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INTRODUCTION

Les infections respiratoires basses constituenir@mve tiers de I'ensemble des
infections respiratoires. L'étiologie primaire diedections respiratoires est le plus souvent
virale [25] et linfection bactérienne survient généralementesp d’ou la notion de

surinfection.

Les infections respiratoires constituent un proldenmajeur de santé publique,
particulierement dans les pays en voie de développe en dépit des progres de
I'antibiothérapie.

Au niveau mondial, les infections respiratoiresuég sont les causes majeures de morbidité
et de mortalité.

Ces pathologies sont souvent traitées de maniépirigme avec une antibiothérapie qui ne
tient pas toujours compte des données locales, swdout I'absence de demande d'un

diagnostic bactériologique par les cliniciens.

Parmi les pathogénes mis en cause dans les infectiespiratoires basseK|ebsiella
pneumoniaeoccupe une place importapn®urtout dans les pneumonies nosocomiales avec
une mortalité d’environ de 50942]. Cette mortalité est surtout accentuée avec lappa

de souches multi-résistantes et décrites au casrslernieres annéfs 30].

C’est dans ce contexte que nous avons mené tette éont I'objectif était d’étudier
la sensibilité des souches Kkebsiella pneumoniaisolées d’infections respiratoires basses.
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GENERALITES SUR LES INFECTIONS RESPIRATOIRES BASSES

[.1 Définition
Les infections respiratoires basses regroupent ngemble de maladies respiratoires
sous-glottique aigues qui se caractérisent par :
* une toux associée immeédiatement ou secondairemerd axpectoration
* au moins un signe fonctionnel physique orientans wee atteinte respiratoire basse :
dyspnée, douleur thoracique, sifflement, signecwdtatoires récents en foyer ou
diffuse
e au moins un signe général suggérant une infecfiénre, sueur, céphalées, myalgies,

arthralgies, mal de gorge ou rhuiégure 1).

Sinusitis —a’

Tonillitis
(infection of the tonsils)

Pharynagitis (“sore throat" —
infaction of the pharynx)

Laryngitis {infaction of the larymnx}

Tracheitis
(infection of the trachea)

Fleurisy (inflammaticn of the pleura

Bronchiolitis (infection of often caused by an infection

the small airways — the
branchioles)

Bronchiis {infection of the
farge airways — the bronchi)

Pneumonia (infection of the
alvenli and surrounding lung)

Infections of the respiratory tract

Figure 1 : Sieges des infections du tractus respiratoire.
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[.2 Les Différents types d’infections respiratoires bases
Les infections respiratoires basses peuvent awiirusnie localisation bronchique, soit

une localisation pulmonaire soit les deux en mé&mgos.

[.2.1 Les Atteintes Bronchiques
1.2.1.1 La bronchite aigue

La bronchite aigue est une maladie caractériséauparinflammation des bronches et
bronchioles d'apparition aigué. D’origine généraeinvirale, elle se complique parfois de
surinfections bactériennes qui nécessitent le mscaliantibiothérapi¢22]. Le diagnostic est
clinique et I'évolution chez le sujet sain est énégal favorable sans traitem¢sit

Elle se caractérise par une recrudescence saiser{aiggtomne-hiver), par I'existence de
co-facteurs aggravants [tabagisme, polluants ath@gpies], par sa survenue fréquente dans
un contexte épidémique [grippe, principalementpatune évolution spontanément bénigne

dans I'immense majorité des da4].

1.2.1.2 La bronchite chronique
La bronchite chronique est une inflammation destines, qui se définit par une toux
productive [avec crachats] tous les matins pendanhoins trois mois de suite dans I'année
et au moins deux années conseécutives, sans ause iceentified22].
Il est habituel d’en distinguer deux variétés :
* La bronchite chronique non obstructive : maladis deosses bronches, non
dyspnéisante, susceptible de régression soustlthiferaitement ;
* La bronchite chronique obstructive : maladie desitgse bronches distales,
associant dyspnée et troubles des échanges gaaewalpoutir a plus ou moins
long terme a [linsuffisance respiratoire chroniqe¢ a un emphyseme

centrolobulaird22].

1.2.1.3 La broncho-pneumopathie chronique obstructive

La BPCO est caractérisée par une obstruction knpeogressive des voies aériennes et
des poumons, associée a une distension permanestealdéoles pulmonaires avec
destruction des parois alvéolaires. La BPCO estacta@rsée par la diminution non
completement réversible des débits expiratoirese Ebt classiqguement associée a la

bronchite chronique et a I'emphyséfag,32]

)




[.2.2 Les Atteintes pulmonaires
[.2.2.1 Les pneumonies

Le terme pneumonie est le plus adéquat pour desifmigeinte infectieuse du
poumon profond. Il arrive qu’on le substitue pauslie langage a celui de pneumopathie.
Les pneumopathies englobent I'ensemble des patiesiqgiimonaires infectieuses et non
infectieuse$18].

Une pneumonie est donc une inflammation du paranehyulmonaire avec
remplissage de I'espace alvéolaire par un exsddatcellules inflammatoires et de la fibrine.
Elle est le plus souvent, due a un agent infect{baxtéries ou virus) mais elle peut aussi étre
due a I'inhalation de produits toxiques ou a unrmatisme thoracique.

Les pneumopathies peuvent avoir des origines et mésentations cliniques
multiples, on peut rencontrer :

& Des pneumonies infectieuses
Les pneumonies infectieuses sont le plus souvectébennes ou virales, plus rarement
mycosique ou parasitaire sur terrain immunodépriEies peuvent étre communautaires,
nosocomiales, opportunistes ou d’origine digegile

& Des pneumonies interstitielles
La pneumonie interstitielles est une infiltratioe dharpente conjonctive du poumon et
touche le plus souvent les espaces alvéolairess ptuvent également concerner les voies
aériennes et/ou les vaisseaux pulmondiz@k

& Des pneumonies d’hypersensibilité
Les pneumopathies d'hypersensibilité sont provagipée une hypersensibilité a I'inhalation
de poussiéres organiques. Les particules sonsanifnent fines pour atteindre les alvéoles et
provoquer une réponse immune exagérée et une m@dion diffuse des petites voies
aériennes et du parenchyme pulmonaire chez un mghaobablement sensibilisé. Ces
particules sont extrémement nombreuses : champigrmactéries, protozoaires, animales,
insectes, produits chimiques de bas poids molé&eulai

1.2.2.2 L’abcés pulmonaire

L’abces pulmonaire se forme dans le parenchyme qnéine et contient du matériel
purulent. Il se forme par la suite de la nécrosdisi pulmonaire. Il est causé par des
bactéries aspirées du tractus gastro-intestindleda cavité orale chez les personnes atteintes

d’'une maladie parodontale.
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Les abcés pulmonaires peuvent aussi résulter diwmeeur maligne, d'une
tuberculose ou de diverses maladies parasitaifesggueq19].

Le tableau clinique peut aller d’'une faible touwoguctive jusqu’a la maladie aigue.
La plupart du temps, le patient présente une fi@rane toux productive qui montre des
secrétions nauséabondes, souvent teintées de Isamguantité d’expectorations varie de
moyennement abondante a trés abondante. Une dgldeuwétique, la dyspnée, la faiblesse,

I'anorexie et une perte de poids comptent parmalgeses symptomes possib[88].

GENERALITES SUR KLEBSIELLA PNEUMONIAE

[I.1 Historique

En 1875 Edwin Klebs (1834-1913), découvre pour fenpere fois la présence de
bactéries dans les voies respiratoires de persongas sont décédées de
pneumonie. Des travaux initiaux, identifiant dewauses bactériennes communes
"Streptococcus pneumonfiagt "Klebsiella pneumonideont été réalisés par Carl Friedlander
en 1882 et Albert Frankel en 1882].

[1.2 Habitat

Ce sont des bactéries commensales ubiquitairesmiessdans le tube digestif et dans
'appareil respiratoire des Hommes et des anim&lies sont fréquentes dans les selles et
peuvent étre indicateurs d'une contamination fédalles sont abondantes dans le sol, les

eaux et sont des fixateurs de I'azote atmosphéfrqus].

[I.3 Caracteres bactériologiques

Klebsiella pneumoniase présente sous forme de bacille a Gram négauihobile
capsulée. Elle forme, sur milieu solide, de grassenie muqueuses, luisantes. Elle exprime
des antigenes K, capsulaires utilisables comme uearg épidémiologiques. Elle fermente
le glucose par la voie du butan-2,3-diol avec potidn de gaz. Cette bactérie est ODC
négative, ADH négative, TDA négative, PDA négatv&/P positif[5].
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1.4 Pouvoir pathogene

Klebsiella pneumoniaest isolé principalement des infections urinamasrespiratoires
parfois compliquées de septicémig€s6] surtout en milieu hospitalier ou elle serait
responsable de 10% des infections nosocom{ia(s

Klebsiella pneumoniaposséde plusieurs facteurs de virulence. On peat ta présence

bY

de capsule qui confere a la bactérie un caractemasif et le protege de la
phagocytos¢19].

GENERALITES SUR LES ANTIBIOTIQUES

[11.1 Définition

En 1942, Waksman a défini les antibiotigues comras dubstances chimiques,
produites par des micro-organismes et capablesaildlef concentration, d’inhiber la
croissance d’autres micro-organismes ou méme deédgsire. Maintenant en bactériologie
médicale, on préfére donc retenir une définitionsplarge : les antibiotigues sont des
composeés chimiques, élaborés par un micro-organismeroduit par synthese et dont

I'activité spécifique se manifeste a dose faibleles micro-organismes.

[11.2 Classification
La classification des antibiotiques peut étre basgde site d’action au niveau de la
bactérie visée ou sur le processus physiologigss] 1/5].
Ainsi, distingue-t-on sommairement :
» Les antibiotiques actifs sur la paroi bactérienne,
» Les antibiotiques actifs sur la membrane cytoplasmi
* Les antibiotiques actifs sur des processus loclgans le cytoplasme bactérien :
synthese protéique, réplication de ’ADN ou lesxdeu
A l'intérieur de chacun de ces groupes, la clasaiion par famille est fondée sur la structure
chimique des différentes molécules, a chaque farmdkrespond un mécanisme moléculaire

spécifique
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[11.3 Modes et Mécanismes d’action
I11.3.1 Les Béta-lactamines

Bactéricides, peu toxiques, les béta-lactaminesquEnt un noyau béta-lactame nitré
a quatre sommets et interférent avec la synthesk& gmroi bactérienne en inhibant la
transpeptidation du peptidoglycane de la pgr6j 23]

Les cibles des béta-lactamines sont des protéiresemtes sur la face externe de la
membrane cytoplasmique et dénommeées PLP (Protdirzed la Pénicilline) ou PBP
(Penicillin Binding Protein). Le nombre et la naudes PLP varient selon les espéces
bactériennes et elles sont numérotées en fonciidauwls masses moléculaires décroissantes :
PLP 1, PLP 2 etc.

Les béta-lactamines sont essentiellement des bmades temps-dépendants. La
plupart sont éliminées sous forme intacte par ile dé&u leur utilisation dans le traitement

des infections urinaires.

l11.3.2 Les Aminosides
Antibiotiques bactéricides a spectre étroit, les inmsides relevent quasi
exclusivement d’'un usage hospitalier. lls doivetrte éréservés aux infections séveres
notamment bactériémiques et endocardiques et amzmiblades agranulocytaires et/ou
immunodépriméf23, 29]
lIs agissent selon les étapes suivantes.
» Pénétration a travers la membrane externe desriggctfram négatif a travers les
porines
* Association avec un mécanisme de transport en ¢dases. C'est un systeme
irréversible contrairement a celui de la tétracyelou de la plupart des métabolites.
» Liaison a la sous-unité 30S du ribosome : celawa pésultat d’'inhiber la synthése

protéigue, essentiellement au niveau de |'étapetdition [15].

[11.3.3 Les Quinolones

Les quinolones sont des antibiotiques synthétiqoasstitués de deux noyaux a six
sommets accolés. L'addition d’'un atome de fluorpesition six sur le noyau quinolone
augmente trés nettement l'activité contre les asté& gram négatif et a donné naissance a
une série de nouveau dérivés appelés les quino[@6gsLeurs mécanismes d’action sont
identiqueq15].
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Les quinolones entrainent une inhibition rapidelalsynthése de '’ADN par action
sur des topo-isomérases bactériennes. Ces molétalesrsent la paroi des bactéries,
pénétrent dans le cytoplasme par diffusion passiwont agir sur 'ADN gyrase (ou topo-
isomérase Il) et la topo-isomérase IV

L’activité des quinolones est essentiellement biantie et concentration dépendante.

Leur biodisponibilité orale est excellente.

[1l.4 La résistance bactérienne
La résistance bactérienne aux antibiotiques estarapprapidement apres leur
introduction dans le traitement des maladies iidases. Cette résistance est un facteur
majeur compliquant le traitement des infectionstér@ennes et la dissémination des souches
multi résistantes. La résistance bactérienne atiRiatiques se caractérise par son caractere
naturel ou acquis, son mécanisme et son suppogtigéan.
Deux définitions de la résistance bactérienne atibiatiques peuvent étre retenues:
Une souche est dite « résistante » lorsque la otrat®n d’antibiotique qu’elle est
capable de supporter est notamment plus élevédagoencentration atteignabile
Vivo.
- Une souche est dite « résistante» lorsqu’elle stigpme concentration d’antibiotique
notamment plus élevée que celle qui inhibe le dpppEment de la majorité des

autres souches de la méme esp&s5]

l11.4.1 Les différents types de résistance
D’'une maniere générale, la résistance des bactaies antibiotiques est de

déterminisme génétique. Elle est soit naturelle,asmuise. Elle peut aussi étre clinidég

[11.4.1.1 La résistance naturelle

La résistance naturelle d’'une espece ou d’'un gesteune caractéristique propre,
concernant I'ensemble des souches de l'espece owedve. Elle est portée par un
chromosome donc toujours transmissible a la desceed (transmission verticale), elle
posséde aussi un caractére permettant de définophémotype sauvage de l'espéce. La

résistance naturelle aide a I'identification d’wespéce.
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[11.4.1.2 La résistance acquise

La résistance acquise, pour sa part ne concerneguroportion plus ou moins
importante des souches d’'une espéce. Elle résulte dnodification génétique par mutation
ou par acquisition de plasmides ou transposonssisfafice extra chromosomique)
transmissible horizontalement, parfois entre espéliféérentes. Elle définit des phénotypes
«résistants». Les résistances croisées s’exprimenein d’'une méme classe d’antibiotiques

et sont dues au méme mécanisme de résistance.

[11.4.1.3 La résistance clinique
Elle se traduit par I'échec thérapeutique. Plusidacteurs entrent en cause dans ce
type de résistance :
- des facteurs environnementaux (cations, protémtabitrices etc.)
- la pharmacocinétique
- le choix judicieux de I'antibiotique
- les mécanismes développés par les bactéries.

l11.4.2 Le Support génétique
[11.4.2.1 Résistance chromosomique (résistance naturelle)

Il peut s’agir d’'une mutation ponctuelle dans umeéle résistance entrainant par
exemple une hypersécrétion d’enzymes inactivantalggbiotiques ou dans un gene de
structure qui modifie le spectre d’'une enzyme. dndation se caractérise par la rareté, la
spontanéité, la discontinuité, la spécificité, d@pendance et la stabilité.

D’autre part, il peut étre un remaniement du géngarel'insertion de séquences apportant
un promoteur permettant d’exprimer des genes gder ou alors de Il'acquisition de

fragments de chromosomes étrangers par transfamjéti9, 15]

111.4.2.2 Résistance extra-chromosomique (résistance acquise)

L'information génétique est portée par des plasmidensférables a d’autres bactéries
par conjugaison, par transduction ou par transfoama
L’ensemble de ces génes peut étre sur des fragrd&kiddN appelés « transposons » qui

peuvent s'intégrer soit dans des plasmides, sag ttachromosomgs, 9, 15]
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[11.4.3 Les mécanismes de résistance aux antibiotiques
Il existe plusieurs mécanismes:
v L'absence de pénétration de I'antibiotique par duibn ou suppression de la

perméabilité pariétale ou membranaire.

v/ L’altération de la cible moléculaire soit par machtion du site de fixation de la cible ou
par dégradation enzymatique de cette cible. Dartgigs cas, la cible peut disparaitre ou étre
substituée par une autre molécule ; dans tousakebantibiotique ne pourra pas se fixer.

v'  La sortie excessive de I'antibiotique hors de laté@e va entrainer une concentration

insuffisante de I'antibiotique dans la bactérie.

v' Linactivation enzymatique de I'antibiotique celui-ci pourra étre détruit par les
bactéries soit par hydrolyse (pénicillinase, cép$dbrinase, etc.] ou alors il peut étre modifié
dans sa structure chimique et c’est ce qui se Easseles aminosides si la bactérie possede
une acetylase, une adenylase ou une phosphorgaseenzymes d’inactivation sont trés

nombreuses et il en existe pour la plupart deshas{15,35]
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DEUXIEME PARTIE : TRAVAIL EXPERIMENTAL

. CADRE D’ETUDE

Cette étude rétrospective a été réalisée a I'UttéRecherche et de Biotechnologie

Microbienne du laboratoire de Bactériologie-viraknde I'hopital Aristide le Dantec.

I. POPULATION D’ETUDE

Notre étude portait sur vingt-cing souchesKtiebsiella pneumoniaisolées de divers
préelévements (Expectoration, Lavage Broncho-Alviéelaet Aspiration Bronchique) chez des
patients hospitalisés ou non a I'hépital Aristideldantec ou a I'hdpital de Fann et présentant
une infection respiratoire basse entre 2012 et 2028 souches étaient conservées a — 20°C
dans un bouillon de conservation a base de laéné&(MGY).

La souche dEscherichia coliATCC 25922 a été utilisée comme souche de contrdle

durant notre étude.

1. MATERIEL ET METHODES

[ll.1 Matériel
* Gélose MH
* Gélose CLED
* Milieu MGY

* Bouillon Thioglycolate

* Eaudistillée

» Eau physiologique stérile

» Kitde Coloration de Gram
* Mini Galerie d’ldentification
* Peroxyde d’hydrogene

* Disque d’oxydase

» Disques d’Antibiotiques

» Boites de Pétri de 90 mm
* Cryotubes

* Boites de rangement

« Embouts stériles




* Ecouvillons stériles

* Lames porte-objets

* Anses de platine calibrée

+ Etuvea 37°C

* pH-metre

* Autoclave

* Vortex

* Pipettes semi-automatiques
* Pince

* Microscope

* Pied a coulisse

[11.2 Méthodologie
l11.2.1 Ré-identification des souches

La premiére étape consistait a régénérer les seublmis avons sorti les Cryotubes
contenant les souches &ebsiella pneumoniaeoncernées par I'étude. Les tubes étaient par
la suite ramenés a la température de la paillasmségnt une heure.

Un repiquage du milieu de conservation MGY étafeafié dans du BT incubé a
37°C pendant 24 heures. Le lendemain un repiquadg@Tdétait effectué sur gélose CLED
puis incubé a I'étuve a 37°C pendant 24 heures.

Un second repiguage était effectué sur gélose Nbttir de la gélose CLED.

L'identification des souches a été realisée suibdse des caracteres culturaux,

morphologique et biochimiques ##ebsiella pneumoniae.
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[11.2.2 Etude de la sensibilité aux antibiotiques

L’étude de la sensibilité des vingt-cing souchesKdiebsiella pneumoniaa été

réalisée selon les recommandations de 'EUCAST #&aeuéthode de diffusion sur gélose

(Tableau I).

Tableau I Liste des Antibiotiques étudiés

NOMS CODES CHARGES Valeurs Critiques
(ug) R S
Acide Nalidixique NA 30 <16 >18
Amikacine AN 30 <13 >15
Aztreonam ATM 30 <21 >23
Cefepime FEP 30 <21 >23
Cefotaxime CTX 30 118 >18
Céfoxitine FOX 30 019 >19
Ceftriaxone CRO 30 <20 >22
Céfuroxime CXM 30 118 >18
Ciprofloxacine CIP 5 <19 >21
Gentamycine GEN 10 <14 >16
Imipenéme IPM 10 <16 >21
Norfloxacine NOR 10 <19 >21
Ofloxacine OFX 5 <19 >21
Pefloxacine PEF 5 <17 >20
Pipéracilline/Tazobactam TZP 30 <17 >19
Ticarcilline/Acide Clavulanique TCC 75 023 >23
Tobramycine ™ 10 <14 >16

R : résistant
S : sensible

|



V.

RESULTATS

IV.1 Résultats du contrdle de qualité
IV.1.1 Contrble de stérilité

Les tests de stérilité effectués ont démontré gsegiéloses et bouillons préparés

étaient exempts de toutes souillures. Nous n'awamstaté aucune croissance bactérienne

durant les tests.

IV.1.2 Contrble d’efficacité

Les contrbles d’efficacité étaient positifs surddes milieux ensemencés (Cf. Tablégu

Tableau |l Résultats des tests d'efficacité des milieux digement.

Milieux Souches

Résultats (Incubation & 37°C)

Escherichia colATCC 25922
Gélose MH

Klebsiella pneumonia€l

Croissance :
colonies blanches, lisses et plates avec
1a 1,5 mm de diamétre

colonies blanches, muqueuses et
bombées avec 1,5 a 2 mm de diameétre

Escherichia coliATCC 25922
Gélose CLED

Klebsiella pneumonia€l

Croissance :
colonies blanches, lisses et plates avec
1a 1,5 mm de diamétre

colonies blanches, muqueuses et
bombées avec 1,5 a 2 mm de diamétre

BT Escherichia colATCC 25922

Klebsiella pneumonia€l

Croissance :

Type respiratoire AAF

Type respiratoire AAF
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IV.2 Résultats du CQI de la souche de référence

La souche dEscherichia coliATCC 25922 nous a permis de valider notre techaiqu
d’antibiogramme et l'efficacité des disques d'amiigues. Toutes les valeurs de diameétre
d’'inhibition sont conformes aux intervalles de wake établis par FEUCAST
(Cf. Tableau II).

Tableau Ill: Résultats du contrble de qualité interne

Antibiotiques N Controle Controle Contréle Controle Moyenne
(codes) Valeurs critiques 1 2 3 4 des contrbles
NA 22 -28 24 24 24 24 24
AN 19 - 26 21 21 22 21 21
AMP 16 - 22 18 18 18 18 18
ATM 28 - 36 31 31 32 31 31
FEP 31-37 33 33 33 33 33
CTX 25-31 28 28 28 28 28
CAZ 23-29 26 26 26 26 26
CRO 29 -35 31 31 31 31 31
CXM 20 - 26 23 23 23 23 23
CIP 30 -40 33 33 33 33 33
GEN 19 - 26 24 24 24 24 24
IPM 26 - 32 30 30 32 30 31
NET 18- 24 22 22 22 22 22
NOR 28 - 35 30 30 30 30 30
OFX 29 - 33 31 30 30 30 30
PIP 21 -27 23 23 23 23 23
TZP 21-27 24 24 24 24 24
TIC 24 - 30 26 26 28 26 27
TCC 24 - 30 28 28 28 28 28
TOB 18 - 26 19 19 21 20 20




IV.3 Résultats de la sensibilité des souches Kiebsiella pneumoniae

La majorité des souches était sensible aux bétaraes (> 80%), aux quinolones
(60%), alors que pour les aminosides cette seitéiBiiait de 44% (Cf. Tableau V).
Les souches dont les valeurs de diametre d’inbibiétaient catégorisées intermédiaires sont

classées résistantes

Tableau IV: Profils de résistance des souches de K. pneumorsakes d'IRB.

PROFILS (en pourcentage %)
ANTIBIOTIQUES

R S

Ticarcilline/Acide Clavulanique 92 8
Pipéracilline/Tazobactam 40 60
Céfoxitine 0 100
Céfuroxime 12 88
Céfotaxime 12 88
Aztréonam 16 84
Ceftriaxone 8 92
Céfepime 12 88
Imipeneme 0 100
Acide Nalidixique 12 88
Ciprofloxacine 12 88
Norfloxacine 20 80
Péfloxacine 16 84
Gentamicine 32 68
Amikacine 8 92
Tobramycine 44 56

La majorité des souches étaient de phénotype saip@g les béta-lactamines (n=19), alors
gue trois souches avaient un profil de pénicilinade haut niveau et trois souches
présentaient une BLSE (Cf. Tableau VI).

e



Par rapport aux quinolones, la majorité des souéhtaient de phénotype | (n=15), alors

souches étaient de phénotype Il et étaient deqifipa IV (Cf. Tableau VII).
Pour les aminosides, seules deux souches étaightéetype KTGANt (Cf. Tableau VII).

Tableau V Profils de résistance aux béta-lactamines.

Profils de résistance Effectifs Pourcentage (%
Phénotype sauvage 19 76
Pénicillinase de Haut niveau 3 12
BLSE 3 12

Tableau VI: Profils de résistance aux quinolones.

Phénotype Acide Nalidixique Norfloxacine Pefloxacine Ciproflxacine Pourcentage

I S S S S 60
1l R I/IR I/IR S 8
\Y, R R R R 12

Tableau VII: Profils de résistance aux aminosides

Phénotype Gentamicine Tobramycine Amikacine Enzyme Pourcentage
(%)
G R S S AAC(3)- 12
KTG R R S ANT(2")-I
KTGNt R R S AACE)-II
KTGANt R R R Imr?er'méabilité 8
Association d’enzyme

.l




V.

DISCUSSION

Cette étude réalisée au laboratoire de Recherclle &iotechnologie microbienne

s’est déroulée en I'absence d’un contrdle métrolegides réactifs et appareils utilisés pour
'antibiogramme standard. Ceci par manque d’'uniserde métrologie bien équipé pour
mener a bien ce contrble métrologique.
Cependant, l'utilisation de la souche de contiEdeherichia coliATCC 25922 a permis de
valider notre technique d’antibiogramme mais aulssivaleurs de diameétres d’inhibition
observées avec les souches Kle pneumoniaeminimisant ainsi I'absence de contréles
métrologiques.

Cette étude de sensibilité des souchek.deneumoniaédsolées d'IRB et conservées
sur milieu MGY a permis de démontrer I'efficacit® ce milieu pour la conservation de cette
bactérie. La ré-identification de ces souches atrdogue tous les caracteres culturaux et
biochimiques ont été conservés avec I'utilisatiercd milieu de culture.

Aulet de Saalet al ont démontré que ce milieu permettait une bonneserwation des
bactéries, méme les plus exigeantes savagmophilus influenzgd].

Une étude réalisée a Dakar en 2(028] a montré que le milieu a base de Bouillon Cceur
cervelle et de glycérol permettait une conservasatisfaisante des bactéries sans altération
de leurs propriétés a basses températures.

Les résultats des tests de sensibilité ont momteédiversité au niveau des profils de
résistance avec les familles d’antibiotiques haiément retrouvées dans les algorithmes de
traitement des IRA, a savoir les béta-lactamiressaminosides et les quinolones.

Face aux béta-lactamineKlebsiella pneumoniaeproduit naturellement une
pénicillinase d’origine chromosomiqu§l3], retrouvée chez la souche sauvage qui
représentait 76% de nos souches.

Seules six souches n’étaient pas sauvages aves smiches qui produisaient une
pénicillinase de haut niveau (PHN) et trois souaktagent productrices de béta-lactamase a
spectre étendu (BLSE). Ces profils montraient uoank sensibilité des souches ke
pneumoniaasolées dans les IRB, ce qui permet d'utilisersdiartraitement une large gamme
d’antibiotiques appartenant a la famille des bataamines.

Sur les souches de notre seérie, 60% étaient sessild [I'association
Pipéracilline/Tazobactam qui peut étre une altéreapour le traitement contrairement

a l'association Ticarcilline/Acide clavulanique ggfiait seulement active sur deux souches.

)



Cette efficacité de I'association Pipéracilline/@bactam sur celle de [l'association
Ticarcilline/Acide clavulanique a été décrite.

Le nombre de souches productrices de BLSE éthikefa{n = 3) dans notre série. Ce
constat a été fait par Jacobsal [14] sur une population de 438 soucheskdebsiella
pneumoniaésolées d’infection respiratoire avec un taux del13

La totalité de nos souches était sensible a I'im#pee qui constitue une solution pour
le traitement des trois souches productrices deBBICRtte absence de soucheKdiebsiella
pneumoniaegésistante a I'imipenéme a été rapportée par @isaben 201313] en étudiant
I'étiologie des infections respiratoires hautes. Algérie, Laghaet alont rapporté un taux de
8%[17].

L’émergence de souches d€ pneumoniaeproductrices de BLSE isolées en
pathologie respiratoire doit inciter a une suregile continue de ['étiologie de ces
pathologies vues la gravité et les complicationgpguvent découler d’'une telle situation.

Concernant les quinolones, 60% de nos souchemeéseasibles a ces molécules.
Cependant, les souches productrices de BLSE étaemés résistantes a cette famille
d’antibiotiques. Cette production de BLSE par desiches deKlebsiella pneumoniae
associée a une resistance aux quinolones a éterappsrtée par Kt al [27] sur des
souches isolées d’infection communautaire.

Pour les aminosides, I’Amikacine était la moléclaeplus active sur nos souches
(92%). Méme si on observe une augmentation detdsstance de ce germe avec cette

molécule a Dakd8].
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VI.  RECOMMANDATIONS

A la suite de cette étude, quelques recommandations semblent nécessaires :

- L'utilisation de souche de contrdle pour validetdahnique d’antibiogramme

- Surveillance continue de la résistance des patlesgdactériens responsables
d’infection respiratoire

- Inciter les cliniciens a réaliser des prélevemehg&ctériologiqgues avant toute
antibiothérapie

- Etudier les mécanismes moléculaires des souchek Busti-résistantes

g



CONCLUSION

Cette étude rétrospective sur la sensibilité degltss deK. pneumoniadsolées
d’infection respiratoire basse a été menée a l&Jumie Recherche et de Biotechnologie
Microbienne du laboratoire de Bactériologie-viragle I'hbpital Aristide le Dantec entre
2012 et 2013.

Les infections respiratoires constituent 'une géass fréquentes causes de consultation en
pathologie humaine dans le monde.

Au total, vingt-cing souches d&. pneumoniaeont été testées suivant les
recommandations de 'EUCAST montrant une bonneiliités de ces germes vis-a-vis des
antibiotiques testés par méthode de diffusion élosg.

Seules trois souches étaient productrices de BliSEsestantes aux quinolones. Cependant,
toutes les souches étaient sensibles a l'imipenémeui constitue une alternative pour le
traitement des souches multi- résistantes.

L’utilisation de souches de controle a été capitias la validation de la technique
d’antibiogramme et du profil de résistance malggbdence de contréle métrologique sur les
appareils et réactifs de laboratoire utilisés gaugalisation de I'antibiogramme

L’émergence de ces souches doit inciter a une #lan@e continue des pathogenes
bactériens responsables d’infection respiratoiredetréaliser les prélévements a visée
bactériologique par les cliniciens avant toutetaothérapie.

Cette surveillance permettra a long terme d’étatas algorithmes de traitement sur la
base des données locales.

Enfin, cette surveillance permettra de bien étutisermécanismes moléculaires des

souches multi-résistantes responsables d’infecéspiratoire.
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