU Amine
442. Pr. JROUNDI Laila

443. Pr. KARMOUNI Tariq

444. Pr. KILI Amina

445. Pr. KISRA Hassan

446. Pr. KISRA Mounir

447. Pr. KHARCHAFI Aziz*

448. Pr. LAATIRIS Abdelkader*
449. Pr. LMIMOUNI Badreddine*
450. Pr. MANSOURI Hamid*

451. Pr. NAZIH Naoual

452. Pr. OUANASS Abderrazzak
453. Pr. SAFI Soumaya*

454. Pr. SEKKAT Fatima Zahra
455. Pr. SEFIANI Sana

456. Pr. SOUALHI Mouna

457. Pr. TELLAL Saida*

458. Pr. ZAHRAOUI Rachida

Octobre 2007

458. Pr. LARAQUI HOUSSEINI Leila
459. Pr. EL MOUSSAOUI Rachid
460. Pr. MOUSSAOUI Abdelmajid
461. Pr. LALAOUI SALIM Jaafar *
462. Pr. BAITE Abdelouahed *

463. Pr. TOUATI Zakia

464. Pr. OUZZIF Ez zohra *

465. Pr. BALOUCH Lhousaine *
466. Pr. SELKANE Chakir *

467. Pr. EL BEKKALI Youssef *

468. Pr. AIT HOUSSA Mahdi *

469. Pr. EL ABSI Mohamed

470. Pr. EHIRCHIOU Abdelkader *
471. Pr. ACHOUR Abdessamad *
472. Pr. TAJDINE Mohammed Tariq

Chirurgie Cardio — Vasculaire
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Gastro-entérologie
Cardiologie
Anesthésie Réanimation
Urologie
Médecine Interne
Anesthésie Réanimation
Microbiologie
Radiologie
Urologie
Pédiatrie
Psychiatrie
Chirurgie — Pédiatrique
Médecine Interne
Pharmacie Galénique
Parasitologie
Radiothérapie
O.R.L
Psychiatrie
Endocrinologie
Psychiatrie
Anatomie Pathologique
Pneumo — Phtisiologie
Biochimie
Pneumo — Phtisiologie

Anatomie pathologique

Anesthésie réanimation
Anesthésier réanimation
Anesthésie réanimation

Anesthésie réanimation

Cardiologie

Biochimie

Biochimie

Chirurgie cardio vasculaire

Chirurgie cardio vasculaire

Chirurgie cardio vasculaire
Chirurgie générale
Chirurgie générale

Chirurgie générale

Chirurgie générale



473. Pr. GHARIB Noureddine Chirurgie plastique
474. Pr. TABERKANET Mustafa * Chirurgie vasculaire périphérique
475. Pr. ISMAILI Nadia Dermatologie

476. Pr. MASRAR Azlarab
477. Pr. RABHI Monsef *
478. Pr. MRABET Mustapha *

Hématologie biologique
Médecine interne
Médecine préventive santé publique et

hygiene
479. Pr. SEKHSOKH Yessine * Microbiologie
480. Pr. SEFFAR Myriame Microbiologie
481. Pr. LOUZI Lhoussain * Microbiologie
482. Pr. MRANI Saad * Virologie
483. Pr. GANA Rachid Neuro chirurgie
484. Pr. ICHOU Mohamed * Oncologie médicale
485. Pr. TACHFOUTI Samira Ophtalmologie
486. Pr. BOUTIMZINE Nourdine Ophtalmologie
487. Pr. MELLAL Zakaria Ophtalmologie
488. Pr. AMMAR Haddou * ORL
489. Pr. AOUFI Sarra Parasitologie
490. Pr. TLIGUI Houssain Parasitologie
491. Pr. MOUTAJ Redouane * Parasitologie
492. Pr. ACHACHI Leila Pneumo phtisiologie
493. Pr. MARC Karima Pneumo phtisiologie
494. Pr. BENZIANE Hamid * Pharmacie clinique
495. Pr. CHERKAOUI Naoual * Pharmacie galénique
496. Pr. EL OMARI Fatima Psychiatrie
497. Pr. MAHI Mohamed * Radiologie
498. Pr. RADOUANE Bouchaib * Radiologie
499. Pr. KEBDANI Tayeb Radiothérapie
500. Pr. SIFAT Hassan * Radiothérapie
501. Pr. HADADI Khalid * Radiothérapie
502. Pr. ABIDI Khalid Réanimation médicale
503. Pr. MADANI Naoufel Réanimation médicale
504. Pr. TANANE Mansour * Traumatologie orthopédie
505. Pr. AMHAJJI Larbi * Traumatologie orthopédie
Mars 2009

Pr. BJIJOU Younes

Pr. AZENDOUR Hicham *
Pr. BELYAMANI Lahcen *
Pr. BOUHSAIN Sanae *

Pr. OUKERRAJ Latifa

Pr. LAMSAOURI Jamal *
Pr. MARMADE Lahcen

Anatomie

Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation
Biochimie

Cardiologie

Chimie Thérapeutique
Chirurgie Cardio-vasculaire



Pr. AMAHZOUNE Brahim*
Pr. AIT ALI Abdelmounaim *
Pr. BOUNAIM Ahmed *

Pr. EL MALKI Hadj Omar
Pr. MSSROURI Rahal

Pr. CHTATA Hassan Toufik *
Pr. BOUI Mohammed *

Pr. KABBAJ Nawal

Pr. FATHI Khalid

Pr. MESSAOUDI Nezha *

Pr. CHAKOUR Mohammed *
Pr. DOGHMI Kamal ®
Pr. ABOUZAHIR Ali *
Pr. ENNIBI Khalid *

Pr. EL OUENNASS Mostapha
Pr. ZOUHAIR Said*

Pr. L’kassimi Hachemi*

Pr. AKHADDAR Ali *

Pr. AIT BENHADDOU El hachmia
Pr. AGADR Aomar *

Pr. KARBOUBI Lamya

Pr. MESKINI Toufik

Pr. KABIRI Meryem

Pr. RHORFI Ismail Abderrahmani *

Pr. BASSOU Driss *

Pr. ALLALI Nazik

Pr. NASSAR Ittimade

Pr. HASSIKOU Hasna *

Pr. AMINE Bouchra

Pr. BOUSSOUGA Mostapha *
Pr. KADI Said *

Octobre 2010

Pr. AMEZIANE Taoufig*

Pr. ERRABIH Ikram

Pr. CHERRADI Ghizlan

Pr. MOSADIK Ahlam

Pr. ALILOU Mustapha

Pr. KANOUNI Lamya

Pr. EL KHARRAS Abdennasser*
Pr. DARBI Abdellatif*

Pr. EL HAFIDI Naima

Pr. MALIH Mohamed*

Chirurgie Cardio-vasculaire
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Dermatologie
Gastro-entérologie
Gynécologie obstétrique
Hématologie biologique
Hématologie biologique

Hématologie clinique

Médecine interne

Médecine interne
Microbiologie

Microbiologie
Microbiologie
Neuro-chirurgie

Neurologie

Pédiatrie
Pédiatrie

Pédiatrie

Pédiatrie

Pneumo-phtisiologie
Radiologie
Radiologie

Radiologie
Rhumatologie

Rhumatologie
Traumatologie orthopédique
Traumatologie orthopédique

Médecine interne

Gastro entérologie
Cardiologie

Anesthésie Réanimation
Anesthésie réanimation
Radiothérapie
Radiologie
Radiologie
Pédiatrie
Pédiatrie



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

BOUSSIF Mohamed*

EL MAZOUZ Samir
DENDANE Mohammed Anouar
EL SAYEGH Hachem
MOUJAHID Mountassir*
RAISSOUNI Zakaria*
BOUAITY Brahim*
LEZREK Mounir

NAZIH Mouna*
LAMALMI Najat
ZOUAIDIA Fouad
BELAGUID Abdelaziz
DAMI Abdellah*
CHADLI Mariama*

Médecine aérotique
Chirurgie plastique et réparatrice

Chirurgie pédiatrique
Urologie

Chirurgie générale
Traumatologie orthopédie
ORL

Ophtalmologie
Hématologie

Anatomie pathologique
Anatomie pathologique
Physiologie

Biochimie chimie
Microbiologie



ENSEIGNANTS SCIENTIFIQUES

PROFESSEURS

1.  Pr. ABOUDRAR Saadia

2.  Pr. ALAMI OUHABI Naima

3. Pr. ALAOUI KATIM

4. Pr. ALAOUI SLIMANI Lalla Naima
5. Pr. ANSAR M’hammed

Chimique

6. Pr. BOUKLOUZE Abdelaziz

7. Pr. BOUHOUCHE Ahmed

8. Pr. BOURJOUANE Mohamed

9. Pr. CHAHED OUAZZANI Lalla Chadia
10. Pr. DAKKA Taoufiq

11. Pr. DRAOUI Mustapha

12. Pr. EL GUESSABI Lahcen

13. Pr. ETTAIB Abdelkader

14. Pr. FAOUZI Moulay El Abbes

15. Pr. HMAMOUCHI Mohamed

16. Pr. IBRAHIMI Azeddine

17. Pr. KABBAJ Ouafae

18. Pr. KHANFRI Jamal Eddine

19. Pr. REDHA Ahlam

20. Pr. OULAD BOUYAHYA IDRISSI Med
21. Pr. TOUATI Driss

22. Pr.ZAHIDI Ahmed

23. Pr.ZELLOU Amina

* Enseignants Militaires

Physiologie

Biochimie

Pharmacologie
Histologie-Embryologie
Chimie Organique et Pharmacie

Applications Pharmaceutiques
Génétique Humaine
Microbiologie
Biochimie
Physiologie
Chimie Analytique
Pharmacognosie
Zootechnie
Pharmacologie
Chimie Organique

Biochimie
Biologie

Biochimie

Chimie Organique

Pharmacognosie

Pharmacologie

Chimie Organique
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Que dieu le garde.
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A Monsieur le Médecin Général de Brigade
ALI ABROVQ:
Professeur d oto-rhino-laryngologie.
Inspecteur du Service de Santé des Forces Armées Royales.
En témoignage de note grand respect

et notre profonde considération.

A Monsieur le Médecin Colonel Major

MOHAMED HACHIM :
Professeur de médecine interne.
Directeur de CHMIMTV —Rabat.
En témoignage de note grand respect

et notre profonde considération




A Monsieur le Médecin Colonel Major

KHALID LAZRAK :
Professeur de Traumatologie Orthopédie.
Directeur de L Hopital Militaire de MeRneés.
En témoignage de note grand respect

et notre profonde considération.

A Monsieur le Médecin Colonel Major
MOHAMED JANATI IDRISST

Professeur de Chirurgie viscérale.

Directeur de L Hopital Militaire de Marrakech.
En témoignage de note grand respect

et notre profonde considération.
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En témoignage de note grand respect
et notre profonde considération
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Directeur de [E.R.S.S.M et de L'E.RM.I.M.
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alise a travers moi en
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éves se 1é
‘accorder longue vie, sant

A ma trés chére Mere

en ce jour ['un de tes n

)

espere qu
A toi, je dédie ce travail en gage de mon amour et mon respect les

Tes priéres m'ont été dun grand soutien au cours de ce long
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A celle qui m'a donné la vie, qui a marqué chaque moment de mon

Puisse Dieu tout puissant t

j)

existence avec son intarissable tendresse, a celle a qui je dois le meilleu
concrétisant le fruit de tes sacrifices.

tendresse, dévouement et perfection.

tmite et dépassent toute description.

limite et dép t toute descript

plus profonds. Puisse Dieu te préserver et faire de moi un fils a
pour que notre vie soit illuminée pour toujours

hauteur de ton espérance.

de moi méme

parcours
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der longue vie, santé et bonheur
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A mon trés cher Pere

e, du sacrifice et de militance.

Ve

Ve

persévéranc
Pour tous tes encouragements et pour le réconfort qui n’ont cessé de

Aucun mot ne saurait exprimer ma reconnaissance et ma gratitude
Je te dédie ce travail en témoignage de mon grand amour que je n'ai

Tu es toujours présent dans mon ceeur, tu étais et tu resteras mon
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Tu m’as appris comment affronter la vie, et c'est g

Dont la vie est [exemple du courag

couronner tes années de sacrifice et d espoir.
Puisse Dieu tout puissant t

pour que notre vie soit illuminée pour toujouts.

premier exemple
su exprimer avec les mots.

de
e
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A mon trés cher frére Abdellah
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En ce jour ton fr

couronner tes années d espoir.

Tu es toujours présent dans mon ceeut, tu étais et tu resteras un

grand exemple

Aucun mot ne saurait exprimer ma reconnaissance et ma gratitude

Pour tous tes encouragements et pour le réconfort qui n'ont cessé de

ler.
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Puisse Dieu tout puissant t

pour que notre vie soit illuminée pour toujours.




ére que vous trouverez dans

esp

cette thése [expression de mon affection.
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t et j

Ve

Sa Femme Wafae

enormeinen

Ve

A mon cher Frére Imad et

Que Dieu wvous protége et consolide les liens sacrés qui nous

Je ne peux exprimer a travers ces lignes tous mes sentimentss
Je vous souhaite un avenir florissant et une vie pleine de bonheur,

Je vous remercie
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A ma chére Seeur Fatima az-zahra
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Je vous souhaite un avenir florissant dans vos études et une vie

pleine de bonheur, de santé et de prospérité.

Que Dieu vous protége et consolide les liens sacrés de fraternité qui

nous unissent.
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INTRODUCTION




Les infections urinaires sont un motif fréquent de consultation et de
prescription d’antibiotiques et constitue un vrai probléme de santé publique.
Escherichia coli est par ordre de fréquence la bactérie la plus souvent isolée de
prélevements cliniques a visée diagnostique que ce soit en milieu hospitalier ou

dans la communauté [1,2].

La plupart des infections urinaires sont des cystites aigués non compliquées
et sont aisément traitées en medecine ambulatoire [1]. Dans ce type d’infection
ou 1’observance et le colt sont a prendre en considération, une antibiothérapie
de premiére intention, est prescrite conformément a 1’expérience du clinicien

mais aussi aux références des diverses recommandations.

E coli est naturellement sensible a de trées nombreux antibiotiques,
I’émergence puis la diffusion de différents mécanismes de résistance acquise au
sein de cette espece limitent maintenant les indications d’un certain nombre

d’antibiotiques de premicre intention.

Cette évolution génére, dans une espece jusque la épargnée, de véritables

bactéries multi résistantes.

La mesure de la sensibilité in vitro des bactéries isolées aux antibiotiques,
selon les recommandations du Comité de I’Antibiogramme de la Société
Francaise de Microbiologie [3], ainsi que la mise en place d’un systéme de
surveillance de la résistance jouent un rdle majeur pour déterminer la prévalence
et les mécanismes de cette resistance et proposer d’éventuelles mesures

susceptibles d’en controler 1’évolution.



Ce travail a pour objectifs d’évaluer la prévalence de I’infection urinaire a
E coli, ainsi qu’une étude de 1’évolution de la résistance de ce germe aux

antibiotiques afin de permettre une meilleure prise en charge thérapeutique.



ot

MATERIELS ET
METHODES




1-Lieu de I'étude

Ce travail a été pratiqué au laboratoire de Microbiologie de 1’Hopital
Militaire d’instruction Mohammed-V de Rabat au Maroc sur 5 ans, du premier
janvier 2004 au 31decembre 2008. Cet hopital a une capacité hospitaliere de

plus de 700 lits et comporte toutes les spécialités.
2 -Patients

Les patients concernés dans cette étude consultent a titre externe (infection
urinaire communautaire) et sont adressés au laboratoire pour examen cyto-
bactériologique des urines (ECBU) par différents services hospitaliers

(médecine, urologie, gynécologie-obstétrique, dermatologie...).

3 - Données bactériologiques

L’ECBU a été essentiel pour confirmer le diagnostic, mais aussi pour aider
au choix du traitement, ainsi qu’au suivi thérapeutique. Justifiant de préciser a
nouveau I’importance des conditions techniques de recueil des urines qui doit
étre réalisé avant toute antibiothérapie. Dans le cas contraire et si une fenétre
thérapeutique n’est pas possible, il faudra le signaler au microbiologiste. Les
urines du milieu du jet sont recueillies apres toilette soigneuse chez un patient
n’ayant pas urin¢ depuis au moins 3—4 heures. La pose d’un tampon vaginal est
parfois conseillée chez la femme bien qu’elle n’ait pas prouvé son efficacité [4].
Chez le petit enfant, les urines sont recueillies dans une poche (posée apres
désinfection périnéale soigneuse) qui ne doit pas étre laissée en place plus de 30

min.



L’Académie américaine de pédiatrie recommande le prélevement par
ponction sus-pubienne et déconseille le recueil par poche en raison du nombre
trop élevé de faux positifs (spécificité: 70%), puisque I’estimation du taux de
contamination lors du recueil dans une poche est de 62,9 vs 9,1% par ponction

sus-pubienne [5,6].

Chez le sujet agé, le sondage « aller et retour » peut étre utilisé chez la
femme. Chez I’homme, les urines peuvent étre recueillies dans une poche (type

pénilex) récemment poseée.

Le délai entre 1’émission d’urines et la réalisation de ’ECBU doit étre le
plus court possible (idéalement < 1 heure) afin d’éviter la multiplication des
bactéries commensales éventuellement présentes [7]. Elles peuvent
éventuellement étre conservées a +4 °C pendant moins de 24 heures. Cependant,
dans cette situation les leucocytes peuvent étre altérés rendant I’examen

cytologique difficilement interprétable [8].

Le diagnostic biologique d’IU a été porté sur les critéres de Kass [9] :
Leucocyturie > 10 000 unités formant colonies (UFC)/ml + Bacteriurie > 10
0000 UFC /ml.

L’identification des bactéries a été faite sur les caractéres culturaux,
biochimiques (galeries Api 20E, Api Staph), et antigeniques si nécessaire
(agglutination streptocoques...).

Parmi les échantillons d’urine arrivant quotidiennement au laboratoire et

soumis a un ECBU, seuls ceux positifs a E coli sont retenus.



L’étude de la sensibilité a été pratiquée selon la technique de diffusion des
disques en milieu gélosé, et 'interprétation a été faite selon les normes du
comité de I’antibiogramme de la Société Frangaise de Microbiologie [3]. Nous
avons surveillé la sensibilité d’E coli a quatorze antibiotiques : amoxicilline,
amoxicilline+acide clavulanique, ticarcilline, imipeneme, cefalotine, cefotaxime,
gentamycine, amikacine, tobramycine, acide nalidixique, norfloxacine,

sulfameéthoxazole— triméthoprime, fosfomycine, furanes.



ot

RESULTATS




1- Prévalence

Sur cette période de cing ans, 4421 ECBU répondaient aux critéres d’TU.
2235 étaient positifs a E coli ce qui représente une prévalence moyenne de
50,55% (tableau I + figure 1).

Tableau I: Prévalence de ’infection urinaire a E coli

2004 2005 2006 2007 2008 Total

ECBU+
927 896 611 907 1080 4421
(total)
ECBU+
_ 410 401 337 526 561 2235
(a E coli)

prévalence | 44,23% | 44,75% | 55,15% | 57,99% | 51,90% | 50,55%

70,00%

60,00%

50,00%

40,00%

30,00%

20,00%

10,00%

0,00%

2004 2005 2006 2007 2008

Figure 1 : Prévalence de I’infection urinaire a E coli




2-Répartition des IU a E coli selon les services et le sexe

Ces infections urinaires concernaient des patients hospitalisés 40,09%
(896/2235) et surtout ceux suivis a titre externe 59,91% (1339/2235). (tableau 2
+ figure 1)

La majorité des sujets étaient de sexe féminin, hormis dans les premiers
ages de la vie, ou ’on notait une part plus importante d’enfants de sexe

masculin.

Le sex-ratio femme/homme est de 1,6 (1387/848)

Tableau Il : Distribution des IU a E coli en fonction des services et du sexe

SERVICES FEMMES HOMMES TOTAL
Consultants 823 516 1339
Médecine 393 231 624
Chirurgie 60 32 92
Urologie 40 54 94
Gynécologie 54 0 54
Pédiatrie 7 8 15
Réanimation 10 7 17
TOTAL 1387 848 2235
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Figure 2 : Distribution des 1U a E coli en fonction des services et du sexe
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3- Répartition des IU a E coli selon I'age

L’age des patients a pour extrémes 01 et 90 ans avec prédominance de la

tranche d’age_comprise entre 60 et 70 ans (tableau 3 + figure I1I).

Tableau I11 : Répartition des cas par tranche d’age
Tranches d’age Nombre Fréquence
0-10 40 3,50%
10-20 52 4,60%
20-30 156 13,70%
30-40 175 15,30%
40-50 177 15,50%
50-60 175 15,30%
60-70 202 17,70%
70-80 133 11,60%
80-90 31 2,80%

20,00%
18,00%

16,00%

14,00%

12,00%

10,00%
8,00%
6,00%
4,00%
0,00% -

0-10 10_20 20-30 30-40 40-50 50-60 60-70 70-80 80-90

Figure 3 : Répartition des cas par tranche d’age
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4- Evolution de la résistance d’E coli aux antibiotiques

La lecture interprétative des antibiogrammes a permis de recueillir les
résultats suivants concernant la sensibilité des souches d’E coli aux

antibiotiques:

4.1 Résistance aux béta-lactamines

L’évolution, de 2004 a 2008 des taux de résistance d’E coli a ’ensemble

des B-lactamines testées, est presentée dans le Tableau IV.

Tableau IV : Evolution des taux de résistance aux p-lactamines d’E coli

Année AMX AMC TIC KF CTX IMP

2004 55% 41,6% 43,8% 41,7% 2,7% 0%
2005 62,1% 54,4% 60,5% 56,1% 2,6% 0%
2006 70,4% 61% 61,4% 59,3% 5,2% 0%
2007 67% 55,2% 59,7% 52,4% 4% 0%
2008 73,9% 64,9% 63,6% 61,2% 12,5% 15,7%

AMX : amoxicilline ; AMC : amoxicilline + acide clavulanique ; TIC : ticarciline ; KF:
cefalotine ; CTX : céfotaxime; IMP : imipénéme.

Durant la période d’étude, Le taux de résistance acquise le plus éleve chez
E coli a été observé avec I’amoxicilline. Il est passé de 55% en 2004 a 73,9% en
2008 avec un taux moyen de 65,7%, et de 41,6% a 64,9% pour I’AMC avec un
taux moyen de 55,4%,de 43,8% a 63,6% pour la ticarciline avec un taux moyen
de 57,8%, de 41,7% a 61,2% pour la céfalotine avec un taux moyen de 54,1%,
de 2,7% a 12,5% pour la céfotaxime avec un taux moyen de 5,4%, et de 0% a

15,7% pour I’imipenéme avec un taux moyen de 3,1%.

13



4.1.1 Amoxicilline

Tableau V : Evolution de la résistance d’E coli a I’amoxicilline

Année |S R | R+l

2004 45,2% 54,4% 0,6% 55%

2005 37,9% 61,9% 0,2% 62,1%

2006 29,6% 64,9% 5,5% 70,4%

2007 33% 64,8% 2,2% 67%

2008 26,1% 66,7% 7,2% 73,9%

S : sensible, R : résistant, | : intermédiaire

80%

70% //\/
60%

50%

40%

30%

20%

10%

O% T T T T
2004 2005 2006 2007 2008

Figure 4 : Evolution de la résistance d’E coli a I’amoxiciline
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4.1.2 Amoxicilline-acide clavulanique
Tableau VI: Evolution de la résistance d’E coli a ’amoxicilline+

acide clavulanique

Année |S R I R+l
2004 58,4% |20,8% |20,8% |41,6%
2005 456% |[31,2% |23,2% |54,4%
2006 39% 34% 27% 61%
2007 44.8% |32,6% |22,6% |55,2%
2008 35,1% |36,8% |28,1% |64,9%

70,00%

60,00% //Avé

50,00% /
40,00%

30,00%

20,00%

10,00%

0,00% T T T T
2004 2005 2006 2007 2008

Figure 5: Evolution de la résistance d’E coli a I’amoxicilline+

acide clavulanique
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4.1.3 Ticarciline

Tableau VII: Evolution de la résistance d’E coli a la ticarciline

Année |S R I R+l
2004 56,2% 40,9% 2,9% 43,8%
2005 39,5% 60,5% 0% 60,5%
2006 38,6% 59,8% 1,6% 61,4%
2007 40,3% 58,6% 1,1% 59,7%
2008 36,4% 61,7% 1,9% 63,6%

70,00%

60,00% / ‘_&0—4

50,00% /

40,00%

30,00%

20,00%

10,00%

0,00%
2004 2005 2006 2007 2008

Figure 6: Evolution de la résistance d’E coli a la ticarciline
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4.1.4 Cefalotine

Tableau VIII : Evolution de la résistance d’E coli a la céfalotine

Année |S R I R+l
2004 58,3% 21,7% 20% 41,7%
2005 43,9% 40% 16,1% 56,1%
2006 40,7% 35,7% 23,6% 59,3%
2007 47,6% 33,6% 18,8% 52,4%
2008 38,8% 29,5% 31,7% 61,2%

70,00%
60,00% A
50,00% //‘\/
40,00% /
30,00%
20,00%
10,00%
0,00%

2004

2008

Figure 7 : Evolution de la résistance d’E coli a la céfalotine
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4.1.5 Cefotaxime

Tableau 1X : Evolution de la résistance d’E coli a la céfotaxime

Année |S R I R+l
2004 97,3% |2,7% 0% 2,7%
2005 97,4% |2,6% 0% 2,6%
2006 94,8% |5,2% 0% 5,2%
2007 96% 3,9% 0,1% 4%
2008 87,5% |125% |0% 12,5%

14,00%

12,00% p

10,00% /

8,00% /

6,00% /

4,00% 7

2,00%

0,00%

Figure 8 : Evolution de la résistance d’E coli a la céfotaxime
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4.1.6 Imipeneme

Tableau X : Evolution de la résistance d’E coli a I’lmipénéme

Année |S R I R+l
2004 100% 0% 0% 0%
2005 100% 0% 0% 0%
2006 100% 0% 0% 0%
2007 100% 0% 0% 0%
2008 84,3% 15,7% 0% 15,7%

18%

16% ‘}’

14% /,

12% //

10% /{

8% /,

6% /,

4% /,

2%
0% L 4 T ¢ T ¢ T J( T

2004 2005 2006 2007 2008

Figure 9 : Evolution de la résistance d’E coli a I’lmipeneme
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4.2 Résistance aux Quinolones et au sulfamethoxazole-trimethoprime

Le taux de resistance chez E. coli pour I’ I’Acide nalidixique est passé de
22,3% en 2004 a 39,7% en 2008 avec un taux moyen de 31,2%, et de 21,6% a
36,6% pour la Norfloxacine avec un taux moyen de 27,4%, de 37,6% a 34,4%
pour le sulfamethoxazole-trimethoprime (SMX-TMP) avec un taux moyen de
40,5%.

4.2.1 Acide nalidixique

Tableau XI : Evolution de la résistance d’E coli a I’Acide nalidixique

Année |S R | R+
2004 77,7% |22,3% | 0% 22.3%
2005 66,4% |32,5% |1% 33,5%

2006 66,3% |31% 2,7% 33,7%
2007 73,1% | 26% 0,9% 26,9%
2008 60,3% |37,9% |1,8% 39,7%

45,00%
40,00% /
35,00%

30,00% S \\//

25,00% //

20,00%

15,00%

10,00%

5,00%

0,00%

2004 2005 2006 2007 2008

Figure 10 : Evolution de la résistance d’E coli a I’Acide nalidixique
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4.2.2 Norfloxacine

Tableau XII : Evolution de la résistance d’E coli a la Norfloxacine

Année |S R I R+l

2004 78,4% |21,4% |0,2% 21,6%
2005 73,2% |26,4% |0,4% 26,8%
2006 72,8% |259% |1,3% 27,2%
2007 75,3% |24,2% |0,5% 24, 7%
2008 63,4% |345% |2,1% 36,6%
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Figure 11 : Evolution de la résistance d’E coli a la Norfloxacine

21




4.2.3 sulfamethoxazole-trimethoprime

Tableau XII1 : Evolution de la résistance d’E coli a la SMX-TMP

Année |S R | R+l
2004 62,4% 37,6% 0% 37,6%
2005 52,6% 47,4% 0% 47,4%
2006 54,1% 45,6% 0,3% 45,9%
2007 62,9% 37% 0,1% 37,1%
2008 65,6% 34,1% 0,3% 34,4%
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0 P ———
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Figure 12 : Evolution de la résistance d’E coli a la SMX-TMP
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4.3 Résistance aux Aminosides

Le taux de résistance chez E. coli pour la Gentamycine est passe de 9,6%
en 2004 a 12,3% en 2008 avec un taux moyen de 9,8%, de 10,3% a 15,3% pour
la Tobramycine avec un taux moyen de 8,6%, et de 3,4% a 2,1% pour
I’ Amikacine avec un taux moyen de 3,5%.

4.3.1 Gentamycine

Tableau X1V : Evolution de la résistance d’E coli a la Gentamycine

Année |S R | R+I
2004 90,4% |8,8% 0,8% 9,6%
2005 91,1% |7,9% 1% 8,9%

2006 87,9% |9,8% 2,3% 12,1%
2007 93,8% |5,9% 0,3% 6,2%
2008 87,6% |11,3% |1% 12,3%
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Figure 13 : Evolution de la résistance d’E coli a la Gentamycine
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4.3.2 Tobramycine

Tableau XV : Evolution de la résistance d’E coli a la Tobramycine

Année |S R I R+l
2004 89,7% |9,1% 1,2% 10,3%
2005 87,6% |11,3% |1,1% 12,4%
2006 88,8% |9,3% 1,9% 11,2%
2007 91% 8,7% 0,3% 9%
2008 84,7% |13,2% |2,1% 15,3%
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Figure 14 : Evolution de la résistance d’E coli a la Tobramycine
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4.3.3 Amikacine

Tableau XVI : Evolution de la résistance d’E coli a I’Amikacine

Année |S R I R+l
2004 97,9% |1,8% 0,3% 2,1%
2005 98,2% |0,6% 1,2% 1,8%
2006 90,8% |4,6% 4,6% 9,2%
2007 99% 0,7% 0,3% 1%
2008 96,6% |2,5% 0,9% 3,4%
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Figure 15 : Evolution de la résistance d’E coli a I’Amikacine
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4.4 Résistance a la Fosfomycine et au furane

Le taux de résistance chez E. coli pour la Fosfomycine est passé de 1,1%
en 2004 a 4,7% en 2008 avec un taux moyen de 2,1%, et de 0% a 10,7% pour la

furane avec un taux moyen de 5,3%.

4.4.1 Fosfomycine

Tableau XVII : Evolution de la résistance d’E coli a la Fosfomycine

Année |S R I R+l
2004 98,9% 1,1% 0% 1,1%
2005 99% 1% 0% 1%
2006 97,5% 2,5% 0% 2,5%

2007 98,6% 1,2% 0,2% 1,4%

2008 95,3% 4,4% 0,3% 4,7%
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Figure 16 : Evolution de la résistance d’E coli a la Fosfomycine
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4.4.2 Furane

Tableau XVIII : Evolution de la résistance d’E coli au furane

Année S R I R+l
2004 100% 0% 0% 0%
2005 100% 0% 0% 0%

2006 92,6% 7,6% 3,8% 8,4%

2007 92,3% 7,1% 0,6% 7,7%

2008 89,3% 7,8% 2,9% 10,7%
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Figure 17 : Evolution de la résistance d’E coli au furane
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Dans notre étude La majorité des IU concernaient des consultants
(59,91%), I’IU étant 1’une des infections bactériennes communautaires les plus
fréquentes [10]. Les voies urinaires représenteraient, en effet, le second site

d’infection bactérienne communautaire apres 1’appareil respiratoire [11]

A T’hopital, le plus grand nombre d’IU est recensé dans les services de

médecine ou il y a de nombreux diabétiques hospitalisés.

Les IU a E coli sont plus fréquentes chez les femmes que chez les hommes
(F/H =1,636). Cela est di a des facteurs favorisants spécifiques (urétre court,

grossesse . . .) [10].

E coli est ’espéce bactérienne la plus fréquemment isolé, cela est en
rapport avec la physiopathologie de I'IU qui est en général ascendante, et il
existe une forte colonisation du peérinée par les entérobactéries d’origine

digestive, et en particulier E coli [10].

A cela s’ajoutent des facteurs spécifiques d’uropathogénicité dont certains
sont clairement établis soit par les études expérimentales soit parce qu’ils sont
présents dans la plupart des souches isolées de pyélonéphrite ou de cystite. Il est
connu que les facteurs d’adhésion aux cellules urothéliales sont essentiels dans
la pathogenése de ’infection urinaire. Le role d’autres facteurs reste plus discute
[12] .

En effet, 80% des souches responsables de pyélonéphrite aigué et 30% des
souches responsables de cystites sont porteuses des adhésines des fimbriae P.
Elles sont codées par 1’opéron pap (pyelonephritis associated pili) qui comporte
11 genes. Ces adhésines, appelées adhésines G, reconnaissent I’antigéne de

groupe sanguin P, d’ou le nom des fimbriae. Cette adhésion est de type mannose
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résistante. L’hémolysine étant le plus souvent produite par les souches qui sont
responsables de pyélonéphrite aigué. L’aérobactine son rble dans la virulence est
plus discuté, car les genes impliqués dans sa production n’ont jamais été trouvés
génétiqguement liés aux déterminants codant pour les autres facteurs de
virulence. Mais il semble qu’il y ait une association entre production de fimbriae

P, d’hémolysine et d’aérobactine.

L’étude de la résistance aux antibiotiques se heurte a un trés probable biais
de recrutement. En effet, les souches étudiées en routine dans les laboratoires
sont, le plus souvent, mises en évidence chez des patients ayant une infection
récidivante ou une pathologie sous-jacente ou présentant un échec
d’antibiothérapie préalable. Les souches responsables de cystites aigués simples

seraient donc peu représentées dans les études.

Cette étude confirme le caractére inquiétant de 1’évolution de la résistance
chez E coli. En effet, elle met en évidence une évolution des souches cliniques

vers la résistance vis-a-vis de presque la totalité des antibiotiques.

Le principal facteur de risque de résistance consensuel étant I’exposition
antérieure aux antibiotiques. Il est, en effet, actuellement reconnu que
I’utilisation d’un antibiotique ou d’une classe d’antibiotiques est la cause de la
progression de la résistance bactérienne a cet antibiotique, Ainsi les taux de
résistance observés sont étroitement liés a la quantité d’antibiotique utilisée [14-
17]. Fait important, I’exposition a une famille d’antibiotiques peut sélectionner
des bactéries résistantes a d’autres familles d’antibiotiques par le biais de

mécanismes Croises.
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Par ailleurs, les résistances bactériennes se développent tout
particuliérement dans la flore digestive compte tenu de son abondance (10°
bactéries/g de selles) [18], comme les IU sont d’origine ascendante, a partir de la
flore périnéale, elle-méme reflet de la flore digestive, cette pression de sélection
a un retentissement clinique certain. Cela a été montré dans différents travaux
rapportant une prévalence de résistance plus élevée pour les souches isolées de
patients préalablement exposés a des antibiotiques. Ainsi, une exposition aux
bétalactamines ou aux quinolones dans les six mois précédant une 1U augmente

le risque de souche resistante.

Le taux de résistance acquise le plus élevé chez E coli a été observé avec
I’Amoxicilline, ainsi cet antibiotique est devenu le moins actif sur cette bacteérie,
cela a été confirmé aussi dans d’autres études menées en Tunisie et en Algérie
[10,19], en Amérique du nord [20] et Asie de I’Est [21]. Cette situation générale
est la consequence de la pression de sélection due au large usage des béta-
lactamines, et expligue que cette molécule ne soit pas actuellement

recommandée en traitement probabiliste des 1U.

L’amoxicilline—acide clavulanique (AMC), commercialisé depuis plusieurs
décennies, est toujours tres utilisé pour traiter les infections dues aux bactéries
qui ont acquis une resistance par production de pénicillinase. L’acquisition de

cette résistance est un phénomene mondial trés largement rapporté [10,19].

Dés 1987, I’émergence des souches moins sensibles a I’AMC au sein des
souches résistantes a 1’amoxicilline a été observée [2,22]. Depuis, une grande
variabilité dans la fréquence de la résistance aux associations R-lactamine et

inhibiteur de R-lactamases a été rapportée, non seulement selon la nature de
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I’inhibiteur, mais aussi selon la technique d’évaluation utilisée ou la taille de

I’inoculum.

Dans notre étude E coli, affiche un taux de résistance élevé a cette
molécule avec une moyenne de 55%, ce taux étant de 50% dans une étude

réalisé en Algérie (a ain M’lila) [22].

La résistance acquise vis-a-vis des céphalosporines de premiére génération,
(cefalotine) survient parallelement a la résistance a [’amoxicilline-acide

clavulanique.

Les céphalosporines de troisieme génération, sont en revanche trés actives
sur cette bactérie, avec des taux de résistance tres basses (5,4%) qui concordent

avec ceux de nombreux pays de la Méditerranée [23].

Le principal mécanisme de résistance est 1’acquisition d’une bétalactamase
a spectre eétendu (BLSE) d’origine plasmidique dégradant toutes les

bétalactamines sauf les carbapenemes [18].

Les entérobactéries productrices de BLSE (EBLSE) ont émergé dans les
années 1980 et ont longtemps été exclusivement d’acquisition nosocomiale.
Dans les années 2000, des EBLSE d’origine communautaire ont été décrites en
France comme dans d’autres pays du monde [18]. La BLSE de ces souches est
d’un type particulier dit CTX-M.

Dans une étude cas-témoin, il a ét¢ montré que les risques d’IU a E coli
BLSE étaient liés a la notion d’une anomalie urinaire, d’une hospitalisation au
cours des 12 derniers mois ou d’une antibiothérapie préalable, notamment par

cefuroxime per os [24].
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Les Quinolones occupent une place privilégiée dans le traitement des
infections du tractus urinaire [25]. Elles peuvent étre prescrites dans les
infections urinaires basses et hautes compliquées ou non. Dans l'infection
urinaire non compliquée de la femme, le traitement court, (dose unique ou
traitement de trois jours) est indiqué suivant les réferences et recommandations

du comité d'infectiologie de I'Association francaise d'urologie [26].

E coli est naturellement sensible aux FQ. Jusqu’a 1999, la résistance des
souches communautaires d’E coli aux FQ était faible et stable (inférieur a 20%)

[27], et permettait I'utilisation des FQ dans les traitements probabilistes.

L’utilisation abusive de ces molécules en médecine humaine et vétérinaire
a fait augmenter la résistance d’E coli aux FQ au cours de la derniere décennie
[28]. En effet, la situation épidémiologique mondiale de la résistance d’E coli
aux FQ est tres variable. Les résultats de notre étude montrent une évolution
considérable de la résistance a la ciprofloxacine avec un taux moyen de 27%.
Aux Etats-Unis, on estime que 10% des souches sont résistantes a cette
molécule [29], La situation francaise semble étre similaire 13% d’aprés
I’Observatoire National d’Epidémiologie de la Résistance Bactérienne aux
Antibiotiqgues (ONERBA) [30]. Cette prévalence est plus importante en Chine
(40%) [31].

La dissémination de la résistance aux quinolones chez E coli n’est pas due
a la transmission clonale de souches résistantes, mais a la pression de sélection
exercée par les antibiotiques sur les bactéries du tractus intestinal et en
particulier sur E coli. La relation entre augmentation de la résistance et
consommation a été notée comme importante par de nombreux auteurs [28,32-

4]. Dans certains pays, existent méme des recommandations pour n’utiliser les
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fluoroquinolones dans les infections urinaires que si ces antibiotiques sont les
seuls actifs, ou bien, en second choix aprés un échec thérapeutique avec une
autre molécule [34]. Deux autres facteurs de risque ont été préalablement décrits
dans la littérature, la notion d’infection urinaire récente et un sondage urinaire
dans la semaine précédente [1, 16, 22]. Dans d'autres études, le facteur de risque
indépendant d'étre porteur de souches d'E coli résistantes aux FQ, en analyse
multi variée est I'existence de maladies sous-jacentes en particulier de cancers
[28].

Diverses publications signalent une incidence accrue de la résistance aux
FQ en particulier chez les patients neutropéniques du fait de l'utilisation de ces

molécules en prophylaxie [32, 33].

Des études ont été entreprises pour évaluer I'impact de la prise de FQ sur
I'apparition de la résistance. Des recherches systématiques de portage ont été
effectuées dans les selles des patients avant et apres traitement par FQ, et on a
noté la relation certaine entre traitement et émergence des souches résistantes
aux FQ [27, 32, 33]. Les mémes recherches de portage ont été effectuées sur les
selles d'enfants avec et sans diarrhée. Ces recherches ont permis d'identifier la
présence de souches résistantes aux FQ dans les mémes proportions que chez les
adultes alors méme que ces molécules n'étaient pas utilisées en pédiatrie [27, 28,
32]. L'influence de l'alimentation de la volaille ou des porcs a été évoquée dans
ces circonstances puisque de telles souches ont été retrouvees dans les excreétas
de la volaille et des porcs et que la prévalence des souches d'E coli résistantes
aux FQ dans les selles d'enfants atteints de gastroentérites était élevée pouvant
atteindre 40% [32].
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L'apparition des souches résistantes dans les selles se fait dés le huitieme
jour apres l'utilisation des fluoroquinolones, mais le retour a I'état antérieur est
rapide sauf en cas d'imprégnation réitérée dans des populations ciblées
(militaires) [29].

Chez les patients en long séjour, le seul facteur de risque indépendant de
portage de souches d'E coli résistantes aux FQ en analyse multivariée est
I'utilisation antérieure des FQ [30], I'exposition pouvant méme avoir eu lieu plus
de trois mois auparavant, il peut y avoir persistance de la colonisation ce qui

n'est pas décrit ailleurs.

Des souches de sensibilité diminuée peuvent préexister dans le tube digestif
mais une pression de selection differente s'exerce suivant les populations
concernées, les souches observées dans les selles denfants conduisent
exceptionnellement a I'émergence de souches résistantes en pathologie [28],

contrairement a ce qui se passe chez les adultes.

Enfin, l'association de la résistance aux FQ a d'autres molécules,
bétalactamines, cotrimoxazole, aminosides a été signalée par de nombreux
auteurs [31, 32, 36, 37].

La résistance acquise a ces antibiotiques est le résultat de la combinaison
de plusieurs mécanismes. Jusqu’a 1998, les seuls mécanismes de résistance
connus étaient chromosomiques. Les mutations responsables sont localisées
dans des génes qui conduisent soit a la perte d’affinit¢ de I’antibiotique pour sa
cible (mutation de la topo-isomérase dans la région quinolone resistance
determining region [QRDR] ou a une augmentation de son excrétion hors du

cytoplasme (par surexpression des systemes d’efflux) ou a une diminution de sa
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pénétration transmembranaire (par deficit quantitatif ou qualitatif de la synthese

des porines) [25].

En 1998, L Martinez-Martinez a découvert le premier déterminant de
résistance plasmidique aux quinolones chez Klebsiella pneumoniae [36]. La
protéine codee par le gene de résistance a été nommée Qnr Al (pour quinolone
resistance). Depuis, de nouveaux variants résultants de substitutions d’acides
aminés ont été identifiés (Qnr A2, Qnr B1, Qnr S1...). Chez E coli, on retrouve
Qnr Al, Qnr B3, Qnr B4 et Qnr S1 [25]. Toutes ces protéines sont capables de
se fixer sur les topo-isomérases II et IV en compétition avec ’ADN. La
réduction du nombre des complexes binaires topo-isomérases—ADN diminue la

fixation ultérieure des quinolones sur les topo-isomérases [37].

En 2005, un second mécanisme de résistance plasmidique a été identifié. Il
s’agit d’un variant de ’acétylase en 6’ isoforme Ib dénommé AAC (6')-1b-cr
(pour ciprofloxacine resistance) et qui conféere une résistance de bas niveau a la

ciprofloxacine et a la norfloxacine par acétylation enzymatique [38].

Par ailleurs, il existe une fréquente association entre les déterminants
géniques de type Qnr et ceux des BLSE, ce qui souligne la possibilité d’une co-
sélection de ces deux mécanismes de résistance plasmidique. Une étude menée
en Cote d’Ivoire a évalué la prévalence des génes Qnr chez 151 souches
d’entérobactéries productrices de BLSE. La prévalence de 1’association « Qnr—
BLSE » au cours de cette étude était de 27% en moyenne pour I’ensemble des
entérobactéries [39]. La méme étude rapporte que pour E coli, le pourcentage

des souches BLSE possédant les genes Qnr etait de 31% [39].
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L’isolement de trois souches multirésistantes chez les patients consultants
est inquiétant. L’augmentation de la prescription des FQ, le choix de la molécule

et de la posologie semblent étre les principaux facteurs déclenchants [27].

Les niveaux de résistance, conférés par les déterminants de type Qnr ou le
variant AAC (6')-1b-cr, sont faibles et difficiles a détecter sur un antibiogramme
classique si les quinolones de premiére génération ne sont pas incluses. Seules
les techniques de biologie moléculaire ou de fastidieuses expériences de
conjugaison souche par souche permettent actuellement d’identifier les génes

plasmidiques de résistance aux quinolones [26].

Le SMX-TMP, est un antibiotiqgue majeur dans le traitement des infections

urinaires, en particulier les cystites basses de la femme.

Dans notre étude, la prévalence de la résistance a Iégérement augmenté
gardant un taux moyen de résistance de 40%. Elle est évaluée a 20% selon les
données de 2007 de I’AFORCOPI-Bio (Association de formation continue en
pathologie infectieuse des biologistes). Certaines études plus anciennes la situent
entre 20 et 40% [40-43], plaidant en faveur d’une plus grande précaution dans la

prescription non documentee du cotrimoxazole.

Il s’agit de résistances plasmidiques ou acquises par mutations. Chez E
coli, il y a souvent une multirésistance. Le phénotype le plus frequent est une
souche résistante a la fois au SMX-TMP, a I’ampicilline et a la cefalotine [44].
L’importance de certains facteurs individuels spécifiques dans la survenue
d’infections a E coli résistante au SMX-TMP, chez des femmes présentant des
symptémes de cystite, a été analysée dans différentes études [44,45]. Dans 1’'une
d’elles (étude cas-témoin), les 4 facteurs suivants : diabéte, hospitalisation

récente, antibiothérapie récente (dans les 3 mois) et prise de SMX-TMP dans ses
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antécédents se sont révélés significativement et indépendamment associés au
risque d’avoir une IU a E coli résistante au SMX-TMP [46].

Dans une autre étude cas-témoin plus modeste, seule 1’utilisation antérieure
de SMX-TMP (dans les 6 mois) était associée a la survenue d’une résistance a
cette molécule. Ni le diabéte, ni un antécédent d’hospitalisation n’étaient

significativement liés au niveau de résistance [47].

Notre étude révele une stabilité de la résistance a la Fosfomycine qui
affiche un niveau de sensibilité moyen tres élevé de 97,8% ce qui concorde avec

d’autres études francaises [48-51].

L’absence d’évolution notable de la résistance a cet antibiotique est due
essentiellement a la faiblesse relative des prescriptions, ’indication étant limitée
aux cystites simples [18], ce qui n’est pas le cas des quinolones ou des

bétalactamines.

Il est a souligner qu’il n’existe pas de résistance croisée entre cette

molécule et les autres familles d’antibiotiques [48,51].

Les Nitrofuranes gardent une excellente activite in vitro sur E coli. Ainsi, la
sensibilité d’E coli a la molécule est restée supérieure a 95%, concordant avec
I’étude réalisée par AFORCOPI-Bio 2007. Malgrée plus de 30 années
d’utilisation, la fréquence de la résistance a la nitrofurantoine n’a pas augmente.
Cela s’explique par le fait que la molécule a des indications limitées et des

mécanismes de resistance particuliers [18].
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Les infections urinaires sont un motif fréquent de consultation et de
prescription d’antibiotiques et constitue un vrai probléme de santé publique.

Escherichia coli étant par ordre de fréquence 1’espéce bactérienne la plus isolée.

Une évolution croissante de la résistance d'E. coli vis-a-vis de presque la
totalité des antibiotiques testés a été observée, pour tous les auteurs cette
évolution est la conséquence de la pression de sélection exercée sur certaines
antibiotiques.les taux de résistance eleves en particuliers vis-a-vis de
I’amoxicilline ,de 1’association amoxicilline -acide clavulanique ,et du
sulfamethoxazole— triméthoprime ne permet plus d’utiliser ces classes

thérapeutiques en antibiothérapie probabiliste.

E. coli demeure sensible aux Quinolones mais L'augmentation croissante
de la résistance a ces molécules nous incite a réduire leurs prescriptions et

consommation de facon a préserver leur efficacité dans les 1U.

certaines molécules comme 1’Imipénéme les aminosides la Fosfomycine et
Les Nitrofuranes gardent une excellente activité sur E. coli permettant de les

adopter comme alternatives thérapeutiques aux antibiotiques susciteés .

La mise en place d’un systeme de surveillance de la résistance aux
antibiotiques doit étre continue et systématique, basée sur une politique de
prescription des antibiotiques de chaque service et des etudes epidémiologiques

prospectives.
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Résumé

Titre : Infections urinaires a Escherichia coli : prévalence et évolution de la résistance
aux antibiotiques de 2004 a 2008

Auteur : Aissa Ismail
Mots clés: Infections urinaires, Escherichia coli, prévalence, résistance

Les infections urinaires sont un motif fréquent de consultation et de prescription
d’antibiotiques et constitue un vrai probléme de santé publique. Escherichia coli est par ordre
de fréquence la bactérie la plus souvent isolée.

Nous avons procedé a une étude rétrospective durant une période de cing ans allant du
01 janvier 2004 au 31decembre 2008 et ont été inclus des prélévements urinaires de malades
hospitalisés dans plusieurs services de I'ndpital militaire d'instruction Mohammed V de Rabat,
ainsi que des malades externes. Seuls les prélévements positifs a Escherichia coli ont été
retenus.

Sur cette période de cinq ans 4421 ECBU répondaient aux critéres d’TU, 2235 étaient
positifs a Escherichia coli ce qui représente une prévalence de 50%. 40% de ces infections
concernaient des patients hospitalisés et 60% ceux suivis a titre externe, La majorité des sujets
étaient de sexe féminin avec un sex-ratio F/H de 1,63. L’age des patients est essentiellement
entre 30 et 70 ans. Cette étude a mis en evidence une évolution des souches cliniques vers la
résistance vis-a-vis de presque la totalité des antibiotiques. En effet, le taux de résistance
acquise le plus élevé chez E. coli a été observé avec 1’Amoxicilline qui est passé de 55% en
2004 & 74% en 2008, de 41,6% a 65% pour I Amoxicilline+acide clavulanique, de 21,6% a
36,6% pour la Norfloxacine, de 37,6% a 34,4% pour le sulfaméthoxazole— triméthoprime,
certaines études la situent entre 20 et 40%. Certaines molécules comme la Fosfomycine,
I’Imipénéme, les aminosides et Les Nitrofuranes gardent une excellente activité sur E. coli.

Ces résultats ne permettent plus d’utiliser I’amoxicilline , 1’amoxicilline -acide
clavulanique ou le sulfaméthoxazole— triméthoprime en antibiothérapie probabiliste, et nous
incite a: réduire la prescription non documentée des fluoroquinolones,d’adopter d’autres
alternatives thérapeutiques, et de mettre en place un systeme de surveillance continue de

I’antibiorésistance.
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Abstract
Title :Escherichia coli urinary tract infections: prevalence and evolution of sensitivity to
antibiotics from 2004 to 2008
Keywords: Escherichia coli-urinary infections-prevalence-resistance
Author : Aissa Ismail
Urinary tract infections are a frequent reason for consultation and prescription of
antibiotics and is a true public health problem. Escherichia coli are by order of frequency, the

bacteria most often isolated.

We conducted a retrospective study over a période of five years from 1 January 2004 to
31 December 2008 and were included urine samples of patients hospitalized in various
departments of the military instruction hospital Mohammed V of Rabat, as well as

outpatients. Only samples positive for Escherichia coli were selected.

On this five-year period 4421 ECBU met criteria for Urinary tract infections, 2235 were
positive for Escherichia coli representing a prévalence of 50%. 40% of these infections were
for hospital patients and 60% of those followed for outpatients, The majority of subjects were
female with a sex ratio F/ H 1.63. The age of patients is mainly between 30 and 70. This study
demonstrated a trend toward clinical strains of resistance against virtually all current
antibiotics. Indeed, the rate of acquired resistance highest for E. coli was observed with
amoxicillin, which rose from 55% in 2004 to 74% in 2008 from 41.6% to 65% for amoxicillin
/ clavulanic acid, 21.6% to 36.6% for norfloxacin, 37.6% to 34.4% for cotrimoxazole, some
studies to be between 20 and 40%. Some molecules such as fosfomycin, imipenem,

aminoglycosides and nitrofurans retain excellent activity on E. coli.

These results dont allow using amoxicillin, amoxicillin-clavulanic acid or
cotrimoxazole as a probabilistic antibiotic, and insite to : reduce undocumented prescription
of fluoroquinolones, to adopt other alternative therapies, and establishment of a continued

system for monitoring antimicrobial resistance.
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Au moment d'étre admis a devenir membre de la profession médicale, je

m'engage solennellement a consacrer ma vie au service de [humanité.
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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.
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