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« Au lieu de s’ingeénier a tuer les microbes
dans les plaies ne serait-il pas plus

raisonnable de ne pas les introduire ? »

Louis Pasteur
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1. INTRODUCTION

Le début des années 1990 a été le tournant décisionnel de la lutte des
professionnels de santé contre les infections nosocomiales. Cette prise de
conscience a été motivée par l'apparition d'épidémies d'infections a des bactéries

multirésistantes aux antibiotiques dans les hépitaux francais.

Les enquétes de prévalence européennes [1][2][3], qui ont suivi, ont permis de

comparer les taux d'infections nosocomiales entre les services de réanimation.

La derniere enquéte nationale de prévalence des infections nosocomiales réalisée
en 2012 et portant sur 1 938 établissements révele que 23,2% des patients
hospitalisés en réanimation sont porteurs d’une infection nosocomiale contre 5,1%

des patients hospitalisés en services de médecine, toutes spécialités confondues.

Du fait de la morbi-mortalité associée aux infections nosocomiales en réanimation,
leur surveillance est indispensable. Il existe de multiples facteurs favorisant la
survenue d’infections nosocomiales et I'émergence de bactéries multirésistantes
(BMR) [4] :

- Facteurs liés au patient: défaillance multi-viscérale, immunodépression,
comorbidités, traitements immunosuppresseurs chez des patients bénéficiant de
greffe pulmonaire ou cardiaque

- Facteurs exogenes :

e Procédures invasives (intubation orotrachéale, pose de cathéters artériels ou
veineux, ballon de contre-pulsion intra-aortique, ExtraCorporeal Membrane
Oxygenation (ECMO), épuration extra-rénale),

e Risque de transmission croisée par le personnel soignant,

e Antibiothérapies a large spectre, sélectionnant les micro-organismes les plus

résistants.

Les infections nosocomiales ont un impact sur le colt des soins par I'allongement de

la durée de séjour et 'augmentation des colts de traitements [5].
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Pour prévenir le développement d’infections nosocomiales a des germes résistants,
la XVleme Conférence de Consensus en Réanimation et Médecine d'Urgence,
organisée a Villejuif le 21 novembre 1996, a préconisé un dépistage systématique

des BMR en réanimation.

En 2009, la Société Frangaise d’Hygiéne Hospitaliere a émis de nouvelles
recommandations nationales sur la prévention des transmissions croisées dans le

but d’homogénéiser les pratiques [6].

Malgré ces recommandations, la progression des BMR, au fil des années, a évoluée.

Ainsi, pour les entérobactéries productrices de béta-lactamases a spectres étendues
(EBLSE), selon le rapport annuel de [I'European Antimicrobial Resistance
Surveillance Network (EARS-Net) de 2012, le taux d’infection nosocomiale rapporté
était de 9,5% pour les Escherichia Coli résistants aux céphalosporines de 3éme
génération (C3G) et de 28%, en hausse, pour les Klebsiella Pneumoniae résistantes
aux C3G.

Pour les Staphylocoques dorés résistant a la méticilline (SARM), le taux était de 17%

en baisse.

De plus, contrairement aux SARM, la sensibilité du dépistage des EBLSE a peu été
étudiée et les pratiques, au sein des réanimations francaises, restent trés

hétérogenes.
Ce travail a pour but de faire un état de lieu actuel sur I'épidémiologie des BMR

(EBLSE et SARM) et sur la rentabilité de différentes stratégies de dépistage au sein

d’'une réanimation chirurgicale.
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2. STRATEGIES DE DEPISTAGE DES BACTERIES MULTIRESISTANTES

2.1 Définition des BMR

La définition de la multirésistance n'est pas univoque et il est difficile de trouver des

critéres précis de multirésistance.

Selon le rapport des experts du jury de la XVI® Conférence de consensus en
réanimation et médecine d'urgence [7], « une bactérie est multirésistante lorsque, du
fait de l'accumulation de résistances naturelles et/ou acquises, elle n'est sensible
qgu'a un nombre restreint de familles ou de sous-familles d'antibiotiques » ; ce petit

nombre variant de 0 a 3.

Cette définition regroupe donc de nombreuses entités rencontrés a [I'hépital

bactéries commensales de I'Homme fréquemment rencontrés en réanimation,
comme les SARM, les EBLSE, les pneumocoques résistants a la pénicilline mais
aussi de plus en plus de germes saprophytes de I'environnement comme les
Acinetobacter, Pseudomonas Aeruginosa ou les entérocoques résistants a la
vancomycine (ERV) qui sont de plus en plus prévalent en France apres leur
émergence aux Etats-Unis, les Enterobacter, Serratia, Citrobacter, sécréteurs d'une

céphalosporinase, voire les Stenotrophomonas Maltophilia.

La maijorité des études publiées s’intéressant aux BMR, aux mesures de dépistage et
aux mesures de prévention porte sur deux germes : les SARM et les EBLSE (plus

particuliéerement Escherichia Coli et Klebsiella Pneumoniae).

Il est important de noter que les SARM et les EBSLE ont plusieurs points en
commun :

- Pouvoir pathogene important avec une virulence comparable a celle des
souches sauvages pouvant provoquer des infections chez des sujets sains, non

débilites,
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- Hoétes habituels de 'Homme qui, une fois implantés dans l'organisme, vont
persister de nombreuses années, avec la possibilité de créer des épidémies
hospitalieres et extrahospitalieres,

- Résistances naturelles a la majorité des traitements antibiotiques disponibles

actuellement, avec des possibilités thérapeutiques restreintes quelques molécules.
Ces bactéries sont un réel probleme dans les services de réanimation ou les services

de patients immunodéprimés et nécessitent la mise en oceuvre de mesures

spécifiqgues en cas d'épidémie.
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2.2 Pourquoi lutter contre les BMR ?

La maitrise de I'émergence et de la diffusion des BMR est une priorité de santé
publique car les enjeux sont majeurs en termes de morbi-mortalité pour les patients

et de colts pour la société.

La mortalité

Parue en juin 2015, I'étude Burden BMR [8] a estimé pour la premiere fois la
morbidité et la mortalité des infections a BMR en France en 2012. Il a été mis en
évidence 158 000 infections a BMR avec une incidence de 1,83 pour 1000 JH. Les
SARM et EBLSE étaient responsables de 103 000 infections, soit 65 % du total. La
mortalité attribuable aux BMR était d’environ 8% (12 500) avec 82% attribuable aux
EBLSE et 18% aux SARM.

Cette surmortalité a déja été rapportée dans plusieurs études.

Une étude de De Kraker en 2011 réalisée sur deux cohortes appariées de patients
[9] a mis en évidence que la mortalité a 30 jours associée aux bactériémies a E. Coli
BLSE était 2,5 fois supérieure a celle associée aux bactériemies a souches

sensibles.

Melzer [10] a montré dans son étude que pour une bactériémie a E. Coli BLSE, la
mortalité était significativement plus élevée que pour une bactériémie a E. Coli non
BLSE : OR=3,57 [1,48-8,60] p<0,005.

Une méta-analyse de 16 études [11] a également mis en évidence une
augmentation significative de la mortalité des bactériémies a EBLSE par rapport aux

bactériémies a entérobactéries sensibles : RR=1,85 [1,39-2.47] p<0,001.
De méme, il a été montré un risque augmenté de mortalité a 30 jours attribuables

aux bactériémies a SARM par rapports aux bactériémies a SASM avec un OR ajusté
de 1,8 [1,04-3,2] p=0,04 [12].
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Une méta-analyse conduite en 2006 par Cosgrove [13] a également montré une
augmentation significative de la mortalité pour les bactériémies a SARM avec
OR=1,93 p<0,001.

Dans I'étude de Fagon [14], il a été mis en évidence une surmortalité au cours des
pneumopathies a Pseudomonas Aeruginosa ou Acinetobacter, comparées aux
pneumopathies a autres germes avec OR=2,5 [1,31-4,61], indépendamment de la

gravité des patients a leur admission dans le service de réanimation.

Codt et morbidité

Les infections a BMR entrainent un surcolt par rapport aux infections a bactéries
sensibles de la méme espéce. Celui-ci est lié a I'allongement de la durée de séjour,
au colt des antibiotiques et a 'augmentation de la charge en soins, de la mise en
place des mesures d’hygiéne spécifique et de la réalisation d’'un plus grand nombre

d’examens complémentaires [7][15].

Un rapport de I'Infectious Diseases Society of America (IDSA) [16] a montré une
diminution, d’un facteur 8 en 30 ans, du développement des nouveaux antibiotiques
par voie systémique approuvés par la Food and Drugs Administration (FDA) et dont
le spectre permet de cibler les EBLSE; limitant ainsi les classes d’antibiotiques

efficaces contre les BMR.

La durée de séjour et les couts associés a une bactériémie a SARM ont également
été évalué par Cosgrove [17] et il a été mis en évidence un allongement de la durée
de séjour : 9j vs 7j p=0,045 ainsi qu’un colt d’hospitalisation plus élevé : 26.424USD
vs 19.212USD p=0,008 en cas de bactériémie a SARM.

De méme, dans une étude [18], Lautenbach a montré qu’une infection a EBLSE (E.
Coli ou K. Pneumoniae) était associée de maniere significative a un allongement de
la durée de séjour : OR 1,73 [1,14-2,65] p=0,01 et une augmentation des codts : OR
1,71 [1,01-2,88] p=0,04.

Chaix a montré que le temps supplémentaire consacré a un patient porteur d’un

SARM en réanimation était estimé a 16mn/j/patient pour une infirmiere et a
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10mn/j/patient pour un médecin avec un colt meédian de 9275 USD [1400-16,720] et

une durée de séjour supplémentaire de 4 jours [19].

Le surco(t associé aux infections a SARM par rapport aux infections a S. aureus
sensibles a la méticiline a été évalué a 74%, essentiellement da a la durée
d’hospitalisation (77% du surcodt), a l'antibiothérapie (21%) et aux examens de
laboratoire (2%) [20][21][22].

De plus, les codts indirects tels que linvalidité, la rééducation, la prolongation d'arrét
de travail et 'augmentation des indemnités journaliéres sont rarement pris en compte
dans les études mais représentent une part non négligeable des dépenses de santé.
Dans son rapport de 2009, les colts directs et indirects étaient estimés par
'European Control Disease Center (ECDC) a plus d’1,5 milliards euros par an en

Europe.

2.3 La situation épidémiologique en Europe et en France

Parmi les principales espéces bactériennes responsables d’infections nosocomiales,
la proportion de souches multirésistantes connues pour étre des marqueurs de
'hygiéne (SARM et EBLSE) est particulierement élevée en France et en Europe avec

des évolutivités différentes.

2.3.1 Epidémiologie en Europe

Pour surveiller la diffusion, la propagation et la proportion des BMR, 'ECDC a créé
en 2009 une base de données informatique qui recense et surveille la proportion de

chaque espéce BMR.
Cette base de donnée, nommeée European Antimicrobial Resistance Surveillance

Network (EARS-Net) publie un rapport annuel sur la proportion de BMR dans chaque

pays européen.
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Les principales BMR de notre étude avec leurs proportions sont détaillées dans les

cartes suivantes.
e SARM:

Figure 1 - Pourcentage de SARM par pays européen en 2013

I < 1%

I 1% to ¢ 5%

1 5% to < 10% %
I 10% to € 25%

I 25% to < 50%

. = 50%
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Non-visible countries

1 Liechtenstein
[ Luxembourg
 Malta

La proportion de SARM en France en 2012 était de 19,2% et en 2013 de 17% soit
une proportion discrétement inférieure a la moyenne européenne de 18% mais loin
derriére les pays nordiques comme I'lslande avec 0%, la Norvége avec 0,7% ou la
Suede avec 1,0%. En 2013, le pays européen avec la plus forte proportion de SARM

était la Roumanie avec 64,5%.
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e EBLSE:

Si I'on s’intéresse a présent a la proportion et I'évolutivité des BLSE et plus
particulierement les E. Coli ayant une résistance aux C3G, on remarque, a l'inverse

des SARM, une augmentation en France et en Europe de maniere continue.

Figure 2 — Proportion d’E. Coli avec résistance aux C3G par pays européen en 2013
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La proportion d’E. Coli résistant aux C3G, en France, était de 10% avec 83,8% de
BLSE en 2012 et de 9,5% avec 76,5% de BLSE en 2013 soit une proportion
légerement inférieure a la moyenne européenne de 12,6% (carte 2). En 2013, les
pays européens avec la plus forte prévalence étaient la Bulgarie et la Chypre avec

39,6% et 38,9% ; respectivement.
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On constate également que la prévalence est au minimum de 5% pour tous les pays
européens, méme pour les pays nordiques ce qui montre I'étendue de I'épidémie de

BLSE et son enjeu majeur en terme de santé publique.

Concernant les K. Pneumoniae résistants aux C3G, la proportion en France en 2012
était de 22,6% avec 98,2% de BLSE et de 28,0% avec 68,2% de BLSE en 2013
alors que la proportion en Europe était respectivement de 25,6% en 2012 et 30% en
2013 (carte 3). Les pays de I'Europe de I'Est ont une prévalence supérieure a 50%
de résistance. Seuls les pays nordiques (Suéde, Finlande, Norvege) ont une

prévalence inférieure a 5%.

Figure 3 — Proportion de K. Pneumoniae résistant aux C3G en Europe en 2013
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L’évolution est similaire pour les E. Coli résistants aux amino-pénicillines, aux
fluoroquinolones et aux amino-glycosides avec des proportions respectives en 2013
de 55,1%, 16,7% et 7,8% pour des moyennes européennes respectives de 57,8%,
22,5% et 9,9%.

2.3.2 Epidémiologie en France

2.3.2.1 Densité d’incidence en France

L’utilisation de la densité d’'incidence par rapport au taux d’incidence a pour principal
avantage de standardiser et de refléter directement I'ampleur des épidémies et de

mesurer la charge de travail pour les équipes en charge de la prévention.

Le nombre de cas incidents est informatif lorsqu'il est rapporté au nombre de patients
admis (taux d'attaque) ou au nombre de jours d’hospitalisation JH (densité

d'incidence) durant la méme période.

Cet indicateur est pertinent pour les unités de réanimations en raison de la courte

durée de séjour et d’'un nombre important d'admissions.

En France, la densité d’'incidence des SARM pour 1000 JH est utilisée depuis 1995 a
travers des études annuelles nationales réalisées dans le cadre du réseau « BMR-
Raisin » [23].

Densité d’incidence des SARM

L’évolutivité de la densité d’incidence des SARM est représentée sur le graphique 1.
En 2008, lincidence globale de SARM était de 0,30 pour 1000 JH et en 2012, elle
était de 0,23 pour 1000 JH, soit une baisse modérée. Cependant, si I'on s’intéresse

plus précisément a I'incidence des SARM en réanimation, on remarque qu’elle était
de 1,59 pour 1000 JH en 2008 et de 0,97 pour 1000 JH en 2012 soit une baisse

significative de 39%.
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Graphique 1 — Evolution de la densité d’incidence des SARM en France depuis
2008.

—e—Global
== Court séjour hors réa
—k—Réanimation

2008 2009 Année 2010 2011 2012

Densité d’incidence des EBLSE

Concernant la densité d’incidence des BLSE, I'évolutivité globale est bien différente

de celle des SARM. De maniére globale, la densité d’incidence n’a cessé
d’augmenter avec une incidence globale de BLSE de 0,10 pour 1000 JH en 2008 et
de 0,27 pour 1000 JH en 2012 soit une hausse significative de 170% (Graphique 2).
De méme, si I'on s’intéresse a I'évolution de cette densité en réanimation, celle-ci est
passée de 0,63 pour 1000 JH en 2008 a 1,7 pour 1000 JH soit une hausse de 170%
également (Graphique 3).
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Graphique 2 — Evolution de la densité d’incidence des EBLSE en France depuis

2008.
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Graphique 3 — Evolution de la densité d’incidence des BLSE en réanimation en

France depuis 2008.
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Concernant I'évolution de la proportion des différentes especes de BLSE depuis

2008, il existe une hausse importante des E. Coli avec une densité d’incidence de
0,07 pour 1000 JH en 2008 et de 0,169 pour 1000 JH en 2012 soit une hausse de

140% (Graphique 4). Concernant les autres entérobactéries, leur augmentation est

également présente mais bien moins importe que pour E. Coli.
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Graphique 4 — Evolution de la densité d’incidence des classes d’EBLSE en France

depuis 2008.
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2.3.2.2 Evolution des résistances entre 2002 et 2013

L’évolution des résistances des SARM et des EBLSE en France est similaire a

I'évolution globale en Europe.

On constate une diminution progressive de la prévalence des SARM entre 2002 et
2013. Cependant, le rang de la France reste stable par rapport a ses voisins

européens (figure 4).

Concernant la proportion de résistance aux C3G, cette derniére augmente aussi de
maniére trés importante avec une proportion dEBLSE supérieure a 70% pour K.

Pneumoniae et E. Coli (figure 5).
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Proportions de résistance aux C3G

Figure 4 — Evolution de la prévalence des SARM en France entre 2002 et 2013.
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Figure 5 — Evolution de la prévalence de résistance aux C3G pour K. Pneumoniae et
E. Coli en France entre 2002 et 2013.
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2.4 Dépistage des BMR

La mise en place de stratégie de précaution contact renforcée au sein d’'un service
hospitalier est le plus souvent secondaire a un contexte particulier comme une
épidémie locale ou aprés incitation d’'un comité locale (CLIN Commission de Lutte
contre les Infections Nosocomiales), régionale ou nationale (RAISIN — Réseau
nationale d’Alerte, d’Investigation et de Surveillance des Infections Nosocomiales ou

I'InVS — Institut national de Veille Sanitaire).

Outre le dépistage systématisé des BMR, dautres mesures de prévention
existent [24] :
e Une gestion administrative forte et impliquée dans la problématique de gestion
des BMR [25],
e Un ratio personnel soignant / patient adapté,
e Une éducation a la gestion des risques,
e Larédaction de protocoles de soins spécifiques au service,
e Une surveillance pluriannuelle des taux d'infections a BMR, avec un retour
rapide des informations,

e Et surtout: 'hygiéne des mains.

2.4.1 Intérét du dépistage
Le dépistage est une étape indispensable pour identifier les réservoirs de patient

porteurs et appliquer précocement les mesures d'isolement contact.

En effet, on sait que parmi les patients porteurs de BMR, seuls 30 a 50 % vont
s'infecter [5]. Ainsi, si le dépistage était uniguement réalisé a partir des patients
infectés, plus de la moitié des patients porteurs ne serait pas identifiée et

contribueraient ainsi a la pérennisation d’'une épidémie masquée.
Par ailleurs, le délai entre la colonisation et l'infection d’'un patient est en moyenne

d’'une dizaine de jours, stable quelle que soit la BMR en cause. La détection des

patients porteurs sains de BMR permet ainsi d'identifier précocement tous les
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patients réservoirs [7] et d’adapter les stratégies thérapeutiques probabilistes en cas

de sepsis survenant au décours.

2.4.2 Réalisation du dépistage

Modalités de dépistage

Concernant I'écouvillon nasal, le prélevement doit se faire par un écouvillon sec, ou
humidifié par du sérum physiologique si la narine est séche. Il faut veiller & bien
insérer I'écouvillon dans la narine antérieure sur 1 a 2 cm pour y recueillir des
sécrétions nasales en effectuant 5 rotations complétes sur I'écouvillon. Il faut ensuite
placer I'écouvillon dans son étui de transport avec un acheminement au laboratoire a

température ambiante.

Concernant I'écouvillon rectal, il faut introduire un écouvillon humidifié au sérum
physiologique ou a l'eau stérile au niveau intra-rectal profond (comme lors d’'une
prise de température rectal) avec recueil de matiéres fécales. L’'acheminement au
laboratoire se fait également a température ambiante. A noter, la mention «
recherche d’entérobactérie BLSE » doit bien étre coché sur les formulaires de
bactériologie pour étre identifiable comme étant un préléevement de dépistage de
BMR. Un simple écouvillonnage de la marge anale ne suffit pas avec un risque de

faux négatif au résultat bactériologique.

Dans son étude [26], D’Agata a montré que la sensibilité de I'écouvillonnage rectal
était de 68% pour le dépistage des ERV. Cette sensibilité était également
directement liée a la densité de selles sur I'écouvillon : 0% si la densité est inférieure
a 4,5 log10 CFU/g de selles jusqu'a 100% si la densité est supérieure a 7,5 log10
CFUl/g de selles.

Les erreurs techniques les plus importantes sont donc le défaut de profondeur du
prélevement et I'absence de sécrétions ou matieres fécales sur I'écouvillon. La
formation du personnel paramédicale est donc indispensable pour éviter de faux

négatifs.
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Sites a dépister

e SARM
Pour la détection du SARM, de nombreuses études ont tenté d’identifier le site
anatomique ou une combinaison de sites anatomiques a prélever pour obtenir un
bon compromis entre sensibilité et faisabilité du dépistage des patients porteurs de
SARM.

En fonction des études, la sensibilité du prélevement nasal seul varie de 66 % a 93
% [27][28]. D’aprés Manian [29], 16,7 % des patients présentant des plaies cutanées
ont un dépistage nasal négatif et un dépistage positif sur les plaies. Dans une étude
de 2004, Tavolacci [30] a montré que la stratégie de dépistage associant nez et
ulceres cutanés/escarres présentait une sensibilité de 91 % par rapport a une
stratégie plus compléte associant a ces sites les urines, les cicatrices éventuelles et
les aisselles ; pour un codt 2,5 fois moindre. D’autres sites ont pu étre identifiés
comme importants pour le dépistage. Une étude finlandaise [31] a montré que le fait
d’ajouter la gorge aux narines permettait de gagner en sensibilité de maniére non
négligeable (de 66 % a 85 %). Dans une autre étude scandinave [28], 55 % des
patients identifiés a SARM avaient un prélevement de gorge positif. Pour 17 % des

nouveaux cas de portage de SARM identifiés, le seul site retrouvé positif était la

gorge.

Plusieurs études soulignent le faible gain de sensibilité obtenu en prélevant les
aisselles [30][32].

Enfin, d’aprés Manian et al. [29] le dépistage périnéal ne serait positif que chez 2 %
des patients ayant un dépistage nasal négatif. I| semble donc qu’une attitude
raisonnable soit d’adopter une stratégie comprenant un prélévement nasal et au
moins un prélévement sur un autre site [33], préférentiellement les plaies ou lésions

cutanées.
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e EBLSE
Pour les EBLSE, contrairement au SARM, la sensibilité du dépistage a peu été
étudiée. Cependant, c’est le dépistage rectal qui est habituellement réalisé dans les

études ou le portage asymptomatique a été étudié [34][35][36].

Ainsi, les recommandations de la conférence de consensus de 1996 [7] puis celle de
la SFHH de 2009 préconisent pour le dépistage des SARM, un écouvillonnage a
'admission chez les patients a haut risque d’infection. Ce dépistage doit étre
également systématique pour tout patient dans une situation épidémique récente ou

installée.

Pour les EBLSE, un écouvillonnage doit étre réalisé a I'admission uniquement en
situation d’épidémie récente ou installée. En dehors de ces deux situations, il n’est
pas recommandé de dépister les patients a I'admission ou a la sortie de la

réanimation.

On remarque bien que les pratiques courantes des réanimations ne sont pas
forcément en accord avec ces recommandations avec, le plus souvent, un dépistage
systématique du SARM et des EBLSE a larrivée du patient puis de maniére

hebdomadaire.
Le dépistage des patients porteurs de BMR a un intérét si la réponse du laboratoire

de bactériologie est rapide avec la possibilité de mise en ceuvre de moyens

d’'isolement, en général dans les 48 heures.
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3. OBJECTIF DE L’ETUDE

Nous avons vu que le choix des sites de dépistage de BMR en réanimation est basé
sur les recommandations nationales de la Société Francaise d’Hygiene Hospitaliére
de 2009 qui préconise un dépistage des SARM chez les patients a haut risque
d’infection (notamment pour les dialysés chroniques, les porteurs de cathéter central
de longue durée, les greffés hépatiques) ou en situation d’épidémie récente par
écouvillonnage nasal. Concernant le dépistage des EBLSE, il est préconisé de
réaliser un dépistage a I'admission, uniquement en situation d’épidémie récente ou

installée, par écouvillonnage rectal.

Cependant, contrairement au SARM, la sensibilité du dépistage des entérobactéries
BLSE a peu été étudiée et les pratiques, au sein des réanimations francaises sont

trés hétérogenes en termes de sites et modalités de dépistage.

Du fait de la morbi-mortalité et de I'épidémiologie des BMR, le service de réanimation
chirurgical adulte du Centre Chirurgicale Marie Lannelongue (CCML) s’est investi

dans cette politique de dépistage et dans son optimisation.

Objectifs de I’étude
L’objectif de cette étude est de comparer trois stratégies de dépistage de BMR afin

de déterminer le meilleur site de dépistage de BMR pour les EBLSE et les SARM.

Criteres de jugement principal
e Rentabilité intrinseque de chaque site de dépistage de BMR au sein des
différentes stratégies, en mesurant l'incidence par site, du portage de BMR

au cours des différentes périodes.

Critéres de jugements secondaires
e Date de positivité des écouvillons,
e Saisonnalité du portage de BMR,

e Colts engendrés par le dépistage.
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4. MATERIELS ET METHODES

Type d’étude

Il s’agit d’'une étude observationnelle, monocentrique et rétrospective.

L’étude a été réalisée dans le service de réanimation chirurgicale cardio-thoracique
adulte du Centre Chirurgicale Marie Lannelongue au Plessis-Robinson (92) a partir
de la base de données informatique du service de réanimation et du service de

bactériologie.

Trois périodes ont été sélectionnés pour I'étude de trois stratégies de dépistage :
e La premiére période (P1) du 01/01/2009 au 31/08/2009 s’intéressait aux
écouvillonnages des narines, des aisselles, des scarpas et du pharynx,
e La deuxieme période (P2) du 01/05/2011 au 31/12/2011 s’intéressait aux
écouvillonnages des narines et des scarpas,
e La troisitme période (P3) du 01/01/2012 au 31/08/2012 s’intéressait aux

écouvillonnages des narines, des aisselles et du rectum.

Critéres d’inclusion
L’ensemble des patients hospitalisés en réanimation au cours des différentes

périodes présentant une positivité aux tests de dépistage des BMR ont été inclus.

Critéres de non-inclusion
Aucun critére de non-inclusion ou d’arrét n'a été émis concernant les patients

hospitalisés.

Recueil des données

Pour chaque période, le laboratoire de microbiologie du CCML nous a fourni la liste
de tous les patients présentant un résultat positif a 'un des tests de dépistage de
BMR. Aprés identification des patients colonisés ou infectés, la consultation des

dossiers médicaux s’est faite informatiquement grace au logiciel Hopital Manager®.
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Pour chaque patient colonisé ou infecté, les données suivantes ont été recueillies :

e Caractéristiques démographiques : age du patient, sexe, Indice de Gravité
Simplifié (IGS), type de chirurgie, déces, durée moyenne de séjour, notion
d’'une hospitalisation dans les trois mois précédents I'hospitalisation en
réanimation,

e Caractéristigues du dépistage : site du prélévement, délai d’apparition de
la positivité du test,

e Caractéristiques du séjour en réanimation : utilisation de catécholamines
durant I'hospitalisation, utilisation d’'une antibiothérapie avant le portage,
infections avant et aprés le portage, identification du germe en lien avec

I'infection.

Procédures de dépistages des BMR

Les écouvillonnages étaient réalisés a 'admission (semaine et week-end inclus) puis
de maniére hebdomadaire par les équipes paramédicales chez tous les patients
hospitalisés en réanimation. Les écouvillons étaient ensuite acheminés par coursier
au laboratoire de microbactériologie pour une analyse bactériologique.

Les résultats de ces analyses étaient validés et enregistrés sur la base de données
informatique des résultats biologiques.

Analyses statistiques
Une analyse descriptive a été réalisée pour décrire la population de l'étude. Les
variables qualitatives étaient décrites a l'aide d’effectifs et de pourcentages. Les

variables quantitatives étaient décrites a I'aide des moyennes et d’écart-types.

La comparaison des variables entre-elles était réalisé en utilisant selon la situation, le

test du Chi2, le test exact de Fisher ou la réalisation d’'une ANOVA.
Le seuil de significativité retenu était de 5% (p<0,05) avec une formulation bilatérale.

Les analyses statistiques ont été réalisées a laide du logiciel informatique
StatView®.
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5. RESULTATS

5.1 Caractéristigues démographiques

Les caractéristiques démographiques sont décrites dans le tableau 5.

Sur les trois périodes, 1608 patients ont été inclus pour un total de 8951
prélevements: 37% (598) pendant P1 avec 4401 prélévements, 28% (447) pendant
P2 avec 1755 préléevements et 35% (563) pendant P3 avec 2795 prélévements.

Sur I'ensemble des trois périodes, la prévalence globale des patients porteurs de
BMR était de 3,61% soit 58 patients sur 1608 : 2,74% (44) pour le portage d’EBLSE

et 0,87% (14) pour le portage de SARM.

Les caractéristiques démographiques des patients hospitalisés en réanimation et
ceux ayant un test de dépistage positif sont présentées dans le tableau 1.

Tableau 1 — Caractéristiques démographiques

Population générale

Période 1 (n=598) | Période 2 (n=447) | Période 3 (n=563)

[
svemmoanr [
[ e e
N e

241 (42,8)

63,23 £ 15,43
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Période 1 (n=9) Période 2 (n=10) Période 3 (n=25)

Chirurgie thoracique n,(%)

moyenne = DS 67,77 +11,5 59,9 + 14,79 66,04 + 15,09

DMS (jours) moyenne = DS 14,55 + 9,86 16,10 + 15,38 11,48 + 14,82

Déceés n,(%) -_-

Période 1 (n=7) Période 2 (n=5) Période 3 (n=2)

Chirurgie thoracique n,(%) 5(71,4)

moyenne £ DS 48,57 + 17,12 59,40 £ 17,84 85,50 £ 0,70

DMS (jours) moyenne = DS 23,71 £ 18,24 12,80 + 8,64 2,50+0,71

Décés n,(%) ---
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5.2 Incidence du portage d’EBLSE et de SARM
5.2.1 EBLSE

Les incidences de portage d’EBLSE étaient de 1,5%, 2,24% et 4,4% sur les périodes
1, 2 et 3 ; respectivement. L’incidence du portage de EBLSE augmentait au cours du
temps (p<0,05), tableau 2 et figure 6.

Lorsque 'on cumulait les périodes 2 et 3 (périodes continues), il n’était pas retrouvé

d’aspect compatible avec une saisonnalité pour I'acquisition d’'une BLSE.

Figure 6 — Evolution du portage d’EBSLE sur les périodes 2 et 3.

10
9

8
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v

mai-11 juin-11 aolt-11  octobre-11novembre-11 janvier-12  mars-12 avril-12 juin-12 juillet-12

Temps (mois)

5.2.2 SARM
Les incidences de portage de SARM étaient de 1,17%, 1,12% et 0,35% sur les

périodes 1, 2 et 3; respectivement. L'incidence du portage de SARM tendait a
diminuer au cours du temps (p>0,05), tableau 2 et figure 7.

Lorsque I'on cumulait les périodes 2 et 3, il n’était pas retrouvé d’aspect compatible
avec une saisonnalité pour I'acquisition d’'un SARM.

Page 29 sur 41



Figure 7 — Evolution du portage du SARM sur les périodes 2 et 3.
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Tableau 2 — Incidence du portage de BMR selon les différentes périodes.

Période 1 Période 2 Période 3
n=598 n=447 n=563

EBLSE + %,n 1,5% (9)  2,24% (10)  4,44% (25) <0,05

5.3 Incidence de positivité des prélévements

Le nombre de prélévements rectaux positifs était significativement plus important
durant la période 3 comparé au nombre de prélevements positifs de scarpas a la
période 1 et 2 (p<0,05) (tableau 3).
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Tableau 3 — Incidence de positivité des prélevements selon les différentes périodes.

Période 1 Période 2 Période 3

L0 9/1119 (0,80%) 11/881 (1,24%) 4/1077 (0,37%)  >0,05

Aleeelisss 1/1101 (0,09%) 9/836 (1,08%)

L e

5.4 Délai de positivité des écouvillons

Il n’était pas retrouvé de différence statistiquement significative entre les différentes
périodes pour les EBLSE et les SARM (tableau 4), bien que le délai de positivité des
prélévements du rectum semble étre plus précoce (en moyenne, 3j pour I'’écouvillon
rectal en période 3 versus 6j pour I'écouvillon de scarpa en période 1 et 7j pour

I'écouvillon de scarpa en période 2).

Tableau 4 — Délai de positivité des écouvillons selon les différentes périodes

Période 1 Période 2 Période 3

S sl see | 250(4,5-34,2) 5,0 (0-7,5)
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5.5 Caractéristiques des porteurs de BMR au cours des trois périodes

Il N’y avait pas de différence significative chez les porteurs de BMR au cours des trois
périodes (tableaux 5 et 6).

Tableau 5 — Caractéristiques des porteurs d’EBLSE en réanimation.

Période 1 Période 2 Période 3

n=9 n=10
Hospitalisation dans les 3 mois
précédant ’admission
Usage de catécholamines 77,7% (7) 70% (7)
Infections acquises en réanimation
avant Pacquisition du portage

Infections acquises en réanimation

n=25

60% (15) 0,6

222% (2)  30% (3) 36%(9) 05

aprés l'acquisition du portage

Germes identiques entre I'infection et
la BMR acquise
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Tableau 6 — Caractéristiques des porteurs de SARM en réanimation.
Périodel Période2 Période 3
n=5 n=2

Hospitalisation dans les 3 mois

précédant I’admission

Usage de catécholamines 71% (5) 60% (3) 100% (2) 0,5

Infections acquises en réanimation
avant IP'acquisition du portage
Infections acquises en réanimation
\ - 28% (2) 60% (3) 0% (0) 0,3
apres l'acquisition du portage
Germes identigues entre I'infection et la

BMR acquise

5.6 Co(ts engendrés par le dépistage

La nomenclature BHN/PHN des CHU du 09/04/2009 stipule que pour chaque BMR
recherchée et par site, il faut coter cette recherche en « BHN160 ». Cette cotation

équivalente a 43,20 €, correspond au dépistage d’'un germe sur un site.

Le colt de dépistage de deux germes (SARM et EBLSE) est donc de 86,40 €. A
cela, il faut ajouter le colt d’'un acte infirmier (3,15 €) et le colt de 'acheminement
des prélevements (2,50 €) soit un co(t total estimé de 92,05 €/dépistage/patient en

réanimation.

Pour I'ensemble des prélévements négatifs effectués, le codlt total estimé est de

815 379 € sur une période de 27 mois soit un surcolt estimé de 507 €/patient.
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6. DISCUSSION

Nos données suggerent que bien qu’il y ait une tendance a I'augmentation du
portage d’EBLSE, I'’écouvillonnage du rectum permettrait une meilleure identification
des patients porteurs de BMR par rapport aux autres sites, en particulier les scarpas.
Nos données confirment l'intérét de I'’écouvillonnage nasal pour le dépistage des
SARM.

Bien que ces données soient rétrospectives, les résultats semblent en accord avec

les dernieres recommandations d’experts concernant le choix du site a dépister [6].

Par ailleurs, nos résultats confirment que I'évolution de I'épidémiologie européenne
actuelle est identique au sein du CCML : augmentation croissante de I'incidence du
portage d’'EBLSE et diminution de l'incidence du portage du SARM au cours des

différentes périodes.

A noter que I'incidence de portage de SARM et d’EBLSE retrouvée au CCML était
bien inférieure a I'incidence nationale. Cette différence s’explique par une écologie
locale particuliere dans un établissement de soin ou les services médico-chirurgicaux
sont spécialisés dans la chirurgie cardio-thoracique. |l n’existe pas de service de
chirurgie abdominale ou urologique, avec des suites opératoires pouvant conduire a

la sélection de germes du tractus uro-digestif.

Il n’a pas été mis en évidence de saisonnalité du portage de SARM ou d’EBLSE. Il
n’était pas possible d’étudier I'incidence cumulée du portage de BMR car les

périodes n’étaient pas consécutives.

Il existe des limites a notre étude. La premiéere étant liée au caractere rétrospectif de

la collection des données.

Les sites de préléevements n’ayant pas été systématisés au cours des différentes
périodes, il n’était pas possible de comparer directement I'efficacité de dépistage de
chaque site en prenant en compte I'évolution épidémiologique du portage de BMR au
cours du temps. En effet, les changements de pratiques, la volonté de réduire la
charge en soin du personnel paramédical et la réduction des codts liés au dépistage
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ne permettait pas de continuer le dépistage au niveau de sites qui ne semblaient pas

rentables.

L’abandon du pharynx comme site de dépistage entre les périodes 1 et 2 s’explique
par les difficultés techniques imposées au personnel paramédical et par le faible
rendement de ce dernier. L’'abandon du site de dépistage aisselle entre les périodes
1 et 2 est le fait d’'une volonté de simplification des pratiques. Nous avons décidé de
réintégrer cette technique lors de la période 3 devant sa facilit¢é de réalisation
technique et pour disposer de 3 sites de dépistages réparties sur 'ensemble du

corps.

Nous avons estimé le surcodt du dépistage a 507€/patient. Malgré cela, on sait que
lorsqu’un patient présente une colonisation a BMR, celle-ci peut avoir plusieurs
conséquences notables. En cas d’infection, les antibiotiques utilisés en probabiliste
pour traiter cette infection seront a large spectre afin de garantir une efficacité de
'antibiothérapie dans [I'attente de [Iidentification microbiologique. A noter que
I'utilisation d’antibiotiques a large spectre, au titre de n'importe quelle antibiothérapie,
n’est pas sans risques en terme de déséquilibre de la flore digestive et de risque de
colonisation ou d’infection a d’autres BMR. Par ailleurs, ces antibiotiques a large
spectre sont généralement plus onéreux. En effet, une bactériémie a SARM colte 4
fois plus cher qu’'une bactériémie a SASM [21][22]. L’infection a BMR est associée a
une aggravation du pronostic et a une durée de séjour augmentée en moyenne de 4
jours [37]. Le surco(t est également majeur avec une augmentation du temps de
travail avec un temps supplémentaire consacré a un patient porteur d'un SARM en
réanimation estimé a 16mn/j/patient pour une infirmiére et 10mn/j/patient pour un
meédecin [38], du temps en bionettoyage de la chambre, en soins techniques, en
soins de nursing ainsi qu’en consommable : matériel a usage unique, protections
individuelles [39]...

Il est donc indispensable d’étre le plus performant sur le choix du site de dépistage.

Notre étude suggere donc la nécessité d’utiliser comme seuls sites de dépistage des

BMR : les narines et le rectum.
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Concernant la fréequence de dépistage, nous avons vu que les recommandations
d'expert de la Société Frangaise d’Hygiéne Hospitaliere ne préconisent pas un
dépistage systématique des BLSE en réanimation en dehors d’une situation

épidémique et que le dépistage hebdomadaire n’est pas non plus recommandée.

Dans son travail publié en 2014 [40], Grohs a étudié a quelle fréquence la réalisation
d'un dépistage systématique était la plus rentable pour la détection des
Entérobactéries multirésistantes, incluant des EBLSE et des céphalosporinases
hyperproduites en prélevant, pendant 3 mois, par écouvillonnage rectal, tous les
patients de réanimation. Il a ainsi montré qu’en comparaison au dépistage a I'entrée
et a la sortie du patient et au dépistage a I'entrée puis hebdomadaire, le dépistage a
'entrée, hebdomadaire puis a la sortie, permettait d’augmenter significativement le
nombre d’Entérobactéries multirésistantes isolées: respectivement, 77%, 76% et
86% (p<0,001). Selon eux, la stratégie de dépistage la plus codlt-efficace serait la
réalisation de deux écouvillonnages : le premier a 'admission et le deuxiéme a la
sortie. Ce double prélevement permettrait une détection de 87,5% des BLSE, 67,3%

des céphalosporines hyperproduites et 77,4% des Entérobactéries multirésistantes.

Un travail en cours a I'hdpital Tenon tente, pour sa part, de révéler une hétérogénéité
des pratiques au niveau nationale, en vue d’établir des recommandations de bonne
pratigue en cas de mise en place d'un dépistage systématisé. De fait, de telles
recommandations a l'attention de I'ensemble des réanimations chirurgicales ou
médico-chirurgicales permettraient une homogénéisation des pratiques sur les sites

de dépistage des BMR avec un impact économiqgue non négligeable.
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7. CONCLUSION

Le dépistage des BMR en réanimation est un enjeu de santé publique indispensable
pour contenir la diffusion hospitaliere de ces espéces et éviter 'émergence de
nouvelles résistances. Cette étude suggére que le dépistage par écouvillonnage
nasal et rectal est préférable et que ce sont les sites de choix a privilégier a la mise

en place d’'une stratégie de dépistage.

Il semble également important de promouvoir les systemes d’information existant
comme les fiches techniques réalisées par les différents CCLIN. Cela en vue de
sensibiliser le patient a la nécessité d’informer tous professionnels de santé de ce
portage avant ou au cours d'une hospitalisation ou a la mise en route d'une

antibiothérapie.

La création d’une carte de porteur de BMR délivrée au patient, la mise en place d’un
site internet d’aide a l'antibiothérapie ou la création d’'une campagne d’information
nationale sur les BMR sont des axes de recherche qui permettraient de mieux
sensibiliser les professionnels de santé et/ou les patients a la gestion des risques liés

au portage d’une BMR.
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Comparaison de trois stratégies de dépistage des bactéries multirésistantes en
réanimation chirurgicale

Résumé :

Introduction: Les recommandations nationales de 2009 sur la prévention de la
transmission croisée préconisent un dépistage systématique du staphylocoque doré
résistant a la méticilline (SARM) par écouvillonnage nasal. Pour les entérobactéries
a béta-lactamases a spectres étendus (EBLSE), le dépistage doit étre réalisé par
ecouvillonnage rectal. Les pratiques au sein des réanimations sont hétérogenes. Le
but de notre étude est de comparer la rentabilité de 3 stratégies de dépistage des
BMR définis selon l'incidence de portage des BMR au cours de 3 périodes.

Matériel et Méthodes: Nous avons réalisé une étude rétrospective, descriptive,
monocentrique, réalisée dans un service de réanimation chirurgicale adulte de 19
lits en région parisienne. Tous les patients hospitalisés ont été inclus. Les
prélevements ont été réalisés a 'admission du patient puis de maniére
hebdomadaire. Seuls les prélévements des sites de dépistage choisis au cours des
trois périodes ont été analysés. La période 1, du 01/01/2009 au 31/08/2009, durant
laquelle 598 patients ont été inclus et dépistés au niveau des narines, aisselles,
scarpas, et pharynx; la période 2, du 31/05/2011 au 31/12/2011, durant laquelle 447
patients ont été inclus et dépistés au niveau des narines et scarpas et la période 3,
du 01/01/2012 au 31/08/2012, durant laguelle 563 patients ont été inclus et dépistés
au niveau des narines, aisselles et rectum ; pour un total de 8951 prélévements.
Résultats: Les incidences de portage d’EBLSE étaient de 1,5%, 2,24% et 4,4% sur
les périodes 1, 2 et 3 ; respectivement. L'incidence du portage de EBLSE
augmentait significativement au cours du temps (p<0,05). Les incidences de portage
de SARM étaient de 1,17%, 1,12% et 0,35% sur les périodes 1, 2 et 3 ;
respectivement. L’incidence du portage de SARM diminuait au cours du temps
(p>0,05). L'incidence de préléevements rectaux positifs était significativement plus
importante durant la période 3 comparé a l'incidence des prélévements positifs de
scarpas a la période 1 et 2 (p<0,05). Il n’a pas été objectivé de différence de délai
de positivité ou de saisonnalité pour I'acquisition d’'une EBLSE ou d’'un SARM au
cours des 3 périodes.

Discussion: Notre étude suggére que I'écouvillonnage du rectum permet une
meilleure identification du portage d’EBLSE par rapport aux autres sites, en
particulier les scarpas. L’écouvillonnage nasal reste indispensable pour le dépistage
des SARM.

Mots clés :
Bactérie multirésistante, dépistage, réanimation
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