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Les résistances aux antibiotiques

Jean‐Luc Pellegrin

Effet des antibiotiques

Antibiotiques

Mort Survie (résistance)
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Aspect historique
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Mécanismes d’action des 
antibiotiques

Bétalactamines
Glycopeptides
Fosfomycine

Colimycine
Daptomycine

Quinolones
Aminosides
Macrolides
Tétracyclines
Linézolides

Rifampicine
Sulfamides
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Mécanismes de résistance aux 
antibiotiques

Survie / Résistance

Effet des antibiotiques

Antibiotiques

Mort
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Surette M, Wright G, Ann.Rev.Microb., 2017

Mécanismes de résistance

Diminution de perméabilité
Aminosides,  B‐lactamines, 
Fluoroquinolones

Efflux
Fluoroquinolones, Blactamines, 
Macrolides, Aminosides, Tétracyclines, 

Modification de la cible . 
Fluoroquinolones, Macrolides, 
B‐lactamines, Aminosides, Sulfamides, 
Triméthoprim,. Acide Fusidique

 Inactivation de l’antibiotique
Aminosides,  B‐lactamines,…….

Résistance naturelle

Caractéristique d’une 
espèce bactérienne

Phénotype normal
« sauvage »

 Définit  le spectre d’activité
des ATB

 Espèces habituellement 
sensibles, 

I ou R

Résistance acquise

Comportement « anormal » de 
certaines souches d’une espèce

R évolutives, fréquence variable

Phénotype résistant

 Modifications génétiques
 mutations

 acquisition de gènes étrangers
 Gènes intégrés au chromosome

 Éléments mobiles
(plasmides, transposons, intégrons)

Caractère naturel ou acquis de la resistance
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Survie / Résistance

Acquisition de gène 

échange de matériel 
génétiqueMutation

Effet des antibiotiques

Antibiotiques

Mécanismes génétiques d’acquisition de 
résistance

• Mutation
ATB
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Mécanismes génétiques d’acquisition de 
résistance

• Mutation

• Acquisition de matériel génétique
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Diffusion des bactéries résistantes

epidemic & endemic

mutation

selection

fixation of resistant genes and resistant
bacteria in bacterial populations

spread

well-adapted clones

allodemic

lateral transfer
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Hughes D, Andersson D, Ann. Rev. Microb., 2017

Eldholm V, Balloux F, Trends Microb., 2017
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Eldholm V, Balloux F, Trends Microb., 2017

Eldholm V, Balloux F, Trends Microb., 2017
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Eldholm V, Balloux F, Trends Microb., 2017

Eldholm V, Balloux F, Trends Microb., 2017
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Les bactéries virulentes sont‐elles plus résistantes ?
A priori non: méningocoque, salmonelles

Les bactéries résistantes sont‐elles plus virulentes ?
A priori non . Mais l’échec des antibiothérapies augmente
la mortalité.

Attention à la pression de sélection prolongée

La notion de « Resistome »
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Surette M, Wright G, Ann.Rev.Microb., 2017
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Conséquences cliniques de la 
résistance aux antibiotiques

Friedman N.D., Clin Microbiol Infect 2016
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Friedman N.D., Clin Microbiol Infect 2016

Consommation d’antibiotiques et 
résistances aux antibiotiques
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La résistance aux antibiotiques –
un problème du présent et du futur

• La progression de la résistance aux antibiotiques est un problème
important de santé publique : les bactéries résistantes sont devenues
une préoccupation quotidienne dans les établissements de santé en
Europe.
– Selon l’étude Burden BMR*, conduite en France (établissements de santé et 

ville, données 2012)
 158 000 cas d’infections à bactéries résistantes aux antibiotiques (BMR) par an

 dont 16 000 infections invasives (infections graves : méningites, 
bactériémies/septicémies)

 12 500 décès par an directement associés à ces infections 

• Les données présentées ci-après proviennent du réseau européen de
surveillance de la résistance bactérienne aux antibiotiques, EARS-Net
et du réseau français de surveillance des bactéries multi-résistantes
dans les établissements de santé BMR-Raisin

*InVS. Morbidité et mortalité des infections à bactéries multi-résistantes aux antibiotiques en France en 2012. Étude Burden BMR, rapport - Juin 2015. 
Saint-Maurice : Institut de veille sanitaire ; 2015. 21 p. http://invs.santepubliquefrance.fr//fr/Publications-et-outils/Rapports-et-syntheses/Maladies-
infectieuses/2015/Morbidite-et-mortalite-des-infections-a-bacteries-multi-resistantes-aux-antibiotiques-en-France-en-2012
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2002 2014

Staphylococcus aureus résistant à la méticilline (SARM),
isolés d’infections invasives (bactériémies et méningites)

Source: European Antimicrobial Resistance Surveillance - Network (EARS-Net)

33% 17%

Evolution de l’incidence SARM et EBLSE dans les 
établissements de santé français, Réseau BMR-Raisin

Source : Rapport BMR-Raisin : Surveillance nationale des bactéries multirésistantes dans les 
établissements de santé : réseau BMR-Raisin.
Disponible sous : http://invs.santepubliquefrance.fr//bmr-raisin

Densité d’incidence des SARM et des EBLSE pour 1000 journées 
d’hospitalisation (incidence globale par année).
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Evolution de la répartition des espèces de EBLSE dans les 
établissements de santé français, Réseau BMR-Raisin

Source : Rapport BMR-Raisin : Surveillance nationale des bactéries multirésistantes dans les établissements de 
santé : réseau BMR-Raisin.
Disponible sous : http://invs.santepubliquefrance.fr//bmr-raisin

Résistance de E. coli aux céphalosporines de 3ème

génération

Source: European Antimicrobial Resistance Surveillance Network (EARS-Net). 

- Disparités importantes entre pays européens 

- Nette augmentation en France entre 2002 et 2013

2002 2014

<1% 9,9%



10/11/2017

20

Enterobactéries résistantes aux carbapénèmes

Source : European Antimicrobial Resistance Surveillance Network (EARS-net). 

% d’isolats de K. pneumoniae résistants 
aux carbapénèmes, 2014

Episodes à entérobactéries productrices de 
carbapénémases (EPC) signalés en France de 2004 - 2015

• 2 385  épisodes impliquant des EPC depuis 2004 (bilan au 31.12.2015)

• Forte augmentation des épisodes signalés pendant l’été 2015

• Lien avec un voyage à l’étranger rapporté pour 1 131 épisodes 

(47%) depuis 2004 (sous estimation probable) 

Source : InVS, signalement des infections nosocomiales.
http://invs.santepubliquefrance.fr//epc

<1%

Consommation d’antibiotiques en France
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Ce qu’il ne faut pas faire,

ce qu’il faut faire

L’histoire du pneumocoque
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Limiter l’antibiorésistance
Un enjeu de santé animale

et de santé publique

54
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“Antibiotic resistance, similar to climate change, is a shared
global problem, but unlike climate change, national and local
action produces direct localized benefits in addition to
improving the global situation”.

Tackling antimicrobial resistance at global and local scales Hellen Gelband and Ramanan Laxminarayan Center for 
Disease Dynamics, Economics & Policy, 1616 P St NW, Suite 430, Washington, DC 20036, USA 


