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LA RESISTANCE AUX ANTIBIOTIQUES

L’antibiorésistance est un phénomeéne qui apparait lorsqu’une bactérie
évolue et devient résistante aux antibiotiques utilisés pour traiter les

infections dont elle est responsable.

Une prescription excessive Des patients qui ne terminent pas
d'antibiotiques leur traitement

Des pratiques inadequates Un manque d’hygiéne et une
de lutte contre les infections insuffisance de |’assainissement
dans les établissements de
santé

Un usage excessif des
antibiotiques dans 'elevage et la
pisciculture

L'absence de nouveaux
antibiotiques en cours de
développement

www.who.int/drugresistance/fr

{@‘g Organisation
N !M mondiale de la Santé




Genetic Mutation Causes Drug Resistance

Non-resistant Bacteria Some mutations Drug resistant
bacteria multiply by make the bacterium bacteria multiply
exist the billions drug resistant and thrive.

In the presence of drugs,
only drug resistant
bacieria survive.

Gane Transfar Facilitates the Spread of Drug Resistance

Drug resistant
bacteria multiply
and thrive,

Bacterium
multiply by the
billlons

Resistant and
non-resistant
bacteria exist

Momn-reésistant
bacteria receive
riewr DA

Bacteria that have Mon-resistant bacberia
dirug resistamt DA become resistant.

may transier a copy In the presence of drugs,
of these genes to only dreg-resistant
other bactoria. bBacteria swrvive,

Bacterium Gene Transfer




» Une large part des mécanismes de résistance qui posent actuellement
probleme préexistaient a I'utilisation clinique des antibiotiques :

-Chez les bactéries et champignons producteurs d’antibiotiques
-Chez les micro-organismes qui les cotoient

-Du fait d’autres roles joués par ces mécanismes chez les bactéries

Il existe donc un pool tres important de genes de résistances dans
I'environnement, notamment le sol, qui peuvent étre sélectionnés lors de
I'utilisation d’antibiotiques.



Les genes de résistance aux antibiotiques
étaient peu réepandus chez les pathogenes
infectant ’homme avant les années 1940.

lls préexistaient dans I'environnement mais
n’avaient pas de raison d’étre favorisés chez les
agents pathogenes

La mise sur le marché de chaque nouvelle
molécule antibiotique depuis bientdt un siecle a
entrainé 'émergence conjointe de résistances
associées

ANTIBIOTIC RESISTANCE
INDENTIFIED

penicillin-R Staphylococcus

tetracycline-R Shigelia

methicillin-R Staphylococcus
penicillin-R pneumococous

erythromycin-R Streptocooous

gentamicin-R Enterococous

ceftazidime-R Entercbacteriaceas

vancomycin-R Enterococcus

levofloxacin-R pneumococous
imipenem-R Enterobacteriaceas

¥DR tuberculosis

linezolid-R Staphylococcus
vancomycin-R Staphylococous
PDR-Acinetobacter and Pseudomonas

ceftriaxone-R Neisseria gonorrhoeae
PDR-Entercbacteriaceas

ceftaroline-R Staphylococcus

ANTIBIOTIC
INTRODUCED

penicillin

tetracycline

erythromycin

methicillin

gentamicin

Vancomycin

imipenem and
ceftazidime

levofloxacin

linezolid

daptomycin

ceftaroline




Consommation
d’antibiotiques en
medecine vétérinaire et
humaine mg par kg de
biomasse en 2012
(ECDC,EFSA,EMA 2015)

Austria *
Belgium
Bulgaria
Cyprus

Czech Republic *
Denmark
Estonia

Finland

M Animals

B Humans

e ———

German
Hungary *
Iceland
Ireland
Italy
Latvia
Lithuania
Luxembourg
Netherlands
Norway
Poland *
Portugal
Slovakia
Slovenia
Spain *
Sweden
United Kingdom *
Average
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Estimation du nombre de traitements par animal [ALEA')

Des transmissions occasionnelles
de SARM sont rapportées

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015

Source : Anses

LANSM estime que la surconsommation d’antibiotiques en France entraine une
dépense de plus de 71 millions d’euros (données 2014). Une étude de I'InVS en 2015
rapporte 158 000 infections a bactéries résistantes tous les ans pour 12 500 déces en
France.

Source: ANSM 2016



Exemple : la supplémentation en zinc de I'alimentation dans la filiere porcine,
pratique devenue courante en Europe apres l'interdiction d'utilisation des

antibiotiqgues comme promoteurs de croissance, favorise 'augmentation de la
fréquence d’E.coli multi-resistantes chez les porcelets.

Bednorz et al. 2013 International Journal of Medical Microbiology



Animal waste —> Soil and aquatic environments €< Waste water

A A

8 Hospitalised
H:m\msm‘thc patients
" €© 5

=




Réactions d'un écosysteme aquatique aux pollutions dans un bassin versant

/ﬁ Pollution directe

el e 7
S ." Pollution indirecte

URBAINES INDUSTRIELLES
AGRICOLES

Transformations
chimiques et biologiques o (
- o 3 - )
- Capture par Volatilisation
les organismes

Absorption g '
et relargage )0 L Mlcr:)-orgamsmes

«  Contamination Déposition et
resuspension

Soutce : Universite de Salnt-Quentin-eo-Yvellnes







 Quelles bactéries résistantes sont observées
chez |la faune sauvage ?

 Dans quels écosystemes et habitats se
rencontrent-elles ?

« Sont-elles associees a des caractéristiques
écologiques particulieres des especes
hotes ?

 Ou et comment se font les échanges de
resistances entre la faune sauvage et les
autres compartiments ?

Wildlife




Dans la plupart des études les bactéries recherchées sont celles
qui posent probleme en médecine humaine. Sur 210 études
repertoriees:

E. Coli 115 études (BLSE le plus MRSA, N=17
souvent)

Salmonella spp. N=54 Klebsiella spp. N=18
S. enterica typhimurium Dont K. Pneumoniae
penta-résistante BLSE

Vittecoq et al. 2016 Journal of Applied Ecology



Allen et al. 2011



Grands prédateurs Especes généralistes et/ou
anthropophiles

AU Bon Por

D’autres facteurs a étudier : capacités de dispersion, espérance de vie...






Echantillonnage ‘
faune sauvage

Analyses du
spectre de Comparaison avec

résistance souches humaines
antibiorésistantes

Analyse moléculaire des
mécanismes de résistancg

Analyses génétiques et

phylogénétiques




Goéland leucophée
Larus michahellis

Goéland railleur

Régime: Poissons,
déchets, carcasses...

Poussins
échantillonnés B

N=93

Région Prww_.ncrrﬁ:-_ A{pﬂ - Cite d'Azur

P |

T maue |

Chroicocephalus genei

Régime: Poissons et
invertébrés marins

Poussins
échantillonnés
N=65



Vittecoq et al. 2017 Ecology and Evolution




et

Au cours de la méme etude deétection chez goélands leucophées d’'une souche
de Vibrio cholerae non cholérique porteuse de deux carbapénémases:
VIM-1 et VIM-4 portées par un plasmide du groupe IncA/C.

+ 64 Proteus mirabilis porteurs de cephalosporinase : 27 YL (29%) 37 SB
(57%)

8 YL6
] YL7
10 YL8
1 Y19

12 SB1*

> Cluster C

1" H1
H2

15

" sB2*
» sB2
"

Aberkane et al. 2015 a et b, Antimicrobial Agents and Chemotherapy
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R. rattus

M. musculus
R. norvegicus
A. sylvaticus
Crocidura sp.

Total

83
23
31

148




RNA later

-80C°

Microbilles

_<__r_cc___ﬂu

_<__r_cc___ﬂu




Décompte total colonies isolées

McConkey 119

BLSE B 104

BLSE R 107

Fluoroquinolones 98

CarbaT 34

Carba O 82
Total 544

* I|dentification des bactéries

* Antibiogrammes

* I|dentification des mécanismes de
résistance

» Détermination du support génétique

chez les rongeurs avec les antibiorésistances trouvées

I Collaboration avec la Suede pour comparer les résultats
dans l'eau dans les différents sites d’étude.
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Frédéric Thomas
Hélene Jean-Pierre
Salim Aberkane
Sylvain Godreuil
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d’épuration de la ville d’Arles
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Bien plus oue des migtnes Camas

MONTPELLIER
CENTRE HOSPITALIER REGIONAL UNIVERSITAIRE




Merci pour
votre attention !

© Simon Baudouin




