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Epidémiologie des
Acinetobacter baumannii
résistant a I'imipéneme

Dr Loic SIMON
Responsable CPias Grand Est

Centre de Prévention des infections associées aux soins du Grand Est

26°™Me Journées régionales d’hygiéne de Lorraine
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ABRI aux Etats-Unis

MULTIDRUG-RESISTANT

AGINETOBAGTER

1 300

Hll [ IRUG-RESISTANT IIEAT"L\ FROM '41,1[3)[:‘l‘\ )G
TNETOBRACTER INFECTIONS RESISTANT INFECTIONS

‘A ﬂ12000*'"

PER YEAR
THRSFEAA'LOE\IJIFSK eee@ e AT LEAST THREE DIFFERENT CLASSES OF ANTIBIOT
NO LONGER CURE &

e action t enssce thi problen do \ RESISTANT ACINETOBACTER INFECTIONS

Centre de Prévention des infections associées aux soins du Grand Est
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Contexte

Priorités nationales de la LIN

— Programme national 1995-2000

— Plan 2005-2008
e .. tableau de bord du risque infectieux

— Programme national de prévention des IN 2009-2013
e ... objectifs quantifiés

— PROPIAS 2015-...

Plans «antibiotiques» ou feuille de route interministerielle de
maitrise de I'antibioresistance - Place des bactéries muti-
résistantes aux ATB

Centre de Prévention des infections associées aux soins du Grand Est




Notion de BMR/BHRe

QUI ?

BMR BHRe
Enterobactéries Enferobacte
résistantes aux
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Acinetobacter carbapenemes par
baumanii résistant a carbapenemases
I’tmipeneme

Staphylococcus Enterocoques
aureus résistant a la résistants aux

meticilline glycopeptides
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Acinetobacter baumannii multirésistan

enzymes produites par A. baumannii

vis-a-vis des béta-lactamines

Résistance
naturelle

Résistance
acquise

Résistan e
acquise

Résistance
acquise

pénicillinase

céphalosporinase

Imipénémase ou imperméabilité

A ———

A I'hopitawdcinetobacter baumanniirésistagiiau Claventin représente
2a4%desIN.

[ Souches résistantes
1 Souches habituellementsensibles
1 La sensibilité de la souche doit étre évaluée

D’aprés publication d’Olivier MEUNIER

A. baumannii résiste aux
antibiotiques par la
production de
pénicillinases et/ou
céphalosporinases et/ou
carbapénémases. Les
souches d’A. baumannii
résistantes

a I'imipénéme (ABRI)
cumulent tous les
mécanismes de résistance
décrits

Centre de Prévention des infections associées aux soins du Grand Est




Quelques caractéristiques des ABRI

={e])
Peau, TD, oropharynx,

Environnement : sols, eaux,

boues o Acinetobacter baumannii
‘superbusgs’

TransmissionS :

croisée / aérosolisation /
survie prolongée >8J =
importance du bionettoyage

Infections séveres
(patients fragilisés)
septicémie (létalité globale
associee : 17-46%) pneumopathie
(letalité associee :70%)

CcDC

Janice Haney Carr

Potentiel epidémique
important

Centre de Prévention des infections associées aux soins du Grand Est
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Données Européennes



SURVEILLANCE REPORT

Surveillance of antimicrobial
resistance in Europe

2016

www.ecdc.europa.eu
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Figure 3.19. Acinetobacter spp. Distribution of isolates: fully susceptible and resistant to one, two and three
antimicrobial groups (among isolates tested against fluoroquinolone, aminoglycoside and carbapenems),
EU/EEA countries, 2016
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Figure 3.22. Acinetobacter spp. Percentage (%) of invasive isolates with resistance to carbapenems, by country,
EU/EEA countries, 2016

< 1%

= 1% to < 5%
5% to ¢ 10%
m 10% to ¢ 25%
N 25% to< 50%
. > 50%

[ Mo data reported or fewer than 10 isolates
1 Not included

Centre de Prévention des infections associées aux soins du Grand Est

Non-visible countries
1 Liechtenstein
=3 Luxembourg
= Malta
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Données Francgaises



Données de FONERBA  ONERBA %+

France

Onerba = Observatoire National de
I’Epidémiologie de la Résistance
Bactérienne aux Antibiotiques

Tableau 3.23 - Acinetobacter baumannii : évolution de la sensibilité aux antibiotiques.
3.23
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Table 3.23 - Acinetobacter baumannii: evolution of the susceptibility to antibiotics (réseau REUSSIR, 20

Antibiotique / Antibiotic 2000 2001 2002 2003 2004 2010 2011 2012 2013
(Nombre de souches /N strains) N=253 N=312 N=290 N=412 N=404 N=350 N=247 N=350 N=468
Ticarcilline 71,0 62,0 60,0 53,6 65,3 71,7 79,8 69,6 84,4
Ticarcilline + clavulanate - - - 56,6 69,6 73,7 80,9 70,7 85,3
Pipéracilline 40,0 38,0 40,0 495 57,7 58,0 66,7 61,8 80,1
Pipéracilline + tazobactam - - - 55,3 69,3 70,3 80,6 72,8 87,0
Ceftazidime 50,0 33,0 32,0 27,9 35,6 58,9 28,3 62,3 40,7
Céfépime - - - 25,0 36,4 56,9 25,6 59,2 38,4
Imipénéme 99,0 99,0 100,0 95,4 97,0 84,0 90,7 78,5 90,7
Gentamicine 56,0 52,0 52,0 52,2 60,6 66,6 76,9 68,1 81,4
Tobramycine 67,0 69,0 68,0 76,0 81,9 79,4 88,2 81,2 86,1
Amikacine 74,0 73,0 74,0 79,9 83,2 837 91,8 82,2 89,5
Cotrimoxazole 61,0 57,0 57,0 56,8 65,3 63,1 79,6 66,5 81,8
Fluorogquinolones 47,0 43,0 34,0 33,2 41,6 51,9 59,7 52,2 73,4

- : non disponible / not available




Données du CNR
CND

RESISTANCE AUX
ANTIBIOTIQUES

BIENVENUE SUR LE
SITE DU CNR DE LA
RESISTANCE AUX
ANTIBIOTIQUES

Depuis le 01 janvier 2012, le
CNR est coordonné par le
Laboratoire de Bactériologie
du Pr Plésiat (CHRU de
Besancon).

LES LABORATOIRES

Laboratoire de Bactériologie
Pr Patrick Plésiat

EN SAVOIR PLUS

Service de Bactériologie-
Hygiéne
Dr Laurent Dortet

EN SAVOIR PLUS

Service de Bactériologie-
Hygiene hospitaliére
Pr Vincent Cattoir

EN SAVOIR PLUS

Laboratoire de Bactériologie
Pr Richard Bonnet

EN SAVOIR PLUS

> MISSIONS

> CONDITIONS FINANCIERES
> BILANS D'ACTIVITES

> CNR PARTENAIRES

> PHOTOTHEQUE

CONNEXION AU SERVEUR RESULTATS

ACTUALITES

Enquéte de satisfaction 20
< ries Site de Besancon

> TOUTE L'ACTU

OU ENVOYER VOTRE SOUCHE ?

> Acinetobacter baumannii

> Entérobactérie (si carbapénémase)

> Entérobactérie (hors carbapénémase)
> Entérocoques

> Pseudomonas aeruginosa

> Stanhvincnoie

Centre de Prévention des infections associées aux soins du Grand Est

CP:

'Gmmf—frt



Données du CNR

En 2016, 372 souches d’ A. baumannii expertisées,
principalement pour leur résistance aux carbapénemes
(n=349).

105 de ces souches (28,2%) étaient liées a des cas
d'importation en provenance de |I'Etranger,

notamment du Maghreb et de ['Océan Indien (ile
Maurice, Mayotte, Comores, Madagascar).

Centre de Prévention des infections associées aux soins du Grand Est

La carbapénemase OXA-23 est demeurée, comme les
années précéedentes, la cause majeure de résistance
aux carbapénemes (n=254)
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Figure 5: Evolution de 'activite depuis 2006.




Données du CNR : répartition géographique

Figure 12: Origine geographiques des souches de Acinetobacter sp. recues en 2016.

Centre de Prévention des infections associées aux soins du Grand Est

'Gmatept

Comme I'indique la Figure 12, les souches ont été collectées sur ’ensemble du territoire, mais plus
particulicrement en Ile-de-France, dans le Nord et ’Est de la France, ainsi que sur les iles de La

Réunion et de Mayotte.




Données du CNR : origine des souches

Dans leur tres grande majorité, ces souches provenaient de laboratoires hospitaliers publics, ce qui

peut s'expliquer par la capacité de cette espece a infecter surtout les patients les plus fragiles (Figure
13).

450 +
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250 | lLaboptgnes
hospitaliers

200 +
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100 -

50 4

2013 2014 2015 2016
Années

Nombre de souches

)
(%]
L
©
c
©
—
)
>
©
(%]
=
o
(%]
x
>
©
(%]
()
0
O
@]
(%]
(%]
©
(%]
c
je
o+
O
(]
G
=
(%]
()]
©
c
Re
o+
c
()
>
‘U
| -
o
(]
©
()
| -
o+
c
()
o

Figure 13: Origine des souches de Acinefobacter sp. recues sur la période 2013-2016.




Bilan des signalements pour Acinetobacter baumanii
résistant a I'imipénéme (ABRI) en France, 2002 - 2011

Unité Infections Associées aux Soins et Résistance aux Antibiotiques
Département Maladies Infectieuses (DMI), Institut de Veille Sanitaire

INSTITUT
DE VEILLE SANITAIRE

Centre de Prévention des infections associées aux soins du Grand Est



- Methode

 Analyse rétrospective des signalements d'infections nosocomiales

(SIN) pour Acinetobacter baumanii résistant a ['imipéneme (ABRI)

« Période d’étude : janvier 2002 a décembre 2011
* Description des signalements regus a I'InVS

Figure 1 Signalements d’Acinetobacter baumannii résistant a I'imipénéme (ABRI) (N=343) et proportion

de signalements & ABRI rapportée a |'ensemble des signalements pour infection nosocomiale recus
a I'InVS, France, aolt 2001-mai 2011 / Figure I Notifications of imipenem-resistant Acinefobacter
baumannii (ABRI) (N=343) and proportion of ABRI nofifications among all nosocomial infection
notifications received at InVS, France, August 2001-May 2011

r 12%

— 10%

— 8%

Nombre de signalements
I
o
=
pourcentage

— 0%
— -~ m e un w o £=a] L= -
= =2 3 8 8 8 g =] =2 5 =
~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~ g
Années

I Signalements ABRI == Pourcentage signalements ABRI sur |'ensemble des signalements

* Les cing premiers mois de I'année 2011.

INSTITUT
DE VEILLE SANITAIRE

Centre de Prévention des infections associées aux soins du Grand Est
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- Description des signalements

« 442 signalements de 172 établissements de santé

- 1243 cas”

— Reépartition des infections ou colonisations en fonction des sites (592 sites décrits)
* Colonisation : 289 (49%)
* Infection : 303 (51%)

 Ratio infection / colonisation : 1,04

» 182 épisodes de cas groupés (> 1 cas) * : 41% des signalements
— Etendue : de 2 266 cas
— Nb médian de cas par cas groupés : 3
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* Données obtenues lors du signalement

T s www.invs.sante.fr/abri msmiruy




Signalements d’ABRI, France, 2003 (N=18)

SIN 2003 (N)
Cdo

12
.o

S1H 2008 (N)

SIN 2009 (N)
0

Signalements d’ABRI, France, 2004 (N=26)

SIN 2004 (N)

SIN 2007 (N)
o

Signalements d’ABRI, France, 2010 (N=80)

SIN 2010 (N)
o
I
_E
[ R

Signalements d’ABRI, France, 2005 (N=25)

SIN 2005 (N)
o

[k
K5

Signalements d’ABRI, France, 2008 (N=31)

SIN 2008 ()

Signalements d’ABRI, France, 2011 (N=161

SN 2011 ()
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Synthese des sighalements pour ABRI en
France entre 2002 et 2011

Nombre de signalements pour ABRI -

- 442.de 2002 a 2011 50 signalements/an
—  Augmentation nette depuis 2009

Cas groupés : 41% des signalements
Hétérogénéité régionale
Limites :

—  données issues des données de signalement sans mise a jour avec les données
de suivi

*  Plusieurs signalements possibles pour un méme épisode
*  Sous - estimation du nombre de cas, du nombre de cas groupés

+  Surestimation probable du nombre d'infections par rapport aux colonisations

—  Pas de confrontation aux données du CNR de Résistance aux antibiotiques
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Bilan des sighalements d’infections nosocomiales
a Acinetobacter baumannii, 2012 — 2016

Au total, 501 SIN impliguant Acinetobacter baumannii ont été recus entre 2012 et 2016.
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Bilan des signalements d’infections nosocomiales
a Acinetobacter baumannii, 2012 — 2016

Caractéristiques des signalements d’ABRI :
501 eSIN pour 850 patients dont 108 DCD (12,7%)

77% des eSIN rapportaient que la souche avait été
envoyé au CNR (ou labo expert)

Services concernés
48% en réanimation
8% en chirurgie orthopédique
4,4% en chir digestive
3,4% en pneumo et neurologie
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Bilan des signalements d’infections nosocomiales
a Acinetobacter baumannii, 2012 — 2016

Caractéristiques des évenements infectieux :

51% de colonisation, 31% d’infections, 13% les deux
et pas d’info dans 5% des cas

Colonisation digestive (37%), infection respi basse
(12%), bactériémie/septicémie (6,7%)

47% des cas d’infections en réanimation
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Situation épidémique dans 21% des cas avec une
médiane de 3 cas groupés par épisode




Bilan des signalements d’infections nosocomiales
a Acinetobacter baumannii, 2012 — 2016

Parmi les 461 SIN ou l'information était disponible, le cas était importé d’un autre établissement
pour 279 d’entre eux (60 %).
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Dans 74% des cas, une investigation avait été réalisée. Elle n’avait pas été engagée pour 15% des SIN
et était toujours en cours pour 11% des SIN. Des mesures correctives étaient en place a la date du

signalement pour 71% des SIN.

Un besoin d’expertise extérieure a été demandé dans 5% des cas.




Synthese des sighalements pour ABRI en
France entre 2012 et 2016

La moitié des signalements proviennent des réanimations

Plus de 50% des signalements concernaient 1ou+ de cas de
colonisation principalement digestive

Nombre de sighalements en diminution depuis 2013 :

Diminution effective du taux de colonisation/infection a
ABRI (role des EOH dans la prise en charge des mesures
pour BMR et BHRe)

Sensibilisation moindre des EOH/professionnels a signaler
les cas d’ABRI
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Discussion (1)
Recommandations HCSP BHTie 2013 : -~

Est definie en 2013, dans le cadre de ce guide, comme BHRe

bactérie commensale du tube digestif
résistante a de nombreux antibiotigues

avec des mécanismes de résistance aux antibiotiques transférables entre bactéries

0=

emergente selon I'épidémiologie connue, c'est-a-dire n'ayant diffusé en France que
sous un mode sporadigue ou un mode epidémigue limité

Ainsi, on considérera comme BHRe ;

- parmi les bacilles a Gram négatif : Entérobacteries productrices de carbapénemases
(EPC),

- parmi les cocci & Gram paositif ;. E. faecium résistant aux glycopeptides (ERG)

Ne sont pas definies, en 2013, comme des BHRe

1. les bactéries saprophytes comme A. baumannii’ ou P. aeruginosa, quelle que soit leur
multirésistance aux antibictiques

2. les autres bacilles & Gram négatif résistants aux carbapénémes sans production de
carbapénémases

3. les bactéries multirésistantes (EMR) aux antibiotiques comme SARM et les
entérobactéries produisant des BLSE

Centre de Prévention des infections associées aux soins du Grand Est

4. Enterococcus faecalis résistant aux glycopeptides ; E. faecalis est rarement
implique dans les épidemies. Il doit &tre géré comme une EMR.”

o
'Gmatept

'A. baumannii est une bactérie saprophyte présentant peu de risque de diffusion épidémique communautaire comme les
bacteries commensales du tube digestif: sa diffusion sur un mode épidemique en milieu de soins est observee
principalement dans les filiéres de soins intensifs.




Discussion (2)

FpPS] thsz

@) Organisation
: W ! ,
mondiale de la Santé
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A propos v Thémes de sante v Centre des médias v Pays v

Page d'accueil / Centre des médias / Detail

L'OMS publie une liste de
bacteries contre lesquelles il est
urgent d’avoir de nouveaux
antibiotiques

27 février 2017 | Communiqué de presse | GENEVE
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L'Organisation mondiale de la Santé (OMS) a publié aujourd’hui sa premiére liste «d’agents
pathogénes prioritaires» résistants aux antibiotiques, énumérant les 12 familles de bactéries
les plus menagantes pour la santé humaine.

Cette liste a été établie pour essayer d'orienter et de promouvoir la recherche-
développement de nouveaux antibiotiques, dans le cadre des efforts de 'OMS pour lutter
contre la résistance croissante aux antimicrobiens dans le monde.




Discussion (3)

Liste OMS des agents pathogenes prioritaires
pour la recherche-developpement de nouveaux
antibiotiques

Priorité 1: CRITIQUE

» Acinetobacter baumannii, résistance aux carbapenémes
* Pseydomonas aeruginosa, resistance aux carbapenemes
» Enterobacteriaceae, résistance aux carbapénémes, production de BLSE

Priorité 2: ELEVEE

» Enterococcus faecium, résistance a la vancomycine

» Staphylococcus aureus, résistance a la méthicylline, résistance intermédiaire ou compléte a la vancomycine
s Helficobacter pylor, résistance a la clarithromycine

« Campylobacter spp., résistance aux fluoroquinolones

+ Salmonellae, résistance aux fluoroguinolones

» Meisseria gonorrhoeae, résistance aux céphalosporines, résistance aux fluoroguinolones

Priorité 3: MOYENNE

+ Streptococcus pneumoniae, insensible & la pénicilline
* Haemophilus influenzae, résistance a 'ampicilline
» Shigella spp., résistance aux fluoroguinclones
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Conclusions

* Au final, BMR ou BHR ? Quelle gestion ?
» Emergence loco régionale ? Ou plus large ?
» Faut-il revoir les recommandations ?
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« Ensemble, nous sommes plus forts
que quand nous sommes seuls . »

Centre de Prévention des infections associées aux soins du Grand Est

'kaa’—Ert

Sabine SIMON, Afrique du Sud, 2015




