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- Objectif : Quelle circulation des bactéries multi-résistantes au CHU de Caen

- Recuell prospectif des souches de E-BLSE, EPC dans trois services cliniques :

- Réanimation médicale Dépistage systématique

, . . . . hebdomadaire et prélevements
- Réanimation chirurgicale b

cliniques des E-BLSE et EPC
- Réanimation néonatale pour tous les patients

- Inclusion/antibiogramme et sequencage de la premiere E-BLSE identifiée chez un
patient adulte de réanimation
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Nom.etude ST O:H Beta-lactamase

P1-01 ST131 016:H5 blaCTX-M-27
P1-02 ST131 016:H5 blaCTX-M-27
P2-01 ST131 016:H5 blaCTX-M-27

« Carte d’identité précise» de la bactérie

Ecologie des eBLSE en
réanimation adulte 2019/2020

Typage in silico

Populationnelle

Core genome MLST
Whole genome MLST

Etudes populationnelles
Ecologie microbienne

Single Nucleotide
Polymorphism, Indels

Distance génomique

Populations circulantes et transmissions
entre patients



e
Recueil/données démographiques 2019/2020

- Services clinigues :
- Réanimation chirurgicale 60% (n = 165)

- Réanimation médicale 40 % (n = 112)

- Moyenne de 11 nouveaux patients inclus par mois
- Variable : [5 - 20]

- Age médian : 64 ans [20 — 90]
- Predominance masculine sex-ratio, - = 2,12



e
Origine des 3LSE - 2019/2020

Origines Réarllirpation Réz?nimfation P valuea
médicale chirurgicale
Selles 84 143 0,0204
Urines 14 2 0,0002
Hémocultures 4 4 0,8462
Plvts respiratoires 4 9 0,6615
Matériels 2 1 0,7342
Pus opératoires 2 0 0,3174
Autres 2 5 0,7967
Pus Superficiels 0 1 0,8452

a P value déterminée par chi2-test
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Origines Réal?irpation Réz?nimfation P valuea
médicale chirurgicale
Selles 84 143 0,0204
Urines 14 2 0,0002
Hémocultures 4 4 0,8462
Plvts respiratoires 4 9 0,6615
Matériels 2 1 0,7342
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a P value déterminée par chi2-test

Les selles constituent le site de prélevement ou les E-BLSE sont le plus

frequemment isolées
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Origine des 3LSE - 2019/2020

Origines Réarllirpation Réz?nimfation P valuea
médicale chirurgicale
Selles 84 143 0,0204
Urines /14 2 0,0002 "\
Hémocultures 4 4 0,8462
Plvts respiratoires 4 g 0,6615
Matériels 2 1 0,7342
Pus opératoires 2 0 0,3174
Autres 2 5 0,7967
Pus Superficiels Q 1 0,845y

a P value déterminée par chi2-test

Pour 18% des patients, la premiére identification d'une E-BLSE s’effectue a

partir d’'un prélévement clinique (25% en réanimation médicale)
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Especes bacteriennes - 2019/2020

Réanimation Réanimation

Especes Total (%) médicale chirurgicale Pvalues?
Escherichia coli 118 (39) 55 63 0,09
Enterobacter spp 80 (27) 33 47 0,97
Klebsiella spp 79 (26) 24 55 0,04

Autres 23 (8) 8 15 -

a P value déterminée par chi2-test

Escherichia coli, Enterobacter spp et Klebsiella spp
92% des BLSE isolées en réanimation

Klebsiella spp significativement plus fréguente en réanimation chirurgicale



Délai de détection des BLSE en fonction de
I'espece bacterienne

Variation importante des délais de
détection des souches en fonction de
'espéce :
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Délai de détection des BLSE
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Escherichia coli Enterobacter spp

Espece bacteriennes

Délai de détection des BLSE en fonction de I'espéece
bactérienne et des services - 2019/2020

Délais médians de détection des
souches en fonction de I'espéce :

« E.coli:2jours
« Klebsiella spp: 10,5 jours

« Enterobacter spp: 12 jours

Variabilité des délais en fonction des
services de réanimation :

Détection plus précoce en
réanimation médicale



Profils de sensibilité aux antibiotigues comparaison 2019/2020

Antibiotique CMI50 CMI90 %Sensibilité

2019 2020 2019 2020 2019 2020
Pipéracilline + tazobactam 4 4 64 32 66% 7%
Ceftazidime 16 16 32 32 8% 4%
Céféepime 8 8 32 16 9% 5%
Aztréonam 32 32 32 32 1% 0%
Témocilline 8 8 16 16 69% 72%
Ertapéneme 0,06 0,06 0,25 0,12 98% 99%
Imipéneme 0,5 0,5 0,5 0,5 100% 100%
Méropéneme 0,12 0,12 0,12 0,12 100% 100%
Ceftazidime+avibactam 0,5 0,5 1 0,5 100% 99%
Ceftolozane+tazobactam 0,5 0,5 8 2 75% 87%
Amikacine 2 2 8 8 98% 97%
Gentamicine 1 1 8 8 57% 54%
Ciprofloxacine 1 1 8 8 29% 25%
Cotrimoxazole 8 8 8 8 33% 25%
Colistine 0,5 0,5 1 0,5 100% 94%
Tigécycline 0,5 0,25 1 1 91% 96%




[3-lactamases acquises - 2019/2020

Génes acquis Nombre de souches Associations préoccupantes :
blaCTX-M-15_blaOXA-1_blaTEM-18 78

blaCTX-M-15_blaTEM-1B 51 * BLSE: CTX-M-15 |
blaSHV-12_blaTEM-1B 18 * [3lactamase chromosomique
blaCTX-M-15 17 de K. pneumoniae SHV-38
blaCTX-M-14 16

blaCTX-M-15_blaOXA-1 14 . t it
blaCTX-M-15_blaSHV-38_blaTEM-1B 12 ,.nz.yrpe‘ ayaln une ariinite pour
blaCTX-M-27 12 I'imipeneme

blaCTX-M-1 7 N

blaCTX-M-27_blaTEM-1B 4 Apparition 2020
blaCTX-M-1_blaTEM-1B 3

blaDHA-1 3 Intérét de tester de nouvelles
blaDHA-7_blaSHV-12_blaTEM-1B 3 associations antibiotiques
blaCTX-M-55_blaTEM-18B 3

1 Pairel, L., Héritier, C., Podglajen, I., Sougakoff, W., Gutmann, L., & Nordmann, P. (2003). Emergence in Klebsiella pneumoniae of a chromosome-encoded SHV B-lactamase that compromises the efficacy of imipenem. Antimicrobial
agents and chemotherapy, 47(2), 755-758.



Populations bactériennes — E. coli

Escherichia coli : une population hétérogene




Populations bacteriennes — E. coli
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Escherichia coli : une population hétérogene
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Populations E. coll BLSE du CHU de Caen
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Escherichia coli : une population hétérogene

54 Seéquence types (ST) differents :
ST131 le plus frequent

30 associations
diverses de
Aucune transmission suspectée d’E coli BLSE en 2019 [3-lactamases

(n =64)




Populations de Klebsiella BLSE du CHU de Caen
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Epidémies ST405 et ST307 en 2019
Epidémie clone ST584 en 2020

30% de souches identiques en 2019-2020 (<10 SNP) : modes épidémiques
principalement en réanimation chirurgicale

Enquétes sans réservoir retrouvé mais défauts d’'observance des précautions
d’hygiénes : manuportage
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Populations ECC BLSE du CHU de Caen

ST
. ST66 [33]
QOsT78110]
@sT1148]
Qsmerm
ST145[6]

85T175 ] ST66
@ 575621

QO sTs68 121

@sT102[1]

Q©sT106[1]

@sT133[1]

Q@sT135([1]

@ sT592[1]

Q696 11] ST78

@sTe73[1]

Ca)

imation chirurgicale [46]
tion médicale [33]

“Modele” de population clonale Seulement 15 ST rencontrés

2019 (n = 48) 40% des souches identiques : clones endémiques avec multiplictions de transmissions croisées a
petits effectifs
Réservoirs retrouvés +++ : materiel medical (endoscopes)




Conclusions

- Veille génomique permettant une estimation réelle des transmissions croisées
d'un service

- Indiguant des différences épidémiologiques entre

- les deux services de reanimation
- Patients ? prises en charges ?
- Traitements probabilistes antibiotiques ?

- Les especes bactériennes
- E coli communautaires — peu de transmissions secondaires
- K. pneumoniae par bouffees épidémiques en réanimation chirurgicale — défauts des précautions
- E. cloacae endémique avec réservoirs environnementaux



Perspectives

- Veille génomique permet une validation des applications des mesures
d’hygiene afin de limiter les épidémies

- Mars 2020 — ... : Crise Covid

Modification des pratiques

Modification des patients pris en charge dans les services de réanimations
Modification des mesures d’hygiene

1ers résultats pour la réanimation médicale mars 2019/2020 vs mars2020/2021 :

Avant le début de la Aprés le début de la
pandémie SARS CoV2 pandémie SARS CoV2

transmission croisée : 1,9% en

période pré-covid versus 7,8% en

Escherichia coli 28 (51.8%) 26 (51%) période covid

15 (27.8%) 17 (33.3%)

Klebsiella pneumoniae 11 (20.4%) 8 (15.7%)
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