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Résumé Les entérobactéries productrices de béta-lactamases
a spectre ¢largi (BLSE), apparues dans les années 1980, ont
évolué selon deux vagues épidémiologiques. La premicre
s’est caractérisée par I’émergence et la diffusion en milieu
hospitalier et essentiellement chez Klebsiella pneumoniae et
Enterobacter aerogenes de BLSE dérivées des pénicillinases
de type TEM et SHV. Cependant, la mise en place, dans les
années 1990, de mesures de contrdle dans les services a
risque (comme en réanimation) s’est accompagnée d’une
décroissance notable des K. pneumoniae et d’une évolution
contenue des E. aerogenes productrices de BLSE. La
deuxiéme vague s’est caractérisée par 1’émergence, a la fin
des années 1990, d’un nouveau type de BLSE plasmidiques,
les CTX-M, qui se sont répandues chez Escherichia coli. Les
E. coli CTX-M, par ailleurs résistants a plusieurs autres
familles d’antibiotiques que les B-lactamines, ont été recon-
nus responsables d’infections acquises, tant en communauté
qu’a I’hopital dans le monde entier. Il a été mis en évidence
que ces E. coli CTX-M circulent, en partie, sous un mode
clonal et que les clones (ST131, ST95, ST69, ST393, ST405
et ST10) qui hébergent les CTX-M ne sont rien d’autre que
les clones qui constituent les E. coli fécaux dominants chez
I’homme. L’installation des CTX-M chez E. coli, ¢’est-a-dire
chez I’entérobactérie qui vit en symbiose avec I’homme et
qui est excrétée chaque jour & hauteur de 10°° unités formant
colonies (UFC), constitue, d’une part, un nouveau péril fécal
et, d’autre part, un réservoir sans fond de BLSE pour les
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autres especes d’entérobactéries qui colonisent ou transitent
par le tube digestif humain.

Mots clés Entérobactérie - Escherichia coli -
Béta-lactamase a spectre élargi (BLSE) - CTX-M -
Péril fécal

Abstract Extended-spectrum  B-lactamase (ESBL)-
producing Enterobacteriaceae, emerged in the 1980s and
followed two epidemiological waves. The first one was
characterized by the emergence and diffusion of TEM and
SHV-derived ESBL in Enterobacteriaceae mainly inclu-
ding Klebsiella pneumoniae and Enterobacter aerogenes
in the hospital setting. Infection control implemented in
the 1990s in high-risk wards like the intensive care units
resulted in a remarkable decrease in ESBL-producing
K. pneumoniae and prevented the increase of ESBL-
producing E. aerogenes. The second wave, which occurred
at the end of the 1990s, was characterized by the emergence
of a new ESBL type, the CTX-M enzymes and their spread
in Escherichia coli. CTX-M-producing E. coli strains, also
resistant to several antibiotic families other than f-lactams,
were identified in the community- and hospital-acquired
infections. CTX-M-producing E. coli isolates were shown
to partly belong to clones (ST131, ST95, ST69, ST393,
ST405, and ST10) corresponding to the E. coli fecal domi-
nant population in humans. CTX-M spread in E. coli spe-
cies, which represent the enterobacterial symbiotic partners
of humans with daily excretion of 10?° colony forming
units (CFU), resulted in a new fecal peril and a bottomless
reservoir of CTX-M for the other enterobacterial species
that permanently or intermittently colonize the human
digestive tract.

Keywords Enterobacteriaceae - Escherichia coli -
Extended-spectrum B-lactamase (ESBL) - CTX-M -
Fecal peril
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Introduction

Les entérobactéries productrices de béta-lactamases a spec-
tre élargi (BLSE) sont, du fait de ces béta-lactamases, moins
sensibles, voire résistantes a la majorité des béta-lactamines,
la famille d’antibiotiques la plus utilisée en thérapeutique
humaine et animale, notamment en France [1]. Les BLSE
apparues dans le début des années1980 n’ont cessé d’évoluer
en termes de diffusion et de différenciation, suggérant
une forme d’adaptabilité de ces enzymes a leur environne-
ment [2,3].

Si les BLSE sont un phénomeéne contemporain, les prin-
cipales especes qui les hébergent, a savoir les entérobacté-
ries, sont, depuis la nuit des temps, des microorganismes
qui vivent en symbiose avec I’homme et les animaux a sang
chaud (Escherichia coli), qui colonisent de facon perma-
nente (Klebsiella pneumoniae) ou de facon intermittente
(Enterobacter spp, Citrobacter spp...) le tube digestif
de certains sujets ou qui sont entéropathogenes (Salmo-
nella enteritica, Shigella spp). Face au constat que la
famille des entérobactéries, famille bactérienne la plus
dense chez ’homme et I’animal, s’arme des BLSE, il y a
lieu de s’interroger sur ’ampleur du danger notamment
dans une conjoncture ou se tarit la production de nouveaux
antibiotiques.

Epidémiologie des BLSE

Les premicres BLSE décrites correspondaient a des
variants des pénicillases de classe A, TEM-1, TEM-2 et
SHV-1, connues depuis les années 1960, et toujours
responsables de la résistance aux pénicillines (amino-,
carboxy- et uréidopénicillines) chez environ 50 % des
E. coli. (Tableau 1). De fagon intéressante, ces variants
TEM et SHV sont apparus au méme moment dans les deux
lignées de pénicillinases et ont présenté les mémes change-
ments moléculaires, a savoir des substitutions d’acides
aminés a des positions équivalentes dans le pourtour du site
actif de ces enzymes [4]. Ces substitutions offrent a ces
enzymes la possibilité d’étendre leur spectre d’hydrolyse
aux céphalosporines de troisiéme génération (C3G) intro-
duites en thérapeutique a partir de la fin des années 1970
(céfotaxime, ceftriaxone, ceftazidime, céfépime) ainsi qu’a
I’aztréonam, d’ou leur nom de BLSE. Plus de 150 BLSE
dérivées de TEM et autant dérivées de SHV ont été décrites
a ce jour [5,6]. Elles ont néanmoins toutes les mémes types
de substitutions d’acide aminé qui font d’elles des BLSE, et
ne diffeérent entre elles que par des substitutions d’acides
aminés situés dans une partie de la structure non impliquée
dans 1’activité hydrolytique des C3G. Si les BLSE déri-
vées de TEM actuellement identifiées sont encore assez

Tableau 1 Sensibilité aux antibiotiques de 152 Escherichia coli producteurs de CTX-M et de 152 E. coli non producteurs de béta-
lactamases a spectre ¢élargi (BLSE) isolés dans dix hopitaux de 1’Assistance publique—Hopitaux de Paris (AP-HP) entre novembre
2007 et juin 2008
Antibiotique Pourcentage d’isolats non sensibles D
E. coli CTX-M E. coli non BLSE
Amoxicilline ou ampicilline 100 51 < 0,0001
Amoxicilline + acide clavulanique 89 24 < 0,0001
Ticarcilline 100 51 < 0,0001
Ticarcilline + acide clavulanique 87 20 < 0,0001
Pipéracilline 100 52 < 0,0001
Pipéracilline + tazobactam 51 11 < 0,0001
Céfalotine 100 20 < 0,0001
Céfoxitine 13 3 0,0051
Céfotaxime ou ceftriaxone 100 3 < 0,0001
Ceftazidime 100 3 < 0,0001
Céfépime 100 1 < 0,0001
Imipénéme 0 0 1,00
Gentamicine 34 6 < 0,0001
Amikacine 22 1 < 0,0001
Cotrimoxazole 64 34 < 0,0001
Acide nalidixique 78 30 < 0,0001
Ciprofloxacine 70 19 < 0,0001
Fosfomycine 0 1 0,50
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diversifiées, celles dérivées de SHV sont principalement
représentées par SHV-12 [7,8].

Des BLSE non dérivées de TEM et SHV ont été identi-
fiées a la fin des années 1990 : MEN-1/CTX-M, PER, VEB
et GES [9]. De ces nouvelles BLSE, seules les BLSE de
type CTX-M ont eu un succes épidémiologique et, qui plus
est, fulgurant. Les enzymes CTX-M présentent une forte
homologie avec les f-lactamases chromosomiques de Kluy-
vera cryocrescens, Kluyvera ascorbata et Kluyvera goer-
giana, espéces d’entérobactéries de I’environnement [10].
Des arguments génétiques suggerent leur mobilisation
depuis le chromosome de Kluyvera spp vers les autres espe-
ces bactériennes via leur insertion dans des plasmides [11].
Les CTX-M sont classées en cinq groupes (CTX-M-1,
CTX-M-9, CTX-M-8, CTX-M-25 et CTX-M-2) selon leur
séquence d’acides aminés. Leur dénomination, CTX-M, pro-
vient, d’une part de leur activité hydrolytique différentielle
vis-a-vis des C3G (forte activité vis-a-vis du céfotaxime
[CTX] et extrémement faible activité vis-a-vis de la ceftazi-
dime) et, d’autre part, du lieu de leur premiére identification
(Munich [M]). Toutefois, une dizaine d’années apres la
premiére description (fin des années 1990) de ces enzymes
de type « céfotaximase », des variants hydrolysant fortement
la ceftazidime ont été identifiés : CTX-M-15 du groupe
CTX-M-1 (dérivé de CTX-M-3) et CTX-M-27 du groupe
CTX-M-9 (dérivé de CTX-M-14) [12].

Pour I’heure, plus d’une centaine de CTX-M ont ét¢ iden-
tifiées, mais les plus fréquentes sont CTX-M-1, CTX-M-14
et CTX-M-15 avec une particularit¢ pour CTX-M-15, a
savoir sa présence dans le monde entier [13,14]. En France,
c’est cette enzyme CTX-M-15 qui arrive en téte depuis sa
premiére identification (2001-2002) chez des sujets autoch-
tones hospitalisés en long séjour [15-17].

Epidémiologie des entérobactéries
productrices de BLSE

L’apparition des CTX-M s’est accompagnée d’une profonde
modification dans 1’épidémiologie des entérobactéries pro-
ductrices de BLSE dans la mesure ou elles se sont répandues
chez E. coli alors que les BLSE dérivées de TEM et SHV
étaient principalement présentes chez K. pneumoniae et
Enterobacter cloacae [18].

La production de CTX-M par E. coli, le principal
commensal aéro-anaérobie (10%/g de selle) de 1’homme
et des animaux et la premiére espéce d’entérobactéries
responsables d’infection chez ces mémes hotes, constitue
un probléme de santé publique a 1’échelle mondiale [18].

Les E. coli producteurs de CTX-M, notamment CTX-
M-15, causent, comme n’importe quel E. coli, divers types
d’infections : urinaires [16,19-21], bactériémies [22,23],
digestives [24], méningites [25], ostéomy¢élites [26], surve-
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nant tant a I’hopital [22,27] qu’en ville [19,28,29], tant chez
I’adulte que I’enfant [25,30—-33] et tant chez ’homme que les
animaux de compagnie [34,35].

La dissémination des CTX-M ne s’est pas limitée a E. coli,
et a I’heure actuelle, les CTX-M notamment CTX-M-15, sont
aussi largement répandues chez K. pneumoniae [36—40].

Au total, toutes BLSE confondues, environ 6 % des iso-
lats cliniques d’E. coli et 15 % de K. pneumoniae identifiés
dans les hopitaux universitaires de France, sont producteurs
de BLSE (données personnelles). Compte tenu qu’il y a au
moins six fois plus d’infections a E. coli que d’infections a
K. pneumoniae, il est clair que ce sont les E. coli producteurs
de BLSE qui pésent le plus dans le domaine de I’infection,
notamment des infections acquises en ville.

Multirésistance chez les entérobactéries
productrices de BLSE

Au-dela de la résistance aux C3G, les souches d’entérobac-
téries productrices de BLSE sont, dans leur trés grande
majorité, aussi résistantes aux autres familles d’antibio-
tiques, notamment aux fluoroquinolones et au cotrimoxa-
zole [16,41,42].

Le Tableau 1 rapporte le taux de résistance aux différentes
familles d’antibiotiques chez 152 souches d’E. coli produc-
trices de CTX-M isolées dans dix hdpitaux de 1’ Assistance
publique—Hopitaux de Paris (AP—HP) en 2008 comparative-
ment a 152 souches non productrices de BLSE isolées
au méme moment dans les mémes dix hopitaux (données
personnelles). Eu égard a la multirésistance des E. coli
producteurs de CTX-M et a leur responsabilité dans des
infections urinaires survenant en ville, la recherche de traite-
ments efficaces par voie orale a été entreprise. Dans ce
contexte, la fosfomycine sous forme de Monuryl® s’est
avérée une molécule de choix [43,44]. Toutefois, Oteo et
al. ont montré que parmi 231 E. coli producteurs de BLSE,
9 % étaient résistants a la fosfomycine, avec des taux de
résistance variant en fonction du type de BLSE ; 5,1 % pour
les souches productrices de SHV-12, 5,6 % pour celles pro-
ductrices de CTX-M-14, et 15,3 % pour celles productrices
de CTX-M-15. Ils notaient aussi que la résistance a la fosfo-
mycine chez les souches d’E. coli productrices de BLSE
était passée de 4,4 % en 2005 a 11,4 % en 2009, avec un
usage de la fosfomycine passé de 0,05 a 0,22 journée de
traitement pour 1 000 habitants entre 1997 et 2008, soit
une augmentation de 340 % [45].

La multirésistance des entérobactéries productrices de
CTX-M a poussé sur le devant de la scéne les carbapénemes
en cas d’infections sévéres ou profondes dans la mesure ou
I’inadéquation du traitement empirique est un facteur de
risque de mortalité chez les patients ayant une bactériémie
a entérobactérie productrice de BLSE [2,46]. Au moment
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méme ou ’usage des carbapénemes s’est fait plus massif a
cause des entérobactéries productrices de BLSE, les carba-
pénémases ont émergé [47]. Le rapport 2010 d’EARS-net
fait 1’état des lieux des K. pneumoniae responsables de
bactériémie en Europe non sensibles aux carbapénémes :
inférieurs a 1 % en France mais déja entre 1 et 5 % au
Portugal, 5 et 10 % en Hongrie, 10 et 25 % en Italie et 25
et 50 % en Grece [48].

Facteurs de risque associés aux E. coli
producteurs de BLSE

Face a ’endémicité des E. coli producteurs de CTX-M et
face a la menace d’impasse thérapeutique vis-a-vis des infec-
tions causées par les entérobactéries productrices de BLSE,
il y avait lieu de mieux caractériser les patients a risque d’in-
fections dues a ces bactéries. De multiples études ont été
menées, mais leur qualité méthodologique est variable. Au
regard des facteurs de risque touchant a la résistance aux
antibiotiques, les études les plus robustes sont les études
prospectives utilisant un design cas-témoin avec deux
controles [49]. Les facteurs indépendants observés via deux
études cas-double témoins récentes sont rapportés dans le

Tableau 2 [17,28]. L’étude de Rodriguez-Bano et al. n’a pris
en compte que les bactériémies a E. coli BLSE acquises en
ville (Tableau 2A) tandis que celle de Nicolas-Chanoine et
al. a pris en considération les infections a E. coli CTX-M
acquises en ville et celles acquises a ’hopital (Tableau 2B).
En explorant un grand nombre de variables non liées au soin,
la deuxiéme étude a mis en évidence de nouveaux facteurs,
tels qu’« étre né en dehors de I’Europe ». Bien que la
variable « voyage a I’étranger » ait été analysée dans cette
deuxiéme étude, elle n’a pas été identifiée comme facteur de
risque dans la population étudi¢e alors qu’elle I’a été¢ dans
d’autres populations [50,51]. L’intérét de toutes ces études
est d’apporter aux cliniciens des points d’appui pour mieux
cerner les patients a risque dans un contexte ou la prévalence
des E. coli producteurs de BLSE ne cesse de croitre dans le
monde entier.

Ce que I’étude des entérobactéries
productrices de BLSE nous a appris sur les
E. coli et les autres espéces d’entérobactéries

La mise en évidence début 2008 d’un clone d’E. coli pro-
ducteur de CTX-M-15 et caractérisé par le sérotype O25b:

Tableau 2 Facteurs de risque indépendants d’avoir une infection a Escherichia coli producteurs de BLSE

Variable indépendante

Odds ratio )4
(intervalle de confiance 95 %)

Age > 65 ans

Sexe féminin

Bactériémie associée aux soins
Cirrhose

Maladie obstructive du tractus urinaire
Bronchique chronique obstructive
Sonde urinaire

Prise récente d’antibiotique
Résidence en un long séjour
Prise de fluoroquinolones

Prise de céphalosporines

Pays de naissance hors d’Europe

Sexe féminin

Infection urinaire récurrente ou infection chronique de la peau
Dépendance fonctionnelle avant 1’hospitalisation
Hospitalisation dans les six mois

Sonde urinaire dans les six mois précédents

2A — Bactériémies acquises en ville d’aprés Rodriguez-Bano et al. [28]

2B — Infection a E. coli producteur de CTX-M d’aprés Nicolas-Chanoine et al. [17]

Traitement antibiotique entre 1’admission et I’inclusion dans 1’étude
Au moins un dispositif invasif entre I’admission et 1’inclusion dans 1’étude
Avoir été ou étre en réanimation durant I’hospitalisation en cours

2,3 (1,2-4.3) 0,005
1,9 (1,07-3,5) 0,02
2,1 (1,4-4,7) 0,008
3,8 (1,2-15,4) 0,008
3,5 (1,5-7.8) 0,001
3,1 (1,3-7,0) 0,005
3,1 (1,5-6.5) 0,001
2,7 (1,5-4,9) < 0,001
8,6 (2,0-36.2) 0,003
4,7 (2,0-11,1) < 0,001
10,3 (2,1-50,3) 0,003
3,1 (1,4-6.,9) 0,005
2,5 (1,2-5,2) 0,02
8,7 (1,9-39,7) 0,005
7,0 (2,1-23.5) 0,002
2,0 (1,1-3,6) 0,01
4.4 (1,6-11,5) 0,003
2,0 (1,0-3.8) 0,04
4,2 (1,6-10,8) 0,003
2,3 (1,1-5,0) 0,03
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H4 et le sequence type, ST131, chez des patients vivant
sur trois continents et dans neuf pays, donc sans lien épidé-
miologique, a soulevé et continue de soulever beaucoup de
questions notamment quant au réservoir et la source de ce
clone [14,52].

Toutefois, recherchant en 2008 le portage d’E. coli pro-
ducteurs de BLSE chez des sujets sains vivant en région
parisienne, Leflon-Guibout et al. ont mis, pour la premiére
fois, en évidence que le clone ST131 correspondait a la
population fécale dominante chez 7 % de ces sujets [53].
Bien qu’appartenant au groupe phylogénétique B2, c’est-
a-dire au groupe auquel appartiennent majoritairement les
E. coli pathogeénes extra-intestinaux, le clone ST131 pré-
sente deux particularités. D’une part, il est dépourvu de
certains facteurs de virulence décrits chez les souches du
groupe B2, notamment de certaines adhésines et toxines,
et, d’autre part, qu’il ait ou non une BLSE, il est souvent
décrit comme multirésistant aux antibiotiques, trait jusqu’ici
décrit chez les E. coli pathogénes extradigestifs appartenant
aux autres groupes phylogénétiques (A, B1 et D) [54]. Tout
cela suggere que le clone ST131 aurait la capacité d’allier
virulence et résistance.

D’autres clones d’E. coli que STI131 responsables
d’infections, notamment urinaires, ont été identifiés dans
les trois dernieres années [41,55]. Ces clones qui appartien-
nent au groupe B2 (ST95) mais aussi au groupe D (ST69,
ST393 ST405) ou au groupe A (ST10) ont été, comme
ST131, identifiés parmi les E. coli fécaux de sujets sains sans
lien épidémiologique [53]. Que les E. coli présents dans le
tube digestif d’un sujet donné soient ceux qu’on identifie
dans les infections extradigestives (urinaires, bactériémies,
ascite) qui surviennent chez ce sujet ou dit autrement que
chaque individu soit le réservoir des E. coli qui causent
chez lui des infections extradigestives est un fait bien admis.
La découverte de clones d’E. coli, a la fois dans le tube
digestif et dans des infections chez des sujets dispersés dans
le monde entier, pose de nouvelles questions quant a la sym-
biose entre E. coli et ’homme : ces clones ne seraient-ils pas
des lignées d’E. coli spécifiquement adaptées a I’homme ?
Cette question a été indirectement posée au regard du clone
ST131 dans la mesure ou différentes études ont ét¢ menées
pour trouver des souches d’E. coli ST131 producteur de
CTX-M-15 hors de I’homme. De telles souches ont certes
été identifiées chez des animaux de compagnie ou d’élevage,
dans des eaux usées [56,57] mais aucune de ces études ne
démontre que la source d’E. coli ST131 est animale ou envi-
ronnementale. A I'inverse, les rares études menées avec une
méthodologie appropriée pour répondre a la question de la
source d’E. coli ST131 (analyse de nombreux prélévements
issus durant une méme période de patients, d’animaux,
d’échantillons de viandes et de I’environnement) suggerent
fortement que I’homme est la source d’E. coli ST131
[58,59].
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Le deuxiéme point que nous a appris 1’étude des entéro-
bactéries productrices de BLSE est la propension de souches
productrices de BLSE, notamment chez K. pneumoniae et
d’Enterobacter spp, qui ont acquis la capacité de résister
aux carbapénémes via un défaut d’accumulation des carba-
panémenes. Ce défaut d’accumulation est 1ié a une hyperex-
pression de systémes d’efflux et une altération des porines
[60-62]. Ce mécanisme participe, comme la production
de carbapénémases, a I’augmentation de la résistance aux
carbapénémes chez les entérobactéries.

Prévention des infections a entérobactéries,
notamment E. coli, productrices de BLSE

Si on admet, au moins pour E. coli ST131, que la principale
source des souches productrices de CTX-M est ’homme, il y
a lieu de réaliser qu’on ne pourra jamais se séparer de ces
souches sauf a se séparer de ’Homme. Aussi, tout ce qui
touche a ’Homme, notamment a son tube digestif ou se
nichent les entérobactéries productrices de BLSE, doit
étre considéré si on veut vraiment penser et agir contre les
infections dues a ces souches. Une facon fondamentale de
prévenir ces infections est de diminuer la transmission avé-
rée des E. coli, qu’ils soient producteurs ou non de BLSE,
entéropathogénes ou non [63—65], donc de réactiver la
vieille et bonne recommandation de 1’hygiéne des mains.
Les procédures pour appliquer cette hygiéne des mains peu-
vent varier en fonction des situations : lavage des mains avec
du savon avant de sortir des toilettes en ville et friction
hydroalcoolique dans les hdpitaux avant et aprés tout soin.
La question fondamentale est de savoir comment faire pour
que I’hygiéne des mains devienne un phénoméne de société.
Poser cette question suggeére que le probleme dépasse la
communauté médicale. Toutefois, la collectivité médicale
est en premiere ligne pour montrer I’exemple dans le micro-
cosme sociétal qu’est 1’hopital.

Le deuxiéme point a considérer est I’excrétion des feces
humaines. On peut estimer a 10°° unités formant colonies
(UFC) d’E. coli émises dans I’environnement par jour dans
le monde (10® E. coli par gramme de selles humaines x 100 g
de selles émises quotidiennement/sujet humain x 6 milliards
d’humains sur terre). Selon les études, la prévalence des
sujets sains porteurs d’E. coli producteurs de BLSE varie
en fonction des régions : de 6 % dans la région parisienne
a 63 % en Egypte [66,67]. Compte tenu de ce portage, il
n’est pas étonnant d’identifier dans différents effluents des
E. coli producteurs de BLSE [56,68]. Dans les hopitaux, ou
une partie des patients ne sont pas autonomes, une quantité
importante d’excrétas est manuellement ¢liminée par le per-
sonnel soignant. Comment est gérée cette élimination fécale
dans les hopitaux ? Au total, a I’ére des BLSE, se préoccuper



Réanimation (2012) 21:260-267

265

de I’élimination d’E. coli dans I’environnement reléve des
compétences sanitaires.

Le troisieme aspect touchant a la prévention des infec-
tions dues aux entérobactéries multirésistantes aux antibio-
tiques est la consommation des antibiotiques. Selon les pays,
cette consommation résulte d’une prescription médicale ou
d’un achat libre. Il est clair que 1a ou les antibiotiques sont
prescrits, la communauté médicale (médecins, vétérinaires)
est en premicre ligne pour peser sur la consommation des
antibiotiques. L’ Afssaps reléve dans son rapport publié en
2011 que la consommation hospitaliére des carbapénémes
a doublé entre 1999-2009, c’est-a-dire durant la période ou
les E. coli producteurs de CTX-M sont devenus endémiques
en France [1]. C’est aussi durant cette période qu’ont émergé
les souches d’entérobactéries résistantes aux carbapénemes
par production de carbapénémases ou par d’autres mécanis-
mes. Toutes ces observations tirent la sonnette d’alarme
quant a la prescription des carbapénémes. Dans ce contexte,
les comités des antibiotiques d’Europe dont le Comité fran-
cais ont retravaillé sur les propriétés pharmacocinétiques et
les concentrations critiques des C3G ainsi que sur la facon de
rendre les résultats de ces molécules vis-a-vis des souches
d’entérobactéries productrices de BLSE afin de permette
leur utilisation avec succes dans le traitement de certaines
infections dues a des entérobactéries productrices de certai-
nes BLSE (communiqué de 2011 : http://www.sfm.asso.fr/
nouv/general.php?pa=2). Par ailleurs, une trés récente ana-
lyse post hoc d’études prospectives suggere que 1’associa-
tion pipéracilline—tazobactam pourrait étre aussi efficace
que les carbapénémes dans le traitement de bactériémies le
plus souvent d’origine urinaire ou biliaire a E. coli produc-
teur de BLSE [69].

Cette nouveauté interpelle bon nombre de prescripteurs et
montre que la mobilisation de la communauté médicale pour
réguler la consommation des antibiotiques est un véritable
défi. Toutefois, notons que sans I’implication des consom-
mateurs dans les plans mis en place pour réduire la consom-
mation des antibiotiques, la communauté médicale est fragi-
lisée. La encore, nous sommes face a un probléme de société.

Conclusion

Le danger des entérobactéries productrices de BLSE tient au
fait que ces enzymes se sont installées chez E. coli, donc
chez I’homme. Rappelons-nous que les pénicillinases
(TEM et SHV) apparues il y a 50 ans sont toujours la et
rendent 50 % des E. coli résistants aux pénicillines. Les
céphalosporines nous ont permis de relever le défi des péni-
cillinases. Rien ne nous laisse penser que de nouveaux anti-
biotiques nous permettront de relever le défi des BLSE.
11 faut donc se tourner vers d’autres solutions qui requiérent
une réelle mobilisation politique et sociale.

Conflit d’intérét : les auteurs déclarent ne pas avoir de
conflit d’intérét.
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