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M. José Marie AFOUTOU Histologie-Embryologie

M.  Mamadou BA Pédiatrie

M.  Salif BADIANE Maladies Infectieuses

M. Fallou CISSE Physiologie

M. Fadel DIADHIOU Gynécologie-Obstétrique

M. Baye Assane DIAGNE Urologie
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M. Samba DIALLO Parasitologie

+M. El Hadj Malick DIOP O.R.L.
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M. Seydina Issa Laye SEYE Orthopédie-Traumatologie

+M. Dédéou SIMAGA Chirurgie Générale
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Mme Bineta SALL KA Anesthésie-Réanimation

M. Salvy Léandre MARTIN Pédiatrie
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M. Alassane DIOUF Gynécologie
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+M. Mamadou Mourtalla KA Médecine Interne
(Clinique Médicale I)

M. Assane KANE Dermatologie

xM. Abdoul Aziz KASSE Cancérologie

Mme Aminata DIACK MBAYE Pédiatrie
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M.  Abdoulaye POUYE Meédecine Interne
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M.  Oumar BA Pneumophtisiologie

Mme Bineta DIOP BADIANE Anesthésie-Réanimation
M. Saiba CISSOKHO Pneumophtisiologie

M. Arona Kane DIALLO Neurologie

Mme Pauline DIOUSSE Dermatologie

M. Mor NDIAYE Pneumophtisiologie
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M. Emmanuel BASSENE Pharmacognosie
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+M. Souleymane MBOUP Bactériologie-Virologie

+M. Oumar NDIR Parasitologie

M. Mamadou BADJANE Chimie Thérapeutique

M.  Cheikh Saad Bouh BOYE Bactériologie-Virologie

M. Mounirou CISS Toxicologie

M. Balla Moussa DAFFE Pharmacognosie

Mme Aminata  SALL DIALLO Physiologie Pharmaceutique
(Pharmacologie et Pharmacodynamie)

M. Alioune DIEYE Immunologie

M. Pape Amadou DIOP Biochimie Pharmaceutique

Melle Issa Bella BAH Parasitologie

Mme Aissatou  GAYE DIALLO Bactériologie-Virologie
M. Alioune DIEYE Biochimie Pharmaceutique
M. Amadou DIOUF Toxicologie
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Melle Issa Bella BAH

xM. Aynina CISSE

M. Mounibé DIARRA
Melle Théreése DIENG
xM. Amadou Moctar DIEYE
M.  Yérim Mbagnick DIOP

M. Ahmédou Bamba K. FALL

M.  Djibril FALL
Mme Aminata GUEYE SANOKHO
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Pathologie et Thérapeutique Spéciales
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Melle Fatou GAYE
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xM. Faliou DIAGNE Orthopédie Dento-Faciale

Mme Adam Marie AWA SECK DIALLO Parodontologie

+M Lambane DIENG Prothése dentaire

Mme Affissatou NDOYE  DIOP Dentisterie Opératoire

Mme Fatou DIOP Pédodontie-Prévention

&M. Libasse DIOP Prothése Dentaire

M. Mamadou Moustapha GUEYE Odontologie Préventive et Sociale
xM. Malick MBAYE Dentisterie-Opératoire

Mme Paulette M. AGBOTON MIGAN Matiéres Fondamentales

M. Edmond NABHANE Prothese Dentaire

Mme Maye Ndave NDOYE NGOM Parodontologie

M.  Paul Débé Amadou NIANG Chirurgie Buccale

xM. Mohamed Talla SECK Prothése Dentaire

Mme Soukeye  DIA TINE Pathologie et Thérapeutiques Spéciales
M.  Said Nour TOURE Prothése Dentaire

M. Younes YOUNES Prothése Dentaire

M. Abdou BA Chirurgie Buccale

M. Henn Michel BENOIST Parodontologie

M. Malick FAYE Pédodontie-Orthodontie

M. Babacar FAYE Odontologie Conservatrice
Endodontie

M.  Daouda FAYE Pédodontie-Orthopédie

M.  Cheikh Mouhamadou M. LO Odontologie Préveative et Sociale

M. El Hadj Babacar MBODJI Prothe¢se Dentaire

M. Mohamed SARR Odontologie Conser vairioe Endodontie

Mme Fatoumata DIOP THIAW _ Odontologie Conservatrice Endodontie

M.  Babacar TOURE Odontologie Conser vairice Endodontie
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AU NOM DE DIEU CLEMENT ET MISERICORDIEUX
"Louange a Allah qui nous a guidés a ceci. Nous n'aurions pas été guidés si
Allah ne nous avait pas guidés”

Coran §; Vy;

" Dis : En vérité, ma Priere, mes actes de dévotion, ma vie et ma mort
appartiennent a Allah, Seigneur de I'Univers".

Coran Sﬁ V]gg

"...Permettez moi Seigneur, de rendre grice pour le bienfait dont vous m'avez
combl¢ ainsi que mes pére et meére, et que je fasse une bonne ceuvre que vous agréez
et faites moi entrer, par votre Miséricorde, parmi vos serviteurs vertueux."

Coran S, Ve

"C'est Vous seulement que nous adorons Seigneur Dieu notre Maitre et c'est de
vous seulement que nous attendons le soutien.
Guidez nous sur le droit chemin.”

Coran S; Vsg

Que la Paix et les Bénédictions d'Allah soient éterneilement sur le Prophéte de
la Miséricorde, L'Elu, Le Plus Noble MOUHAMMAD ainsi que sur sa Famille et ses

Valeureux Compagnons.

Que la Satisfaction et les Bienfaits d'Allah soient pour toujours sur notre Guide
Eclairé, le Serviteur Eternel KHADIMOU RASSOUL.
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A Mes Grands Parents : Mame Vieux NDIAYE et Mame MBEYE (in Memorium)
J'ai nagé dans votre océan de tendresse.
Gréce a vous, le royaume de mon enfance a été merveilleux.

Que la Paix et la Satisfaction de Dieu soient sur vous !

A Ma Mere (in Memorium)
Aucune expression ne pourrait étre assez belle pour traduire notre grand
Amour, notre admiration et notre profond respect pour toi, ni assez forte pour
exprimer le grand vide que tu as laissé dans nos coeurs.
Nous te serons étemellement reconnaissants d'avoir tout été pour nous, de nous
avoir appris a reconnaitre le vrai sens de la vie et 4 aimer la vertu et le droit
chemin,
Seigneur Dieu ! Pardonnez a notre Mére ainsi qu'a ses parents, bénissez la,
protégez la et faites la entrer dans votre Miséricorde Infinie avec toute sa
tamille et les Musulmans du Monde.

Vous étes certes Mon Seigneur le Plus Miséricordieux des Miséricordieux.

A Mon Pére
L'occasion nous est donnée aujourd’hui par ce modeste travail de te témoigner
toute notre reconnaissance et notre affection filiale.
Tu t'es beaucoup investi pour nous et tu mérites le plus bel hommage.
Puisse Dieu le Tout Puissant te donner une trés longue Vie, une trés belle
Santé afin que nous puissions bénéficier pour trés longtemps encore de ta

présence rassurante.



A Ma Tante Sophie (In Memorium)

Que Dieu vous accueille dans son Paradis.

A Mes Tantes, en particulier : Mére Awa, M¢re Kany, Mére Ndéye Mama et

Meére Marie
Plus que des tantes vous étes des Méres pour Nous.

Que vous garde longtemps avec nous.

A Ma Tante Mamata

Merci pour tout

A Mes Oncles

A Mon Frére Pape Abdou NDIAYE (in Memorium)

Que la Paix soit sur toi

A Mes Freres

Laissez-moi vous dire combien je suis fier de vous

A Mes Sceurs en particulier Khady et Adja

A Mes Cousins et Cousines

A Mon Grand cousin Abdel Kader NDIAYE et A Nos Amis Communs

A Mes Neveux et Niéces



A Toute La Famille de Mon Pére
A Mes Beau-{réres et Belles-sceurs
A Mes Grands ami(e)s
A Mes Grands Pharmaciens : Henrlette, Marie, Bousso, Najat, Aminata, Nafi, Aliou,
Abdoul Ahad, Abdourahmane.
Ca a été un grand plaisir pour moi de vous cbtoyer.
A Mes Camarades de Promotion
Ce fut pour moi une chance de vous connaitre.
A La Famille GUEYE a Saint-Louis
A La Famille SALL a Guédiawaye
A La Famille NDAW a FASS

A La Famille KANE & Sacré-Ceeur I1I

A Tout le personnel du laboratoire de Bactériologie - Virologie de I'Hopital A. Le

Dantec.
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Au Docteur Raphenon et au personnel du laboratoire de biologie médicale de 1’Institut

Pasteur qu'il dirige.

Au Professeur Afssatou GAYE DIALLO

Pour sa courtoisie.

Au personnel du laboratoire de Bactériologie-Virologie de 'Hopital A. Le Dantec et en

particulier a mes ami(e)s préféré(e)s

A Mme NJANE née Rosine DOS SANTOS, A Mme DIAW née Astou TALL et Mlle
Maryam Bousso
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A NOTRE (DAITRE €T PRESIDENT OE JURY

Le Professeur Doudow BA

Durant tout le temps qu'a duré notre formation nous avons été
impressionnés par votre simplicité, votre sérieux, votre rigueur et votre
sympathie. Autant de qualités qui, mises au service de solides
connaissances scientifiques dans votre domaine sont a la base de
I'enseignement de qualité que nous avons regu de vous.

Nous tenons a cette occasion a ce que vous sachiez cher Professeur que

vous étes un modele pour nous.

A NOCRE DAICRE € C JUCE
Le Professeur Mamadow BADIANE

Nous avions eu échos de vos qualités d'enseignant et d'homme tout court
bien avant d'avoir I'opportunité d'assister a vos cours.

Nous avons découvert en vous un homme d'une grande gentillesse, un
excellent pédagogue doté d'une trés grande maitrise voire d'une érudition
pour sa discipline.

Soyez assuré cher Professeur de notre profond estime



A NOTRE DAICRE EC DIRECTEUR OE THESE
Le Professeur CHEIKH SAAD BOUH BOYE

Nous connaissions I'enseignant au cours concis et d'une grande clarté.

La chance que vous nous avez donnée en nous confiant ce travail nous a
permis de découvrir un homme dont la simplicité, I'humilité, la gentillesse
et Ja passion pour sa discipline n'ont d'égales que la rigueur et la grande
étendue des connaissances.

Plus gu'un maitre vous étes devenu un grand frére pour nous.

Nous voudrions vous dire devant tout ce monde réuni toute notre fierté
d'avoir travaillé avec vous.

Soyez assuré trés cher Maitre de mon attachement et de ma loyauté.

A NOTRE DAICRE ECT JUCE
Le Professeunr Pape Salif SOW

C'est avec beaucoup de gentillesse et de courtoisie que vous avez accepté
de siéger a ce jury. Ceci renforce tout simplement votre réputation de
personne humble, disponible et de grande qualité scientifique.

Aussi nous tenons aujourd'hui a vous exprimer notre profonde gratitude

et notre considération.



" Par délibération, la faculté a arrété que les opinions émises
dans les dissertations qui lui sont présentées doivent étre

considérées comme propres a leurs auteurs et qu'elle n'entend

leur donner aucune ggrobau'on ni imgrobation "




LISTE DES ABREVIATIONS

ADH : Arginine dihydrolase

AMC : Amoxicilline + acide clavulanique
AN : Amikacine

API : Appareil et Procédé d’identification
ATCC : American Type Culture Collection
B.C.C : Bouillon Coeur Cervelle

BHS : Bouillon Hypersalé

CHU : Centre Hospitalier Universitaire
CMl : Concentration Minimale Inhibitrice
CSB : Cheikh Saad Bouh BOYE

E : Enterococcus

G : Gentamicine

H.A.L.D : Hopital Anistide Le Dantec

K : Kanamycine

MEVAG : Milieu d’étude de la voie d’attaque du glucose

MH : Muller Hinton

NCLLS - National Committee of Control Laboratories Standard
S : Streptomycine

SIS : Sisomycine

Strepo : Streptomycine

vP : Voges-Proskauner

VRE : Vancomycin Resistant Enterococci

WHONET  : World Health Organisation Network
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1 Tnthoduction

INTRODUCTION

Bactéries de la flore commensale de 'homme, les entérocoques sont présents un
peu partout dans l'organisme humain et principalement au niveau du tractus intestinal
et n'ont pas la réputation d'étre particuliérement pathogénes. E. faecalis et E. faecium

sont responsables de la quasi-totalité des infections & entérocoques chez 'homme (17,
18, 33, 41, 48, 49, 51).

Aujourdhut trois éléments conduisent & un regain d'intérét pour les entérocoques a
savoir l'augmentation croissante de leur isolement au cours d'infections diverses (17, 22,
41, 48), I''mportance de la place qu'ils occupent en pathologie nosocomiale (11, 17, 18, 33,
48, 49, 50, 51) et I'émergence et l'accumulation de mécanismes de résistance aux

antibiotiques.

En effet leur role dans les infections nosocorniales est en constante progression et
ainsi les entérocoques y occupent la troisiéme position derriére Staphylococcus aureus et
Escherichia coli (17, 53). Ce role en pathologie nosocomiale est pour beaucoup di a la
remarquable habilit¢ des entérocoques a pouvoir étre multirésistants ou a avoir une

sensibilité minimale a beaucoup d'antibiotiques d'usage courant en thérapeutique.

L'activité bactéricide nécessaire au traitement d'infections sévéres a entérocoques
associe un antibiotique actif sur Ja paroi bactérienne a savoir la vancomycine ou une

bétalactamine et un aminoglycoside.

Ainsi limperméabilité de la paroi des entérocoques vis a4 vis des ammosides
expliquant leur résistance & bas niveau est levée par l'action préalable de la vancomycine ou
de la bétalactamine (17, 18, 23,49, 50). Mais ce traitement de référence est remis en cause

depuis I'apparition de la résistance des entérocoques a la vancomycine, aux bétalactamines
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et de la résistance a haut niveau aux aminosides faisant ainsi disparaitre la synergie
bactéricide (17, 21, 49). La résistance a la vancomycine considérée comme l'agent du
dernier ressort dans les infections sévéres de germes a Gram positif (25, 31) a été la plus

surprenante et la plus impressionnante.

En effet I'entérocoque est la premitre bactérie connue a avoir acquis une résistance
plasmidique transférable aux glycopeptides (33). Ces souches connues sous le nom de
VRE (vancomycin resistant enterococci), décrites en 1988 au Royaume Uni et en 1989 aux
Etats-Unis (31, 49) sont généralement résistantes a tous les antibiotiques utilisés en
thérapeutique (19, 25,31,41). Aux Etats Unis la prévalence des VRE est passée de 0,3 % en
1989 a4 7,9% en 1993 (11,10, 41, 49, 53). Cette résistance 4 la vancomycine est d'autant
plus inquiétante qu'elle peut s'étendre a des germes Gram positif multirésistants comme
Staphyloccocus aureus qui, présentement sont efficacement traitées avec la vancomycine
(11, 31, 33, 41). La résistance des entérocoques a la vancomycine a coincidé avec
laugmentation de la prévalence des hauts niveaux de résistance aux aminosides ; ceci rend
trés problématique voire impossible le traitement des patients infectés par les VRE
particulierement ceux souffrant de maladies graves (21, 49). Aux Etats-Unis le taux de
mortalité chez les patients ayant une infection 4 VRE augmente (21, 37, 42) et a été estimé
a 55 % (10) dans certains cas. Ceci entraine également l'augmentation de la durée
dhospitalisation et du cotit du traitement, d'ou la nécessité de détecter les hauts niveaux de
résistance aux aminosides chez les entérocoques responsables d'infections amnsi que les
VRE.

Ce travail sur les entérocoques isolés entre avril 1997 et février 1998 au laboratoire
de Bactériologie-Virologie de 'HALD et a Institut Pasteur principalement avait pour
objectif de faire le point sur la prévalence des souches VRE, celle des hauts niveaux de

résistance aux aminosides et de tester leur sensibilité par rapport a différents antibiotiques.
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[ IDENTIFICATION DES ENTEROCOQUES

1.1) Rappel

Le terme d'entérocoque fut utilisé pour la premuere fois en 1899 par THIERCELIN
pour décrire un nouveau diplocoque a Gram positif 1sol€ dans le tube digestif humain (52).
ANDREWES et HORDER introduisirent en 1906 le nom de Streptococcus faecalis. Ce
germe appartient a la famille des Streptococcaceae. Initialement classé dans le genre
Streptococcus parmi les streptocoques du groupe D, le genre Enterococcus en a été
différencié en 1984 (17, 18, 21). En effet les résultats des études dhybridation ADN-ADN
et ADN-rARN ont démontré que les entérocoques sont nettement distincts des autres
streptocoques du groupe D (S. bovis, S. equinus) bien qu'ils réagissent avec I'immun sérum
du groupe D et présentent certaines propriétés physiologiques communes avec ces
streptocoques (17, 18, 21, 22). Des études basées sur l'analyse des protéines de liaison a la
pénicilline ont contribué 4 individualiser les différentes espéces d'entérocoques (22). Ces
entérocoques sont des commensaux du tube digestif de 'homme et des animaux et le genre
Enterococcus comprend plus de quatorze espéces parmi lesquelles E. faecalis et E. faecium
représentent respectivement 90% et 10% des entérocoques d'origine colique et sont
responsables dans les mémes proportions de la quasi-totalité des infections a entérocoques
chez 'homme (17, 18, 22, 33, 41, 48).



1-2) Caracteres généraux

1-2-1) Caractéres morphologiques

Ce sont des cocci ovoides a Gram positif disposés en diplocoques ou en courtes
chainettes, non sporulés, immobiles (a l'exception d'E. casseliflavus). La surface cellulaire
de quelques souches d'E. faecalis examinée par microscopie électronique montre la
présence de fimbriae (17, 22).

1-2-2) Caracteres culturaux

Les entérocoques présentent la particularité de se multiplier dans des milieux usuels
a base de peptone en l'absence de facteur de supplémentation et de croitre également sur
milieu hypersalé contenant 6,5 grammes par litre de NaCl ; ils sont, comme les
streptocoques et les lactocoques anaérobies aérotolérants ; ils peuvent se multiplier 8 pH
9,6 et 3 des températures de 10° et 45°C et résister 4 un chauffage & 60°C durant 30
minutes. 11s sont pour la plupart alpha ou non hémolytiques ; le caractére béta hémolytique
de certaines souches est codé par un géne d'origine plasmudique facilement transférable
d'une souche 3 l'autre (17, 22).

1-2-3) Caractéres biochimiques

Ne possédent pas de cytochrome, les entérocoques sont de ce fait catalase négative
bien que certaines souches puissent posséder une pseudocatalase ; les entérocoques sont
différenciés des autres streptocoques par leur capacité a hydrolyser l'esculine en présence
de bile, a hydrolyser le L-pyrrolidonyl-B naphthylamide par production de pyrrolidonyl-
arylamidase et & produire du gaz par fermentation du glucose (17, 21, 22).



1-3) Identification de I'espéce

Cette identification repose sur plusieurs caractéres biochimiques utilisés par les
galeries d'identification et dont les plus discriminatifs sont : la production d'acétoine
(Réaction de Voges-Proskauer), Ihydrolyse de l'arginine et la fermentation du mannito},
sorbitol, L-arabinose, D-raffinose, saccharose et lactose.

Chez E. faecalis l'arabinose et le raffinose entre autres ne sont pas fermentés ; l'espéce
faecalis est également caractérisée avec une bonne approximation par la résistance au
tellurite de potassium en donnant des colonies noires sur ce milieu.

On retrouve deux sous espéces a l'intérieur de fespéce faecalis : £. faecalis var
liquefaciens (souches gélatinolytiques) et E. faecalis var zymogenes (souches béta
hémolytiques) (17).

E. faecium fermente I’arabinose mais ne fermente pas le glycérol ni le sorbitol

1-4) Structure et composition

Comme tous les germes a Gram positif, les entérocoques ont une paroi constituée
de glycocalyx (structure réticulée) et du peptidoglycane (structure rigide) faits de chaines
polysaccharidiques reliées entre elles par de courts peptides et composées d'une alternance
de N-acetyl glucosamide et d'acide N-acetyl muramique. Chez Enterococcus les chainons
peptidiques branchés sur l'acide muramique sont terminés par le dipeptide D-alanine-D-

alanine.

Sur la paroi sont fixés d'autres constituants comme l'acide lipoteichoique (J'antigéne
de groupe des entérocoques), les protéines (enzymes en particulier), des polysaccharides,
les acides teichoiques ; l'antigéne polyosidique de la paroi cellulaire est spécifique de type
chez certains entérocoques (E. faecalis et E. avium) (17, 22).



1-5) Facteurs de virulence

L'hémolysine-bactériocine de E. faecalis et le facteur d'agrégation codés tous deux
par des genes plasmidiques semblent étre les deux facteurs de virulence de ce genre (17).
L'hémolysine-bactériocine est un complexe cytolytique protéique produit par les souches
de E. faecalis sous espéces zymogenes. Cette hémolysine est une toxine oligomérique
formée par I'association de deux protéines distinctes mais inséparables : une hémolysine
béta bifactorielle formée du composant A (pour activateur) et du composant L (pour
lytique) et dune bactériocine (17, 22, 26). Ce complexe lytique provoque la lyse des
érythrocytes humains, de lapin ou de cheval et celle de nombreuses bactéries 8 Gram
positif (effet bactériocine) (17, 26).

Quant au facteur d'agrégation c'est une adhésine de nature protéique qui vient
tapisser la surface cellulaire de la cellule donatrice sous l'influence d'une phéromone
produite par les cellules réceptrices et permet amsi la formation d'agrégats cellulaires
améliorant le transfert plasmidique qui se fait & haute fréquence par conjugaison (17, 22,
26). D'autres substances sont élaborées par E. faecalis notamment une protéase (zinc-

endopeptidase) une hyaluronidase (mucopolysaccharidase) (26).
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II- EPIDEMIOLOGIE DES INFECTIONS A ENTEROCOQUES CHEZ
L'HOMME

La pathogénicité des entérocoques a été reconnue dés le début de ce siécle (17).
Dans certaines infections ftelles qu'endocardites, infections urinaires et génitales,
méningites et infections néonatales, l'entérocoque est isolé comme seul agent pathogéne
alors qu'il est presque toujours en association avec dautres bactéries (anaérobies,
entérobactéries) dans les infections intra abdominales et dans les suppurations des plaies
chirurgicales d'origine abdominale (22, 29). Généralement des facteurs de risque trés divers

favorisent I'émergence de ces infections.

2-1) Infections communautaires

2-1-1) Infections urinaires

Elles constituent la source d'isolement la plus fréquente des entérocoques (17, 21).
Leur incidence a augmenté surtout chez les immuno déprimés, les porteurs d'infections
urinaires compliquées ou duropathies malformatives ou présentant des facteurs de risque

comme une instrumentation, une antiobiothérapie préalable (17).

2-1-2) Infections abdominopelviennes

Du fait de l'appartenance des entérocoques 2 la flore normale de I'intestin, leur réle
pathogéne reste donc difficile 4 établir méme si des cas d'infections monomicrobiennes ont

été décrit (infections de cicatrices de césarienne, endométrites, salpingites) (17, 22, 29).



2-1-3) Bactériémies

Les sources habituelles des bactériémies a entérocoques sont les endocardites, les
infections urinaires, péritonéales, biliaires, de cathéter. La translocation & partir du tube

digestif est également évoquée (17, 18, 41).

2-1-4) Endocardites

Elles viennent au troisieme rang de I'ensemble des endocardites (5 a 15 %) (17, 22)
et sont principalement dues a E. faecalis (80%). La moyenne d'dge des patients est de 61
plus ou momns 15 ans (17, 22) et la mortalité demeure proche de 20 % ; l'infection survient
sur une valvulopathie préexistante dans 17 % des cas et sur prothése valvulaire dans 25 %

des cas et la porte d'entrée est urinaire dans plus d'un tiers des cas (17).

2-1-5) Les infections néonatales

Quand elles surviennent cest généralement sur terrain fragilisé (prématurité, faible
poids de naissance, résertion intestinale) et le tableau clinique est dominé par une

méningite (17, 18).

2-1-6) Infections du systeme nerveux central

Quelques cas ont été décrits sur terrain favorisant comme une pathologie primitive

ancienne, ...



2.2) Infections nosocomiales

L'entérocoque occupe la troisitme position parmi les germes responsables
d'infections nosocomiales (17).

Il représente 10% de ces infections dont 15% d'infections urinaires et 7% de
bactériémies. Les entérocoques sont également responsables d'infections mtra-abdominales
et de surinfections de plaies opératoires (17). On peut citer parmi les facteurs de risque de
ces infections : le terrain (&ge avancé, tare sous-jacente), les gestes invasifs, la durée
dhospitalisation, et I'utilisation de céphalosporine de troisiéme génération sélectionnant les
germes in vivo ; une autre source de ces infections est considérée comme endogéne 2 partir
du tube digestif ; la transmission peut se faire également par voie manuportée d'un malade
a un autre via le personnel soignant ou par le matérie! (thermometres rectaux)( 9, 17, 18,
41, 49).

III- SENSIBILITE DES ENTEROCOQUES AUX ANTIBIOTIQUES

Cette sensibilité est dominée par la résistance aux antibiotiques en particulier la
résistance acquise aux glycopeptides (vancomycine) et aux aminosides (gentamicine et
streptomycing) ; ce qui est préoccupant en clinique car peu d'antibiotiques restent actifs sur

ces micro-organismes (16, 29).

En effet un des traits taxononuques évocateur des entérocoques est leur résistance

naturelle 3 beaucoup d'antibiotiques (17, 22, 29).



1 alité

3-1) Résistance naturelle des entérocoques aux antibiotiques

Les entérocoques sont naturellement tésistants aux pénicillines M, aux
céphalosporines qui les sélectionnent souvent iz vivo, a la clindamycine, aux lincosamimnes,

a la pristinamicine, aux sulfamides, aux quinolones (17, 22, 29, 39, 47).

Les entérocoques présentent un bas niveau de résistance aux aminosides dont le
déterminisme s'explique par un mécanisme actif de transport défectueux lié a un défaut
d'énergie oxydative au niveau de la paroi (16, 17, 22, 39, 46, , 47, 50). Ce bas niveau de
résistance permet cependant une action synergique dans le traitement d'infections sévéres a
entérocoques avec la pénicilline ou les glycopeptides obtenue grice a l'action préalable des
bétalactamines ou des glycopeptides sur la paroi (16,17, 18, 29, 39, 49). Récemment la
moindre sensibilité ou la résistance naturelle de bas niveau 4 la vancomycine ont été

décrites chez E. gallinarum, E. casseliflavus et E. flavescens (16, 39).

3-2) Résistance acquise des entérocoques aux antibiotiques

Cette derniére décennie est marquée par les difficultés croissantes de traitement et
de controle des infections hospitalieres sévéres a entérocoques en raison de l'évolution
croissante de la résistance aux bétalactamines, aux aminosides et aux glycopeptides chez
ces bactéries. Cette apparition de la résistance est facilitée notamment par une pression de
sélection accrue en milieu hospitalier et la relative facilité de transfert de caractéres de

résistance aux aminosides et aux glycopeptides (17, 29).
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3-2-1) Résistance aux bétalactamines

3-2-1-1) Mécanisme d'action des bétalactamines

Les bétalactamines se fixent sur des protéines logées sur la membrane bactérienne,
les protéines de liaison de la pénicilline (PLP) ; la synthése du peptidoglycane est inhibée
au cours de la transpeptidation pour l'assemblage final produisant la structure en réseau de

la paroi ; elles sont bactériostatiques vis & vis des entérocoques (47).

3-2-1-2) Mécanismes de résistance

Deux mécanismes ont été actuellement identifiés :

- la résistance par production dune pénicillinase d'origine plasmidique décrite
principalement chez E. faecalis aux Etats-Unis, en Argentine et au Liban (17, 29, 38, 39,
45, 56). Cette bétalactamase trés proche de celle de Staphylococcus aureus (20) et qui
hydrolyse la pénicilline G, les aminocarboxy et uréido-pénicillines est détectée par un test
iodométrique ou acidimétrique (29, 47). A noter que ce plasmide code également pour le
haut niveau de résistance a la gentamicine (17, 18, 29).

- Ia résistance par modification de la cible décrite chez E. faecium ; il s'agit dune
mutation quantitative et qualitative de la PLP5 (Protéine de liaison a la pénicilline). Le
genre Enterococcus posséde cing PLP ; la PLP5 ayant la plus faible affnité pour les
bétalactamines induit une résistance lorsqu'elle est produite en excés ; cette méme
résistance est observée lorsqu'il s'agit d'une mutation ponctuelle de la PLP5 entrainant une
diminution de laffinit¢ de la pénicilline pour son récepteur avec cependant des CMI
(concentration minimale inhibitrice) beaucoup plus élevées (17, 29, 38, 39, 55).
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3-2-2) Résistance aux aminosides

3-2-2-1) Mécanisme d'action des aminosides

Les aminosides agissent sur la synthése protéique qu'ils inhibent au cours de la
traduction en agissant au niveau de Ja sous-unité 30S des ribosomes ; ils sont généralement

bactéricides (47).

3-2-2-2) Mécanismes de résistance

Trois mécanismes sont impliqués dans la résistance aux aminosides chez les
entérocoques :

- altération de Ia cible ribosomale

- modification du transport de I'antibiotigue

- détoxification enzymatique de I'antibiotique

C'est ce troisiéme mécanisme d'origine plasmidique prédominant chez l'entérocoque
qui est responsable de l'apparition de souches hautement résistantes aux aminosides (13,
14, 16, 17, 18, 21, 24, 29, 36, 39, 47, 49). Ces enzymes, classées en trois catégories en
fonction de ja réaction qu'elles catalysent (nucléotidation, phosphorylation ou acétylation)
sont nommées en fonction de leurs substrats. Ainsi chez E. faecalis l'enzyme ANT
(6) {Aminoside nucléotidyltransferase) induit une résistance a la streptomycine ; APH (3")
(Aminoside phosphotransferase) se traduit par une résistance a la kanamycine, a la
nétilmicine et a 'amikacine ; 'ANT (4" induit quant a elle une résistance a la kanamycine, &
l'amikacine et a la tobramicine alors que l'enzyme bifonctionnelle APH (2")-AAC(6")
détoxifie la kanamycine, l'amikacine, la nétilmicine, la tobramicine et la gentamicine (16,
17, 29, 36, 39).

Ces trois classes d'enzymes sont de ce fait a la base des phénotypes de résistance

aux aminosides des Streptocoques et Entérocoques. Aussi le tableau I (36) donne les



13 ibnaliti

différents types d'enzymes modificatrices et leurs substrats alors que Bismuth (7) a résumé
au tableau Il les phénotypes de résistance des différentes espéces de streptocoques et 4 sa
suite BA S. (6) a commenté leur corrélation avec la résistance aux bétalactamines chez
E. faecalis.

3-2-3) Résistance aux glycopeptides

3-2-3-1) Mécanisme d'action des glycopeptides

[Is agissent sur la paroi bactérienne en inhibant la synthése du peptidoglycane au
cours de la seconde phase de la synthése qui a lieu au niveau de la membrane (35, 47); ils

sont bactériostatiques vis a vis des entérocoques (29).

3-2-3-2) Mécanismes de résistance aux glycopeptides

Actuellement trois phénotypes de résistance aux glycopeptides sont décrits. Cette
résistance observée surtout chez E. faecium et apparue en 1987 s'explique par une
modification de la structure du peptidoglycane.

- le phénotype VAN A d'origine plasmidique caractérise les souches d'entérocoques
résistantes 4 haut niveau a la vancomycine et a la téicoplanine.

- le phénotype VAN B d'origine chromosomique définit les souches présentant un
niveau de résistance variable a la vancomycine et restant sensibles a la téicoplanine.

- le phénotype VAN C est caractérisé par la résistance naturelle de bas niveau a la
vancomycine non transférable et probablement chromosomique associée a une sensibilité

conservée a la téicoplanine et observée chez E. casseiflavus et E. gallinarum.

Le mécanisme de la résistance est le méme pour les types de résistance VAN A et

VAN B qui sont inductibles. Les geénes nécessaires a l'expression de la résistance sont
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portés par les transposons Tnl546 (VAN A) et Tnl1547 (VAN B). L'expression inductible
est liée & la syntheése de deux protéines, parienaires dans un systéme régulateur 4 deux
composants. Un des précurseurs essentiels de la paroi bactérienne est un dérivé
pentapeptidique constituant un monomeére de la paroi a laquelle il est branché au cours de
son €longation et terminé par un dipeptide D-alanyl-D-alanine qui est le site de fixation des
glycopeptides ; cette fixation empéche en conséquence le branchement du précurseur et
donc I'élongation de la paroi ; les souches résistantes synthétisent des précurseurs terminés
par un depsipeptide D-alanyl-D-lactate et qui sont de faible affinité pour la vancomycine et
la téicoplanine expliquant ainsi Ia résistance. Cette résistance est donc une résistance par

modification de 1a cible (4, 5, 16,17, 18, 21, 29, 32, 33, 38, 40, 43, 44, 49, 50).

3-2-4) Résistance aux autres antibiotiques

Les entérocoques résistent également & d'autres familles d'antibiotiques ; ainsi ils ont
acquis des facteurs de résistance aux tétracyclines et macrolides (50% des E.faecalis et
70% des E. faecium sont résistants 4 ces deux familles), au chloramphénicol, aux

fluoroquinolones, aux lincosamides,... (22, 29, 49, 50)
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TableauI. Les enzymes modificatrices des aminosides

ENZYMIE TYPES DE SUBSTRATS

O-Phosphotransferases (APH)

2" Kanamycine, gentamicine, tobramycine

3(5"- Kanamycine, néomycine

3"- Streptomycine

4- Hygromycine

6- Streptomycine
N-Acetyltransferases (AAQC)

Apramycine, paromomycine Gentamicine,

2- tobramycine

3- Kanamycine, gentamicine, tobramycine

6'- Kanamycine, gentamicine, tobramycine
O-Adenyltransferases (ANT)

2"- Gentamicine, tobramycine

3"- Streptomycine

4'- Kanamycine néomycine

6- Streptomycine

9- Spectinomycine




16 Gemoralités

Tableau 1. Les phénotypes de résistance aux aminosides de différentes  souches  de

streptocoques et d'entérocoques
Bactéries S T kK G SIS AN NET Génotype S
I fccalis APH (39
1. faccinm ANT (69

N, non gronpe S S S S S S ANT (9)
NG

N non groupe

N puctmaoniae S |R |S |S R S APH (39

I faccalin

YO SVIOLCIes R |R |R |R R R APH (2™)
AAC (6)
[ faccinm R |R [R |S S S ANT (4
L. fuecalis ANT (39
Var lgaefasce R |R |R R R R + APH (3)
APH (2)

+ AAC (6)




17 Ginralité

C Phénotypes S:

1l s'agit des entérocoques résistants a la Streptomycine.
Ici les souches résistantes & la Streptomycine le sont aussi & la pénicilline G avec un taux
de 98,9 %. Ce taux de résistance passe a 12,5 % vis & vis de l'amoxicilline puis 4 9.4 %
pour 'AMC. Une résistance a la streptomycine n'induit pas forcément une résistance aux

bétalactamines

— Phénotype T:
La résistance observée avec l'aminoside est identique a celle mise en jeu avec la

pénicilline G, par contre elle diminue avec YAMX et 'AMC comme pour le phénotype S.

C Phénotype K:
Les souches présentent un profil identique a celui observé avec le phénotype T.

C Phénotype G, phénotype SIS
Les résultats obtenus avec ces deux phénotypes sont presque identiques a ceux
observés dans les cas précités avec une légére baisse pour la pénicilline pour laquelle, les

taux de résistance sont respectivement 88,5 % pour le G et 91,7 % pour le SIS.

< Phénotype AN

Son profil est identique a celui de la sisomicine.

C Phénotype Net
C'est le moins fréquent, parmi tous les phénotypes décrits avec un taux de 21,9 %
vis a vis de la péniciliine G et de 83 % a I'égard de TAMC.
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[ MATERIEL ET METHODES
1.1. Matériel

1.1.1- Cadre d'étude

Clest le laboratoire de Bactériologie-Virologie de I'hdpital A ristide Le Dantec de Dakar qui
nous a accueilli pour cette étude sur la sensibilité des souches d'entérocoques (£. faecalis et
E. faecium) par rapport a différents antibiotiques par la méthode E-test®.

Cette étude s'est déroulée du mois de décembre 1997 au mois de Février 1998.

1.1.2- Souches Bactériennes

Notre étude a porté sur 65 souches d'entérocoques dont 63 Enterococcus faecalis et 2
Enterococcus faecium pour lesquelles ont été notées la provenance et la nature du
prélévement (respectivement tableaux Il et V).

Ces souches ont été isolées et identifiées entre Avril 1997 et Février 1998 et conservées & -
70° C dans des cryotubes (Nunc®) contenant du Bouilion Ceeur Cervelle (BCC) additionné
de 15 % de glycérol en deux exemplaires.

La souche de référence a été testée a chaque série et a permis de valider les résultats du
test. Nous avons utilisé la souche de référence recommandée par le fabriquant (AB
Biodisk, SoIna, Sweden) qui est : Enterococcus faecalis 29212.
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Tableau II. Répartition des souches d’Entérocoques selon la provenance

Nombre de
Lieu d'origine Pourcentages
souches
Laboratoire de Bactério-Virologie
: 1 47,79
(Hopital A. Le Dantec) 3 7%
Laboratoire de biologie médicale
. 32 49.2 %
(Institut Pasteur)
Laboratoire de biologie
] o 2 3,1%
(Hépital Principal de Dakar)
Total 65 100 %

Tableau IV. Répartition des souches d'entérocoques selon le produit pathologique

Produit pathologique Nombre de souches Pourcentage
Pus - abces 26 40 %
Sang 3 4.6 %
Urines 3 4,6 %
Prélévements vaginaux 24 36,9 %
Sperme 4 6,2 %
Liquide péritonéale 2 3,1 %
Selles 2 3.1%
Lochies 1 1,5%
Total 65 100 %
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1.1.3. Matériel pour I'isolement et l'identification

Ont été utilisés a cet effet :
- Boites de Pétri
- anse de platine
- tubes
- lames porte objet
- microscope optique
- microplaques streptocoques CSB syster (mise au point par le laboratoire de
Bactériologie virologie de I'hdpital A. Le DANTEC)
- &chelle Mc Farland 4
- pipette de 100 pl
- embouts stériles
- tubes & hémolyse stériles
- Etuves

1. 1.4 Matériel pour I'étude de la sensibilité par E-test® :

Cette étude a nécessité le matériel suivant :
- Applicateurs
- Tubes & hémolyse stériles
- Cassette pour la sélection d'antibiotiques
- Bandps adhésives
- Paire de cispaux
- Tubes de stackage et dessiccateurs
- écouvillons stériles
- autoclave
- pinces
- pH métre
- Echelles Mc Farland
- Boites de pétri } 50 ou 90 mm
- Guide de lecfure E-test® et nouvelles normes NCCLS



1.1.5 Matériel pour la conservation
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Nous avons utilisé pour cela des cryotubes type Nunc®, des portoirs, des bandes adhésives,

un réfrigérateur a-70°C.

1.1.6 Matériel pour I'exploitation des résultats

Le logiciel WHONET IV a servi a l'exploitation des résultats

1.1.7. Réactifs utilisés :

Ont servi a 'étude les réactifs suivants :
- Gélose et bouillon MH
- Sang de cheval conservé au frigo
- alpha-naphtol
- créatinine 10 %
_ Gélose bile -esculine
- Eau oxygénce
- Bouillon hypersale BHS
- solution MEVAG stréptocoque
- Eau distillée stérile
- huile de paraftine
- eau physiologique
-BCC
- Glycérol
_ Bandes d'antibiotiques E- test®
- Solution de potasse KOH
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* Antibiotiques testés :
Les antibiotiques suivants appartenant a différentes familles ont été utilisés :

Bétalactamines :  Ampicilline

Aminosides :  Streptomycine et Gentamicine
Tétracyclines : Tétracycline

Glycopeptides :  Vancomycine

Macrolides Erythromycine

Rifamycines : Rifampicine

Quinolones Ciprofloxacine

Nitrofuranes Nitrofurantoine

1.2. Méthodes

1.2.1 Méthode d'isolement

Les produits pathologiques ont été ensemencés aprés homogénéisation en stries sur de la
gélose au sang ; aprés une incubation de 24 h a 37°C a I'étuve, nous avons sélectionné les
fines colonies alpha et béta hémolytiques (exceptionnellement) et non hémolytiques sur
lesquelles a été réalisé I'épreuve de la catalase pour différencier les streptocoques des
staphylocoques ; pour ce faire une parcelle de colonies a été prélevée et mise en contact
avec une goutte d'eau oxygénée sur une lame. Une catalase positive se traduit alors par le
dégagement de bulles d'air. Avec les colonies catalase négative ont été ensemencés la
gélose Bile-esculine et le bouillon hypersalé pour différencier les streptocoques des
entérocoques.

Les entérocoques présentant une réaction positive a ces tests, les colonies ont alors été

utilisées pour l'identification de l'espece par les microplaques strépto CSB system.
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1.2.2. Méthode d'identification : Microplague streptocoque CSB
system

11 s'agit de milieux déshydratés.

® Principe

La galerie didentification est composée de 12 substrats pour la mise en évidence
d'enzymes et de la fermentation de sucres. Une suspension dense de culture pure de
bactéries prélevée sur gélose est inoculée avec les milieux d'étude ; aprés incubation la
révélation se fera spontanément ou par adjonction de réactifs ; les différents tests sont :

- La production d'acétoine

- L'hydrolyse de I'esculine

- I'hydrolyse de Ihippurate de sodium

- la croissance sur milieu hostile

- l'acidification de divers sucres tels que : glucose, lactose, arabinose, mannitol,

sorbitol, sorbose, raffinose, inuline, ribose.

BMeéthodologie

Nous avons préparé une suspension bactérienne de turbidité égale a celle de I'échelle 4 Mc
Farland avec 1 mi d'eau distillée stérile et une culture de 24 h par écouvillonnage dont nous
avons distribué 100 pl dans les 4 premiéres cupules (VP, Bile-esculine, ADH et BHS) ; le
reste de la suspension a été mélangé a4 1ml de MEVAG strepto et avec ce mélange ont été
inoculées les capsules contenant les sucres.

La cupule ADH et celles des sucres ont alors été fermées avec 2 gouttes dhuile de
paraffine avant incubation de la microplaque 4 37°C a I'étuve sur un plateau recouvert de

papier buvard imbibé d'eau.
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O Résultats

La lecture a été faite aprés 18 h d'incubation et J'identification réalisée en s'aidant d'une
fiche de lecture et d'un tableau d'identification des streptocoques.

Pour Ja cupule VP (Voges Proskauer Reaction) nous avons ajouté avant la lecture une
goutte de KOH, une goutte de créatinine 10 % et une goutte d'alpha-naphtol.

NB : 1l convient de rappeler que ce procédé d'identification a été réalisé pour les souches
isolées au laboratoire de Bactériologie -Virologie de 'THALD et pour la plupart des souches

provenant des autres laboratoires et dont I'espéce n'avait pas été identifiée.

1.2.3 Méthode de détermination de la sensibilité par E-test®
® Principe

Le systéme E-test® consiste en une bande en plastique non poreuse calibrée par un gradient
de concentration d'antibiotique couvrant 15 dilutions. Les concentrations prédéfinies sont
immobilisées a la face opposée a l'échelle et représentent des valeurs de CMI
(Concentration Minimale Inhibitrice) : définie comme étant la plus faible concentration
d'antibiotique inhibant en 18 et 24 h la multiplication des bactéries.

O Meéthodologie

1. Préparation du milieu gélosé¢ MH ( Mueller Hinton)

Nous avons dissous de la gélose MH dans de I'eau distillée (39 g pour 11) en chauffant a
ébullition avant de porter le tout a 'autoclave & 120° C pendant 20 mn ; nous avons ensuite
répartit la gélose dans les boites de pétri et laissé sécher a la température ambiante. La

conservation des milieux ainsi préparés a été faite au réfrigérateur a +4° C dans un sac en
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plastique si le test ne se faisait pas immédiatement.
NB : Nous n'avons pas oublié¢ d'ajuster le pH si c'était nécessaire au pH d'étude (ici 7,2 -

7,4). L'épaisseur de la gélose doit étre égale & 4+/-0,5 mm.
2. Préparation de l'inoculum bactérien

Une parcelle de colonies viables de 24 3 48 heures a été repiquée dans une solution de
microbouillon nutritif pendant 4 heures pour avoir des germes en phase de croissance
exponentielle ; la turbidité de 'inoculum a été ensuite ajustée entre 0,5 et 1 Mc Farland en

comparant avec un témoin.
3. Inoculation

La méthode d'ensemencement du milieu a été celle préconisée par le NCCLS et qui est la
méthode par écouvillonnage ou méthode KIRBY-BAUER, que nous avons réalisée comme
suit

- plonger un écouvillon stérile dans I'noculum et bien I'essorer sur les rebords du tube ;

- ecouvillonner entierement dans les 3 sens la gélose dont la surface est bien séche ;

- laisser sécher a la température ambiante environ une quinzaine de minutes.
3. Application des bandes

Les bandes étant préalablement retirées du freezer (-20°C) et laissées a la température
ambiante, nous avons :
- déposé la bande de E-test sur la gélose seche a l'aide de l'applicateur en mettant
Péchelle de la CMI face a l'ouverture de la boite ;

- Assuré aprés un bon contact entre la bande et la gélose en appuyant sur la bande
en partant de la base.

NB : 11 faut éviter de déplacer la bande aprés application du fait que l'antibiotique diffuse

immédiatement aprés contact dans la gélose.
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4. Incubation

Nous avons incubé les milieux a 37° C pendant 24 beures en atmosphére ambiante.

® Interprétation des résultats

La lecture a été faite aprés la période d'ncubation de 24 heures & condition d'avoir eu une

croissance significative a la surface de la gélose et que I'ellipse d'inhibition fiit clairement

visible. la CMI a été lue au point d'intersection de 'ellipse et de Ja bande.

Dans certains cas, une interprétation a été nécessaire lors de la lecture ; en effet :

l'observation d'un décrochage ou "dip” dans la zone de lecture a imposé de lire ia
CMI en extrapolant la courbe de l'ellipse ;

la présence de colonies "squatter” pouvait étre analysée de différentes maniéres :
En effet il pouvait s'agir d'une résistance hétérogéne, de I'émergence de mutants
résistants ou de mélanges bactériens.

la présence d'une croissance bactérienne en ligne le long de la bandelette était
certainement due a une gélose insuffisamment séchée avant de déposer la
bandelette.

les points d'intersection sur la bandelette pouvaient étre asymétriques : la CMI
correspondait alors a la concentration la plus haute lue sur la regle.

Une seconde lecture 48 heures aprés a permis de confirmer les résultats de la
premiére lecture et surtout dans notre cas les hauts niveaux de résistance aux

aminosides.

Dans toutes les séries, la souche de référence a été testée en paralléle comme contrdle de

qualité afin de valider le test ; les résultats de Ja dite souche ont été lus en premier lieu.
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® Analyse des résultats
Le logiciel WHONET 1V a servi a l'analyse des résultats

1. Principe

Le WHONET est une série de programmes informatiques permettant Ja gestion des
résultats des tests de sensibilité aux antibiotiques de germes bactériens. Le WHONET IV
permet d'obtenir sous forme de pourcentages et de diagrammes les résultats de sensibilité

des souches par rapport a différents antibiotiques et en fonction de différents paramétres.

2. Méthodologie

Les différentes valeurs de CMI pour chaque souche testée ont été enregistrées dans
lordinateur aprés avoir mis en place une grille denregistrement ; les valeurs ont été
vérifiées et corrigées avant exploitation par le logiciel WHONET IV (voir chapitre
Résultats)

1.3. Controle de qualité

Les normes utilisées ont été celles de NCCLS ;
1. Obtenir les souches de contréle de qualité de source siire (ATCC).
2. Entretenir correctement les souches de controle de qualité en les conservant selon 2
méthodes :
- en stock culture pour l'utilisation fréquente des souches
- 4-70° C dans les cryotubes pour une conservation a longue durée.
40 exemplaires ont été établis pour chaque souche de contréle dont 20 ont été conservées

dans un freezer a -70° C et les 20 autres dans un second freezer a -70°C.



3. Les contrdles de qualité ont été effectués a plusieurs niveaux :
1.
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par une simple vénfication de la date de péremption des milieux de culture et de

tout réactif a utiliser ;

par un stockage correct des milieux de culture, des disques et des bandes E-test®

avec un relevé quotidien de la température du freezer et du frigo ;

3. par une manipulation correcte avec respect de la démarche du protocole établi ;

par une sélection correcte de la terminaison en pointe de la CMI ;

par une vérification de la profondeur de la gélose, de la capacité de

croissance supportée et de la présence d'antagonistes tels la thymine, la

thymudine et les 1ons
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[I- RESULTATS ET COMMENTAIRES

2.1. Les souches identifiées

Les renseignements collectés auprés des patients ont permis de caractériser les
différentes souches d'entérocoques étudiées. Seulement pour une des souches nous n'avons
pas eu de renseignements sauf concernant le produit pathologique. Ainsi en plus de les
avolr répertoriées en fonction du produit pathologique et du lieu d'origine (Tableaux I1I et

IV) nous avons pu les classer en fonction du sexe et du service d'origine (Tableau V).

Les souches proviennent de 16 hommes et 48 femmes.

Notre étude a porté sur 33 souches provenant de patients externes et 32 souches de
patients hospitalisés.

Dans les prélévements, 'entérocoque a été isolé seul dans 24,6% des cas et associé a
d'autres germes dans preés de 75,4% des cas dont 8 fois avec Staphylococcus aureus et 6
fois avec Escherichia coli.

Il nous a été précisé qu'un traitement antibiotique avait été réalisé chez 11 patients.
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Tableau V. Répartition des souches d’Entérocoques selon le service d'origine

SERVICES D'ORIGINE NOMBRE DE SOUCHES POURCENTAGES
Néonatologie ] 1,5 %
Chirurgie 5 7,7%
Réanimation 5 7.7 %
Matemnité 9 13,8 %
Orthopédie 2 3,1 %
Médecine inteme 3 4.6 %
Urgence 1 1,5 %
ORL 2 31 %
Pédiatrie | 1,5%
Cardiologie 2 3,1 %
Stomatologie 1 1,5 %
Externes 33 50,96 %
Total 65 100 %
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Onze antibiotiques appartenant & différentes familles ont été testés et pour chacun

dentre eux ont été¢ déterminés en fonction de la CMI les pourcentages de souches

sensibles, intermédiaires et résistantes parmu les entérocoques ainsi que leurs CMI 50, CMI

90 et leurs moyennes (Tableau VI).



Tableaun VI:

cip

ERY

GEN

FUR

RIF

STR

TET

VAN

GEH

3TH

AMPICILLIN
CIPROFLOXACIN
ERYTHROMYCIN
GENTAMICIN
NITROFURANTOLN
RIFAMPIN
STREPTOMYCIN
TETRACYCLINE
VANCOMYCTIN
GENTAMICIN (HIG

STREPTOMYCIN (H

S«<=8 R>=16
s5<=1 R>»=4
5<=.5 R>=8
S5<=4 R>=16
5<=32 R>=128
S<=1 R>=4
5<=4 R>=1%
S<=4 R>=32
5<=500 FER>=501

5<=1000 R»=1001

65
&5
6%
65

42
37
32

52

80

26

58

48
54

31

32

Profil de Sensibilité des souches df Enterocoques

11

63

17

20
100

74

12

24

256

256

3
12

256
2586
256
24
256
256
4

1024

11,
21.

37.

250.

72.

2.

33.

42 1024 1024 477

22
35
17
.16
&0
45
77
41

.76

.5-12

.38-32

.094-256

4-258

6-256

.064-2586

128-256

.125-256

1-4
6-1024

64-1024
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Toutes les souches ont été sensibles 3 la Vancomycine et & I' Ampicilline.

La sensibilit¢ des souches dentérocoques par rapport a certains produits
pathologiques comme les pus et abces, le sang, les urines et les prélévements vaginaux a

également ét€ déterminée et est représentée respectivement par les tableaux VII, VIII,
IX et X..

* Pus - Abcés
Pour les hauts niveaux de résistance aux aminosides nous avons eu 31% avec la
gentamicine et 54% pour la Streptomycine ; ces pourcentages se rapprochant des

pourcentages généraux.

* Sang

Pour les 3 souches dhémocuiture les pourcentages de résistance a haut niveau
aux aminosides ont été de 67% pour la gentamicine et 100% pour la streptomycine. Ces
pourcentages sont élevés par rapport a ceux obtenus en général. A noter également les
33% de souches intermédiaires a l'ampicilline, ceci étant confirmé par une CMI 90 (12
pg/ml) se trouvant en zone intermédiaire. Elles ont également toutes résisté a l'action
de la tétracycline mais ont été aussi les seules souches a présenté 100% de sensibilité a
la nitrofurantoine.

* Urines
Les souches d'origine urinaire ont toutes été sensibles a Ja ciprofloxacine ; en

outre aucune souche n'a présenté de résistance & haut niveau 2 la gentamicine. L'action

de la tétracycline a été ici nulle.

* Prélévements cervico-vaginaux

Nous avons retenu les 4% de souches intermédiatres a l'ampicilline et la bonne
activité de la ciprofloxacine avec 63% de souches sensibles et 37% de souches

intermédiaires.



Tableau VII:

AMPICILLIN
CIPROFLOXACIN
ERYTHROMYCIN
GENTAMICIN
NITROFURANTOIN
RIFAMPIN
STREPTOMYCIN
TETRACYCLINE
VANCOMYCIN
GENTAMICIN (HIG
STREPTOMYCIN ({(H

5<=8 R>=16
s<=1 R»=4
S<=.5 R>»>=8
S5<=4 R»=16
5«=32 R>=128
5«=1 R>=4
S5«<=4 R>=16
S<=4 R>=32
3<=500 R>=501

5<=1000 R»>=1001
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Profil de Sensibilité des souches d”Enterocoques isolées de

Pus

0 100 2 3 1.51
46 3% 1.5 32 2.25
62 15 2 256 4,17
58 4 12 256 27.28

0 50 256 256 68.74
27 15 6 256 5.17

Q 0 256 256 256.00

0 23 256 256 62,92

0 100 3 4 2,57

d 69 12 1024 42.07

0 46 1024 1024 426.77

Tableau VIITI: Profil de

AMPICILLIN
CIPROFLOXACIN
ERYTHROMYCIN
GENTAMICIN
NITROFURANTOIN
RIFAMPIN
STREPTOMYCIN
TETRACYCLINE
VANCCMYCIN
GENTAMICIN (HIG
STREPTOMYCIN (H

Sensibilité des scuches

S<=8 R>=16
S<=1 R»=4
Sa= R>»>=8
S5«<=4 R>»>=1¢6
S<=32 R>=128
S«=1 R>»=4
5<=4 R>=16

R>=501
5<=1000 R>=1001

G G Lo L L Wl W W

67 2 iz 3
0 2 3 2
0 6 256 10

100 16 16 14.

33 2 3z q.
0 256 256 256
0 256 25% 256

100 4 9 2.
33 1024 1024 203.
0 10249 10241024.

1024-1024
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Tahleau IX: Profil de Sensibilité des souches dfEnterocoques isolées d’urines

AMPICILLIN
CIPROFLOXACIN
ERYTHROMYCIN
GENTAMICIN
NITROFURANTOIN
RIFAMPIN
STREPTOMYCIN
TETRACYCLINE
VANCOMYCIN
GENTAMICIN (HIG
STREPTOMYCIN (H

S5<=1 Rr=4
S5<=.5 R>=8
S5<=4 R>=16
5<=32 R>=128
5<=1 R>=4
S<=4 R>»>=16
S5<=4 R>=32
5«<=500 R»=501

$<=1000 R>=1001
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100
100

256 256 40
6 i8 7.
48 256 66.
3 12 3

256 256 256,
256 256 184,
3 4 2.
12 16 10,
33 1024 1G24 586,

192-1024

Tableau X: Profil de Sensibilité des souches d’Enterocoques isclées de prélévements vaginaux

AMPICILLIN
CIPROFLOXACIN
ERYTHROMYCIN
GENTAMICIN
NTITROFURANTOIN
RIFAMPIN
STREPTOMYCIN
TETRACYCLINE
VANCOMYCIN
GENTAMICIN (HIG
STREPTOMYCIN (H

5<=8 R>=16
5<=1 R>=4
S<= R>=8

R>=16

5<=500 R>=501
5<=1000 R>=1001

2 3 2

1 2 0
256 256 29
8 256 14
12 256 21
3 8 2

128-1024
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Les tableaux XI et X1I donnent respectivement la sensibilité¢ des souches d'entérocoques

selon qu'elles proviennent de patients hospitalisés ou externes.

La répartition des phénotypes de haut niveau de résistance aux aminosides des souches

d'entérocoques testées est résumée au tableau XIII et montre une plus grande fréquence du

phénotype S par rapport au phénotype G ; en outre toutes les souches résistantes & la

gentamicine l'ont également ét¢ a la streptomycine et 22 souches ont développé

uniquement le phénotype S.

A noter que nos deux souches d'E. faecium n'ont pas présenté de haut miveau de

résistance aux aminosides.



Tableau XI:

AMPICILLIN
CIPROFLOXACIN
ERYTHROMYCIN
GENTAMICIN
NITRCFURANTOIN
RIFAMPIN
STREPTOMYCIN
TETRACYCLINE
VANCOMYCIN
GENTAMICIN (HIG
STREPTOMYCIN (H

S<=1 R>=4
<=, R>=8
S<=4 R>»=16
§5<=32 R>=128
<=1 R>=4
5<=4 R>=16
5<=4 R>=32
5<=500 R>»>=501

$<=1000 R»=1001

32
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Profil de Sensibilité des souches d'Enterocoques isolées

3 97
50 31
59 16
53 3

56
1