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Un groupe de travail issu du ComitŽ de lÕantibiogramme de la SociŽtŽ fran•aise de micro -
biologie (CA-SFM),Žlargi ˆ dÕautres membres de la SFM et de la SociŽtŽ de pathologie
infectieuse de langue fran•aise (SPILF) a ŽlaborŽ en 1995 un prŽ-projet relatif ˆ lÕorga -
n i s ation de la surveillance de la rŽsistance aux antibiotiques en Fra n c e. Un comitŽ de 
p i l o t age a rŽdigŽ en 1996 le projet dŽfi n i t i f. En juillet 1997, l Õ O b s e rvat o i re national de
lÕŽpidŽmiologie de la rŽsistance bactŽrienne aux antibiotiques (ONERBA) a ŽtŽ officielle -
ment crŽŽ en tant quÕassociation rŽgie par la loi de 1901.

Les objectifs de lÕONERBA sont clairement ŽnoncŽs dans ses statuts :
4 rassembler les informations disponibles concernant lÕŽvolution des rŽsistances bactŽ-
riennes aux antibiotiques en France, les analyser et les comparer ˆ celles obtenues dans
les pays Žtrangers ;
4 agir en conseiller pour amŽliorer la qualitŽ des informations et les conditions de leur
recueil;
4 m e t t re en place des Žtudes destinŽes ˆ  recueill ir des info rm ations non disponibl e s;
4 m e t t re ˆ  la disposition des autoritŽs sanitaire s ,sociŽtŽs savantes et pro fessionnels 
de santŽ les info rm ations concernant lÕŽvolution des rŽsistances bactŽriennes aux anti-
biotiques;
4 participer ̂  des actions de formation entrant dans le cadre des objectifs citŽs ci-dessus,
notamment par le biais de prŽsentations et de publications.

Le Conseil scientifique, qui prend en charge les aspects techniques et  scientifiques des
activitŽs de lÕONERBA,a ŽtŽ dŽsignŽ en septembre 1997 par le Conseil dÕadministration
de lÕassociation. Il rŽunit les reprŽsentants des rŽseaux de microbiologistes (rŽseaux de
laboratoires hospitaliers,de laboratoires de ville et de laboratoires vŽtŽrinaires) identifiŽs
ˆ cette Žpoque pour leur expŽrience de la surveillance de la rŽsistance bactŽrienne aux
antibiotiques. Ces rŽseaux constituent la base du ÒrŽseau de rŽseauxÓquÕest lÕONERBA.
Dans le Conseil scienti fique sont aussi reprŽsentŽs t rois centres nationaux de rŽfŽre n c e
( C N R ) ,ce qui permet leur interaction avec les rŽseaux. En janvier 2000,deux autres rŽseaux
de laboratoires de ville ont rejoint lÕONERBA,et le reprŽsentant dÕun autre CNR a intŽgrŽ
le Conseil scientifique.

Au total,ces rŽseaux de microbiologistes (annexe1) regroupent aujourdÕhui plus de trois
cents laboratoires hospitaliers,une centaine de laboratoires de ville et une quarantaine de
l ab o rat o i res vŽtŽri n a i res. Pour que chacun des rŽseaux se reconnaisse au sein de lÕONERBA ,
il est apparu indispensable de rŽdiger une charte sur le mode de fonctionnement du Conseil
scientifique(annexe2).

Au sein de lÕONERBA,lÕidŽe est de conserver et de mettre ˆ profit la complŽmentaritŽ 
des rŽseaux et non pas de les uniformiser. En effet, les rŽseaux m•nent plusieurs th•mes 
de surveillance simultanŽment ou un m•me th•me avec des approches complŽmentaires.
LÕobjectif est dÕamŽliorer progressivement la qualitŽ ainsi que la pertinence des donnŽes,
en particulier par lÕadoption dÕune mŽthodologie commune.

CÕest dans cet esprit que les prŽsentes recommandations ont ŽtŽ rŽdigŽes.

Claude-James Soussy,
PrŽsident du Conseil dÕadministration de lÕONERBA

Ava n t - p ro p o s
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CO N T E XTE NAT I O N A L

La rŽsistance bactŽrienne aux antibiotiques est responsable de nombreux probl•mes mŽdi-
c a u x ,Žconomiques et de santŽ publ i q u e, tant en mŽdecine de ville quÕ̂ lÕh™pital et en mŽde-
cine vŽtŽrinaire. Ces probl•mes ne peuvent •tre abordŽs de mani•re rationnelle que si lÕon
dispose de donnŽes rŽguli•res et fiables sur la frŽquence et les caractŽristiques de la rŽsis-
tance. 

Ë la demande du minist•re de la SantŽ,lÕAgence nationale pour le dŽveloppement de lÕŽva-
luation mŽdicale (ANDEM) et le ComitŽ technique national des infections nosocomiales
(CTIN) ont,avec le concours de plusieurs sociŽtŽs savantes,publiŽ en 1996 un texte sur le
ÒBon usage des antibiotiques ̂  lÕh™pitalÓ( 1 ) ,dans lequel est annoncŽe la nŽcessitŽ de mettre
en place un observatoire national de la rŽsistance. 

CÕest pour rŽpondre ˆ cette demande que lÕObservatoire national de lÕŽpidŽmiologie de la
rŽsistance bactŽrienne aux antibiotiques (ONERBA) a ŽtŽ crŽŽ en 1997. En Fra n c e, de nom-
breux  laboratoires  de microbiologie de ville, hospitaliers ou vŽtŽrinaires Žtaient dŽjˆ orga-
nisŽs en rŽseaux qui,par leur expŽrience des aspects pratiques de la surveillance de la rŽsis-
tance, constituaient une base solide pour organiser le travail scientifique et technique au
sein de lÕONERBA. CÕest pourquoi lÕONERBA a dÕemblŽe proposŽ de fŽdŽrer la douzaine
de rŽseaux  qui se consacraient ˆ la surveillance de la rŽsistance aux antibiotiques,et fonc-
tionnaient de mani•re pŽrenne depuis plusieurs annŽes (mŽdiane quatre ans,extr•mes deux
ˆ quinze ans) dans notre pays.

CO N T E XTE EURO P ƒ E N

Les besoins en termes de surveillance de la rŽsistance ont aussi ŽtŽ ressentis ˆ lÕŽchelon
e u ropŽen. En dŽcembre 1997, ˆ  V Ž ro n e, lÕOMS a rŽuni sur ce th•me des ex p e rts dÕune ving-
taine de pays euro p Ž e n s ,a fin de fa i re le bilan de ce qui Žtait organisŽ dans ces pays en
termes de surveillance. Cette rencontre a permis de crŽer lÕEuropean study group for anti-
m i c robial resistance surveillance (ESGARS) au sein de lÕEuropean society of clinical micro-
biology and infectious diseases (ESCMID).

La surveillance de la rŽsistance a constituŽ lÕun des principaux th•mes de la confŽrence de
lÕUnion europŽenne ÒThe Microbial ThreatÓ,qui sÕest tenue ˆ Copenhague en septembre
1998,et qui fut ˆ lÕŽvidence un point de non-retour dans la prise en compte de la rŽsistance
aux antibiotiques dans le domaine de la santŽ publique (2). Les recommandations Žmises
au terme de cette confŽrence insistent sur le fait que le succ•s dÕune surveillance euro p Ž e n n e
dŽpendra de lÕefficacitŽ des syst•mes nationaux de surveillance et de leur pertinence, non
seulement sur le plan des techniques micro b i o l ogiques (nŽcessitŽ de priv i l Ž gier les mŽthodes
quantitatives),mais aussi sur le plan clinique (nŽcessitŽ dÕidentifier les facteurs de risque
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de la rŽsistance, de gŽnŽrer des donnŽes sur les bactŽries communautaires et nosocomiales
ainsi que des donnŽes concernant les infections documentŽes),et sur le plan ŽpidŽmiolo-
gique (nŽcessitŽ de minimiser les biais,dÕutiliser des dŽnominateurs pertinents). Enfin,il
est recommandŽ de regrouper les rŽseaux existants en ÒrŽseaux de rŽseauxÓ,ce qui est un
des principes fondateurs de lÕONERBA.

BESOIN DE RECO M M A N D ATIONS MƒTHODOLOGIQUES 

LÕi m p o rtance de consolider le syst•me de surveillance de la rŽsistance bactŽrienne aux
antibiotiques en France est illustrŽe par lÕexistence de plusieurs projets et initiatives dont
le but est de produire des donnŽes sur la rŽsistance en Europe, mais qui ne reposent pas,en
gŽnŽral,sur des syst•mes affichant des objectifs nationaux. Une revue rŽcente (3) a identi-
fiŽ une vingtaine  de ces projets et initiatives soutenus par des structures tr•s diverses (Com-
munautŽ euro p Ž e n n e, O M S, C e n t e rs for disease control des ƒtat s - U n i s ,fi rmes pharm a-
ceutiques,sociŽtŽs de services ˆ but commercial).

En France, ˆ la suite de la confŽrence de Copenhague, trois groupes dÕexperts coordonnŽs
par lÕInstitut de veille sanitaire (InVS) ont ŽlaborŽ en novembre-dŽcembre 1998 des pro-
positions rŽunies sous la forme dÕun ÒPlan national dÕaction pour la ma”trise de la rŽsis-
tance aux antibiotiquesÓ(janvier 1999),qui inclut des recommandations sur la surveillance
de la rŽsistance aux antibiotiques,en particulier sur la mŽthodologie (4). Certaines de ces
recommandations  entrent dans le cadre du prŽsent guide:
4 Surveiller :

Ðla rŽsistance des principales esp•ces dÕintŽr•t mŽdical aux principaux antibio-
tiques;

Ðla rŽsistance des bactŽries isolŽes dÕinfections dŽfinies et documentŽes;
Ðles bactŽries multirŽsistantes.

4 Inciter les rŽseaux de surveillance ̂  utiliser la m•me mŽthodologie (dŽfinition de cas,
dŽdoublonnage, donnŽes minimales communes).
4  D Ž velopper la surveillance de la rŽsistance pour  cer taines infections commu n a u-
tair es graves conduisant ˆ lÕhospitalisation.
4 Renforcer la surveillance, par fili•r e, des esp•ces bactŽriennes responsables dÕinfec-
tions animales et de zoonoses,en dŽveloppant une collaboration entre mŽdecins et vŽtŽri-
naires.

Par ailleurs,un programme de lutte contre les bactŽries multirŽsistantes en milieu hospita-
lier a ŽtŽ sŽlectionnŽ au niveau national comme lÕun des th•mes prioritaires par le CTIN et
les Centres de coord i n ation des comitŽs de lutte contre les infections nosocomiales
(C.CLIN), dans le cadre du RŽseau dÕŽtude et de surveillance des infections nosocomiales
(RESIN). Un tel programme implique des actions de surveillance ˆ partir des laboratoires
hospitaliers (5, 6).

E n fi n , le dŽcret du 6 dŽcembre 1999 re l ati f aux CLIN a pris en compte ce contex t e,
puisquÕil y est prŽcisŽ que Ò chaque Žtablissement de santŽ organise en son sein la lutte
c o n t re les infections nosocomiales, y compris la prŽvention de la rŽsistance bactŽri e n n e
aux antibiotiquesÓ( 7 ). Cette obl i gation est en cohŽrence avec les re c o m m a n d ations de
lÕANDEM de 1996 qui prŽcisent quÕ̂ lÕh™pital, le lab o rat o i re de micro b i o l ogi e, gr‰ce ̂
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un syst•me dÕinfo rm ation mŽdicale adap t Ž ,doit pouvoir pro d u i re rŽgul i•rement au nive a u
local Òdes info rm ations re l at ives aux rŽsistances des principales esp•ces bactŽriennes aux
p rincipaux antibiotiques considŽrŽs comme des indicat e u rs pert i n e n t s Ó .

En conclusion,tous ces programmes et actions de surveillance de la rŽsistance ˆ partir des
laboratoires impliquent que les microbiologistes disposent de recommandations mŽthodo-
logiques qui leur permettent dÕassurer leurs missions. Il convient donc de mettre ˆ la dis-
position de tous les micro b i o l ogistes des lab o rat o i res dÕanalyses mŽdicales de ville, d e s
laboratoires des Žtablissements de soins et des laboratoires vŽtŽrinaires,le support mŽtho-
dologique minimal leur permettant dÕune part de travailler ˆ lÕŽchelon local et,dÕautre part,
de travailler en rŽseau. Les micro b i o l ogi s t e s ,fo rmŽs ˆ  la surveillance pour des besoins
locaux,seront ̂  m•me de rŽpondre ̂  des objectifs rŽgionaux et nationaux et,in fine, de par-
ticiper ˆ des actions de surveillance au niveau europŽen.

CÕest dans cet esprit quÕa ŽtŽ rŽdigŽe cette pre m i • re sŽrie de re c o m m a n d ations par le Conseil
scientifique de lÕONERBA,concernant la mŽthodologie et la pratique de la surveillance de
la rŽsistance bactŽrienne aux antibiotiques dans les laboratoires de microbiologie. 

R E CO M M A N D ATIONS MƒTHODOLOGIQUES DE LÕ O N E R BA

Les recommandations contenues dans ce guide ont ŽtŽ rŽdigŽes ˆ partir du contenu de la
session ONERBA qui sÕest tenue lors de la RŽunion interdisciplinaire de chimiothŽrapie
anti-infectieuse (RICAI) ˆ Paris en dŽcembre 1998,et dont un compte-rendu sous forme
de rŽsumŽ a ŽtŽ publiŽ en 1999(8). Ces recommandations concernent la surveillance en
mŽdecine humaine et vŽtŽrinaire (9, 10), et essentiellement les aspects microbiologiques
de la surveillance de la rŽsistance incluant:
4 les diffŽrents types dÕinformation,les principes gŽnŽraux du recueil des donnŽes corres-
pondant ˆ ces types dÕinformation,lÕexpression des rŽsultats,les crit•res dÕinterprŽtation,
la rŽsistance croisŽe et la corŽsistance;
4 les dŽfinitions et thŽsaurus communs en mŽdecine humaine et en mŽdecine vŽtŽrinaire
concernant les sujets observŽs (identitŽ et caractŽristiques),les dates,les prŽl•vements,les
bactŽries,les antibiotiques;
4  les doublons ŽpidŽmiologiques : p ri n c i p e s ,d Ž fi n i t i o n s ,a n t i b i o t y p e, reconnaissance et
usage ;
4 la stratification des donnŽes: indicateurs dÕactivitŽ mŽdicale, param•tres ˆ utiliser pour
les infections commu n a u t a i re s ,p a ra m • t res pour dŽfinir le cara c t • re commu n a u t a i re ou noso-
comial dans les Žtablissements de soin,param•tres ˆ utiliser pour les bactŽries multirŽsis-
tantes dans les Žtablissements de soins, p a ra m • t res ˆ  utiliser en mŽdecine vŽtŽri n a i re ;
4  les contr™les de qualitŽ: contr™les de qualitŽ intern e, contr™les de qualitŽ ex t e rn e,c o n t r ™ l e s
de vraisemblance.

Certains aspects non microbiologiques de la surveillance de la rŽsistance (Žchantillonnage,
statistiques,informatique) ne sont pas abordŽs dans les prŽsentes recommandations. En ce
qui les concerne, il est conseillŽ de se reporter ˆ des ouvrages de rŽfŽrence, par exemple:
MŽthodes statistiques ˆ lÕusage des mŽdecins et des biologistes (11) ; MŽthodes en ŽpidŽ-
miologie (12) ; ƒpidŽmiologie dÕintervention(13) ;Clinical epidemiology, a basic science
for clinical medicine(14) ; ƒvaluation de la dŽcision mŽdicale. Introduction ˆ lÕanalyse
mŽdico-Žconomique(15) ; Informatique mŽdicale(16).
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E n fi n , puisque la ma”trise des rŽsistances bactŽriennes passe non seulement par la lutte
contre la dissŽmination des souches rŽsistantes et des supports molŽculaires de rŽsistance
(lutte contre la transmission croisŽe des souches),mais aussi par la diminution de la pres-
sion de sŽlection (bon usage des antibiotiques),les donnŽes sur la rŽsistance aux antibio-
tiques doivent •tre confrontŽes aux donnŽes de consommation des antibiotiques,aussi bien
ˆ lÕŽchelon local que national,comme cela est indiquŽ:
4  dans les re c o m m a n d ations de lÕANDEM de 1996 ( 1 ) qui prŽcisent quÕ̂ lÕh™pital, un 
des r™les du COM.MED est Ò d Õ examiner la consommation antibiotique au rega rd de la
rŽsistance bactŽrienne et de lÕactivitŽ mŽdicaleÓ;
4 dans les propositions du ÒProgramme de ma”trise de la rŽsistance aux antibiotiquesÓ(4)
rŽdigŽ sous la coordination de lÕInVS (janvier 1999).
Cet aspect nÕest pas abordŽ dans les prŽsentes recommandations. n
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LES QUATRE TYPES D©INFORMAT I O N

Dans le cadre dÕun programme de survei llance de la rŽsistance bactŽri e n n e, il faut dis-
tinguer quat re types dÕinfo rm ation sur la base de leur contenu et de leur util isat i o n
( t abl e a uI ) . Ces quat re types dÕinfo rm ation sont indispensables et complŽmentaire s ,
car ils sont destinŽs ˆ  diff Ž rentes cat Ž go ries d©acteurs impl iquŽs dans lÕutilisation des 
a n t i b i o t i q u e s:
4 type 1 : analyse des populations bactŽriennes selon le niveau de sensibilitŽ,au sein des
principales esp•ces;
4  type 2 : s t atistiques globales de rŽsistance pour les principales esp•ces bactŽri e n n e s;
4 type 3 : rŽsistance bactŽrienne dans les infections documentŽes (statistiques et facteurs
de risque);
4 type 4 : prŽvalence, incidence et caractŽristiques des bactŽries multirŽsistantes.

Sur un plan pratique, ces quatre types dÕinformation se distinguent aussi par leur mode de
prŽsentation et leurs principes de recueil,ainsi que par les contraintes que ceux-ci impli-
quent pour les laboratoires qui participent ˆ leur recueil.

Le tableauI rŽsume les caractŽristiques des quatre types dÕinformation (objet,prŽsenta-
tion, utilisation,principes de recueil,contraintes). Les enjeux en sont distincts,mais com-
plŽmentaires.

ENJEUX DES QUATRE TYPES D©INFORMAT I O N

Co nt ribuer ˆ  dŽf inir  les valeurs cr it iques dŽl imit ant  les t rois cat Ž g o ries cl iniques
( s e n s i b l e, i nte rm Ž d i a i re, r Ž s i s t a nt )

Pour Žtablir et rŽviser les valeurs critiques des concentrations et des diam•tres dÕinhibition
qui dŽl imitent les trois cat Ž go ries cliniques (sensibl e, i n t e rm Ž d i a i re, r Ž s i s t a n t ) ,le CA-
SFM)utilise entre autres des donnŽes quantitatives sur les concentrations minimales inhi-
bitrices (CMI) et les diam•tres dÕinhibition (17).

PrŽsentŽes sous forme de distribution,ces donnŽes quantitatives ont pour objet dÕidentifier
et de dŽcrire, au sein des esp•ces bactŽriennes dÕintŽr•t mŽdical,les sous-populations de
souches selon leur niveau de sensibilitŽ (informations de type1).
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Co nt ribuer ˆ  dŽfini r  et  actualiser les spe ct res dÕ a ct ivi tŽ des rŽsumŽs des ca ra ct Ž-
r ist iques des produit s (RC P )

Pour classer les esp•ces dans l©une des trois classes thŽrapeutiques des spectres dÕactivitŽ
des antibiotiques (cf. ci-dessous)dans le cadre du rŽsumŽ des caractŽristiques du produit
(RCP) selon les normes europŽennes (18),le Groupe de travail des mŽdicaments anti-infec-
tieux (GTA) de lÕAgence fran•aise de sŽcuritŽ sanitaire des produits de santŽ (AFSSAPS)
a besoin,en plus dÕinformations de type1, de donnŽes rŽguli•res sur la prŽvalence de la
sensibilitŽ et de la rŽsistance acquise au sein des principales esp•ces bactŽriennes dÕintŽr•t
mŽdical (informations de type2).

Pour chaque antibiotique :
4 la classe ÒsensibleÓrŽunit les esp•ces naturellement sensibles ˆ cet antibiotique (19) et
pour lesquelles est prŽcisŽe la prŽvalence (en pourc e n t age) de la rŽsistance acquise
(exemple: 30-70% de souches de Streptococcus pneumoniaeintermŽdiaires et rŽsistantes
ˆ la pŽnicillineG en France en 1998);
4 la classe ÒmodŽrŽment sensibleÓrŽunit les esp•ces qui sont naturellement de sensibi-
litŽ intermŽdiaire ˆ cet antibiotique (exemple: entŽrocoques pour la pŽnicilline G);
4 la classe ÒrŽsistanteÓrŽunit les esp•ces naturellement rŽsistantes (exemple: entŽrobac-
tŽries et mycobactŽries vis-ˆ-vis de la pŽnicillineG) et les esp•ces naturellement sensibles
pour lesquelles la prŽvalence de la rŽsistance acquise est tr•s ŽlevŽe (exemple: Staphylo-
coccus aureus et Branhamella catarrhalis vis-ˆ-vis de la pŽnicillineG).

En mŽdecine vŽtŽrinaire, il nÕy a pas dÕobligation rŽglementaire ˆ dŽfinir les classes thŽra-
peutiques. Seuls les spectres dÕactivitŽ naturelle et les indications thŽrapeutiques figurent
dans le Dictionnaire des mŽdicaments vŽtŽrinaires (20).

Co nt ribuer ˆ  dŽf ini r  les indicat ions thŽra peut iques des ant i b i o t i q u e s

Sous rŽserve dÕ•tre aussi prŽsentŽes en fonction des quelques param•tres pertinents accom-
pagnant la demande dÕanalyse et disponibles dans les laboratoires de microbiologie mŽdi-
cale (exemple: site de prŽl•vement,malade hospitalisŽ ou consultantÉ),les donnŽes sta-
tistiques de prŽvalence de la rŽsistance (informations de type2) constituent une premi•re
s o u rce dÕinfo rm ations qui contri buent ˆ  dŽfinir les indications des antibiotiques telles
quÕelles figurent dans les RCP. En complŽment,il est important de disposer de statistiques
de prŽvalence de la rŽsistance Žtablies pour des situations cliniques (infection documentŽe)
dont le contexte ŽpidŽmiologique est bien dŽfini (informations de type3).

Co nt ribuer ˆ  Žtabli r  les re co m m a n d at ions co n ce rn a nt  l©ant i b i o t h Ž rapie et  le bo n
usage des ant i b i o t i q u e s

Pour aider les prescripteurs,ainsi que les sociŽtŽs savantes et les autoritŽs sanitaires,dans
le cadre de lÕŽtablissement de recommandations nationales concernant l©antibiothŽrapie et
le bon usage des antibiotiques,la prŽvalence de la rŽsistance doit •tre Žtablie pour des situa-
tions cliniques (infection documentŽe) dont le contexte ŽpidŽmiologique est bien dŽfi n i
(informations de type3).

Il sÕagit, pour les infections courantes (exemple: infections urinaires,respiratoires basses,
otites moyennes aigu‘sÉ),ou particuli•rement graves (exemple: pneumopathies,mŽnin-
gites et Žtats septicŽmiques communautaires chez les patients pris en charge dans les struc-
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t u res dÕurgences des Žtablissements hospitaliers ) ,de dŽgager des pro fils de pro b abilitŽ dÕac-
t ivitŽ des principaux antibiotiques, non seulement sur chacune des esp•ces bactŽri e n n e s
impliquŽes (exe m p l e: sensibilitŽ au cotri m ox a zole des souches de E s ch e ri chia coli re s-
p o n s ables de cystites chez les femmes n©ayant pas d©antŽcŽdent rŽcent de cy s t i t e, d © a n t i-
b i o t h Ž rapie ou d©hospitalisat i o n ) , mais aussi  sur l©ensemble des bactŽries impliquŽes
(exemple: sensibilitŽ aux cŽphalosporines de troisi•me gŽnŽration,aux aminosides et aux
fluoroquinolones des bactŽries,toutes esp•ces confondues,responsables des bactŽriŽmies
communautaires ou des bactŽriŽmies nosocomiales).

Pour cela, il faut pre n d re en compte des para m • t res connus pour •tre statistiquement associŽs
ˆ  la prŽvalence de la rŽsistance, et qui constituent des fa c t e u rs de risque de rŽsistance pour le
type dÕinfection considŽrŽ: ‰ ge, antŽcŽdents dÕantibiothŽrap i e, antŽcŽdents dÕhospitalisa-
t i o n É

D Ž te ct er lÕ a p p a ri t ion de bact Ž ri es de co m po rt e m e nt  anormal  v is-ˆ -v is des 
a nt ibiot iques (fo n ct ion d©aler te )

La surveillance de la rŽsistance au sein des esp•ces bactŽriennes (informations de types1
et 2) permet de dŽtecter lÕapparition de souches de comportement anormal.

Ë titre dÕexemple, il sÕest agit dans le passŽ,de lÕapparition :
4 de souches manifestement rŽsistantes au sein d©esp•ces normalement sensibles (exe m p l e:
souches de E. coli rŽsistantes ˆ lÕamoxicilline ou ˆ lÕacide nalidixique, souches de Entero -
bacter spp,Citrobacter freundiiou de Serratia spp rŽsistantes aux cŽphalosporines de troi-
si•me gŽnŽration, souches de Pseudomonas aeruginosarŽsistantes ˆ l©imipŽn•me...) ;
4 de souches de sensibilitŽ diminuŽe (exemple: S. pneumoniaeou Neisseria meningitidis
et pŽnicillineG...),annon•ant la prŽsence dÕun mŽcanisme pouvant constituer la premi•re
Žtape d©une Žvolution vers la rŽsistance;
4 de souches de tr•s haut niveau de rŽsistance au sein de populations dŽjˆ  anorm a l e s
(exemple: entŽrobactŽries rŽsistantes aux fluoroquinolones au sein des souches rŽsistantes
aux quinolones classiques).

La dŽtection de souches de comportement (phŽnotype) anormal vis-ˆ-vis des antibiotiques
p e rmet d©Žvoquer de nouveaux  mŽcanismes de rŽsistance qui seront identifiŽs par des Žtudes
molŽculaires.

Su rvei l ler les bact Ž ries mult irŽsist ante s

Les bactŽries multirŽsistantes (BMR) posent des probl•mes particuliers : diffusion ŽpidŽ-
mique, circulation des patients ou animaux porteurs,modes de transmission,menace de
diffusion des g•nes de rŽsistance ˆ dÕautres esp•ces bactŽriennes... Les BMR,par leur frŽ-
quence ou par les difficultŽs quÕelles enge n d rent en thŽrap e u t i q u e, tant ̂  lÕh™pital (exe m p l e:
S. a u re u srŽsistant ̂  la mŽticilline ou SARM, e n t Ž ro b a c t Ž ries pro d u c t rices de b•talactamase
ˆ spectre Žtendu ou EBLSE) que dans la communautŽ (exemple: pneumocoques ou bacille
de la tuberculose mu l t i r Ž s i s t a n t s ,Salmonella Ty p h i mu rium DT 104), j u s t i fient une sur-
veillance spŽcifique chez lÕhomme (ˆ lÕh™pital et dans la communautŽ),et Žventuellement
chez lÕanimal et dans lÕenvironnement (information de type4).

La surveillance des BMR a pour but dÕaider ˆ la mise en place de mesures de prŽvention
(prŽvention de la diffusion des BMR,politique dÕantibiothŽrapie) et dÕapprŽcier lÕimpact
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de ces mesures. Cette surveillance associe non seulement les indicat e u rs de prŽvalence dans
lÕesp•ce (informations de type2), mais aussi des indicateurs de frŽquence (taux dÕattaque,
densitŽ dÕincidenceÉ) et la caractŽrisation des cas (nosocomialitŽ,modalitŽ dÕacquisition,
circulation des patients et animaux porteursÉ).

PRINCIPES GƒNƒRAUX DU RECUEIL DES DONNƒES

Les principes de recueil des donnŽes,et en consŽquence les contraintes engendrŽes,sont
diffŽrents selon le type dÕinformation. Le travail rŽtrospectif ˆ partir des fichiers des labo-
ratoires de microbiologie permet de gŽnŽrer des informations de type1 et 2,sous rŽserve
dÕun Žtalonnage des rŽsultats gr‰ce ˆ des souches de rŽfŽrence et de lÕutilisation de thŽ-
saurus et de dŽfinitions standardisŽes. ƒtant donnŽ la situation actuelle en mati•re dÕinfor-
matisation des dossiers mŽdicaux,seul un travail prospectif permet de gŽnŽrer des infor-
mations de type3 et 4.

LES CRITéRES DÕ I N T E R P R ƒ TAT I O N

Les va l e u rs critiques des concentrations et des diam•tres dÕinhibition sont fixŽes par le
CA-SFM. Il est souhaitable que chaque laboratoire participant ˆ un rŽseau de surveillance,
lorsquÕil applique les r•gles de lecture interprŽtative fixŽes par le CA-SFM,conserve dans
sa base de donnŽes les rŽsultats initiaux (souvent appelŽs ÒrŽsultats brutsÓ) de la catŽgori-
sation clinique, ainsi que les rŽsultats quantitatifs quand ils existent (diam•tre des zones
dÕinhibition,CMI) et ceux de certains tests de dŽtection (cf. expression des rŽsultats).Il
est essentiel,pour assurer la cohŽrence de la surveillance, que les laboratoires limitent leur
lecture interprŽtative aux seules r•gles fixŽes par le CA-SFM.

Il serait hautement souhaitable quÕ̂ lÕavenir les va l e u rs critiques soient identiques pour
lÕensemble des pays europŽens(2).

En mŽdecine vŽtŽri n a i re, les va l e u rs critiques utilisŽes sont celles  fixŽes pour la mŽdecine
h u m a i n e, m•me si les pro p riŽtŽs pharmacocinŽtiques et pharm a c o dynamiques ne sont pas
identiques pour un m•me antibiotique chez lÕhomme et chez les animaux. Pour certains anti-
biotiques ̂  usage vŽtŽri n a i re, les va l e u rs critiques fixŽes en mŽdecine humaine sont inadap-
tŽes pour des raisons pharmacocinŽtiques. CÕest le cas par exemple de la spira my c i n e, q u i
s Õ a c c u mule dans certains tissus animaux (glandes mammaires). Des effo rts sont entrep ri s
pour mieux corrŽler activitŽ in vitro et efficacitŽ thŽrapeutique in vivo chez lÕhomme.

Par ailleurs,il existe des antibiotiques spŽcifiquement vŽtŽrinaires qui ne sont pas rŽperto-
riŽs par le CA-SFM,et pour lesquels on ne dispose donc pas de valeurs critiques (exemple:
florfŽnicol). Pour ces antibiotiques,les renseignements fournis par le fabricant ne concer-
nent tr•s souvent quÕun petit nombre dÕesp•ces bactŽriennes ÒciblesÓdŽfinies lors de lÕau-
torisation de mise sur le marchŽ (exemple: florfŽnicol et Pasteurella). Or, certains de ces
antibiotiques sont utilisŽs pour dÕautres esp•ces bactŽri e n n e s ,h o rs A M M , et donc sous lÕen-
ti•re responsabilitŽ du prescripteur. Des initiatives europŽennes ont ŽtŽ lancŽes pour amŽ-
liorer cette situation (European agency for the evaluation of medicinal products).
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EXPRESSION DES RƒSULTATS

Selon les esp•ces bactŽriennes et les antibiotiques,les rŽsultats peuvent •tre exprimŽs en
c at Ž go ries cl iniques (S, I , R ) , en va l e u rs quantitat ives (diam•tre de la zone dÕinhibition,
CMI), en phŽnotype de rŽsistance, ou en rŽsultat de tests qualitatifs (exemple: dŽtection
de pŽnicillinase, de PLP2a).

Ex p ression en cat Ž g o ries cl iniques SIR

Pour de nombreux couples esp•ce bactŽri e n n e - a n t i b i o t i q u e, pour lesquels la rŽsistance
acquise est tr•s marquŽe et entra”ne un comportement phŽnotypique clairement diffŽrent
du comportement sauvage ou sensible, lÕutilisation des valeurs critiques et la catŽgorisa-
tion des souches en S, I ou R permet de surveiller la rŽsistance acquise. Dans ces cas,les
concentrations critiquesc et les diam•tres critiquesD sŽparent sans ambigu•tŽ la popula-
tion bactŽrienne sensible des populations intermŽdiaires et rŽsistantes.

CÕest le cas notamment:
4 des entŽrobactŽries du groupe1(E. coli,Proteus mirabilis,Salmonellaspp,Shigellaspp)
et des aminopŽnicillines,des carboxypŽnicillines,des quinolones classiques,du chloram-
phŽnicol,des sulfamides et du trimŽthoprime ;
4 de P. aeruginosaet de la ticarcilline, de la ceftazidime, de lÕimipŽn•me et des fluoro-
quinolones;
4 de S. aureuset des macrolides,de la gentamicine, de la tobramycine.

En mŽdecine vŽtŽrinaire, il serait prŽfŽrable de ne pas distinguer les catŽgories I et R,et
dÕexprimer les rŽsultats en ÒsensibleÓ(S) et Ònon sensibleÓ(I + R). En effet, les caractŽ-
ristiques pharmacocinŽtiques des antibiotiques sont souvent moins bien Žtablies en mŽde-
cine vŽtŽri n a i re quÕen mŽdecine humaine, et sont tr•s dŽpendantes de lÕesp•ce animale.
LÕaugmentation des doses dÕantibiotique ne garantit donc pas un gain dÕefficacitŽ thŽra-
peutique pour les souches intermŽdiaires. De plus,pour les animaux de rente (par opposi-
tion aux animaux domestiques),si on augmente les doses dÕantibiotique, les dŽlais dÕat-
tente avant abattage figurant dans le dossier dÕautorisation de mise sur le marchŽ ne sont
plus applicables.
LÕintŽr•t majeur de pouvoir disposer rŽguli•rement de donnŽes sur la prŽvalence des catŽ-
gories cliniques est quÕil sÕagit de la forme dÕexpression habituelle des rŽsultats utilisŽs par
les prescripteurs pour guider leur choix thŽrapeutique.

Ex p ression en valeurs quant i t at i ve s

Pour dÕautres couples esp•ce bactŽrienne-antibiotique, la rŽsistance acquise ne se traduit
pas par le changement de catŽgorie clinique, soit parce que lÕexpression phŽnotypique est
peu marquŽe, soit en raison de lÕextr•me sensibilitŽ naturelle de lÕesp•ce ˆ lÕantibiotique
en question. Pour ces couples,lÕutilisation des valeurs critiques ne permet pas de dŽceler
la rŽsistance acquise, les souches de sensibilitŽ diminuŽe nÕŽtant pas classŽes dans la catŽ-
gorie I ou R.

CÕest le cas,par exemple:
4 des entŽrobactŽries du groupe1 de sensibilitŽ diminuŽe aux cŽphalosporines de premi•re
gŽnŽration ou ̂  lÕassociation amoxicilline-clavulanate, liŽe ̂  la production de pŽnicillinase
(21) ;
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4 de E. coli de sensibilitŽ diminuŽe aux cŽphalosporines de troisi•me gŽnŽration mais non
productrices de BLSE (souches hyperproductrices de cŽphalosporinases) (21) ;
4 des entŽrobactŽries et de P. aeruginosa de sensibilitŽ diminuŽe aux aminosides,en par-
ticulier ˆ la tobramycine et ˆ lÕamikacine (21) ;
4 des entŽrobactŽries de sensibilitŽ diminuŽe aux fluoroquinolones (22) ;
4 de S. aureusde sensibilitŽ diminuŽe ˆ la rifampicine ou ˆ lÕacide fusidique.

Dans ces cas,il y a avantage ˆ exprimer les rŽsultats sous forme quantitative (diam•tre de
la zone dÕinhibition,CMI) pour individualiser les souches de sensibilitŽ diminuŽe, et donc
suivre lÕŽvolution de leur prŽvalence.

Il y a aussi avantage ˆ exprimer les rŽsultats sous forme quantitative lorsquÕon ne conna”t
pas encore les mŽcanismes et les phŽnotypes de rŽsistance ˆ un nouvel antibiotique.

Ex p ression en phŽnoty pe de rŽsistance

Pour les couples esp•ce bactŽrienne-antibiotique envisagŽs au paragraphe prŽcŽdent,pour
lesquels lÕapplication des valeurs critiques ne permet pas de dŽceler la rŽsistance acquise
parce que les souches de sensibilitŽ diminuŽe ne sont pas classŽes dans la catŽgorieI ou R,
il est souvent possible de dŽtecter le caract•re anormal des souches vis-ˆ-vis de lÕantibio-
tique en question en utilisant dÕautres antibiotiques de la m•me famille (rŽsistance croisŽe),
pour lesquels la rŽsistance est plus marquŽe. Cela implique bien sžr que le mŽcanisme de
rŽsistance en cause soit identifiŽ et que le phŽnotype de rŽsistance soit prŽcisŽ. Il est alors
possible de mani•re simple, gr‰ce ˆ ces Òmarqueurs phŽnotypiquesÓde rŽsistance (21) :
4 de mesurer la prŽvalence de ces souches;
4 dÕŽtablir au sein de ces souches la distribution des diam•tres dÕinhibition ou de CMI,et
ainsi de surveiller lÕap p a ri t i o n ,pour lÕantibiotique en question, de souches de plus haut
niveau de rŽsistance classŽes dans les catŽgoriesI ou R.

Ë titre dÕexemple, il est particuli•rement intŽressant de surveiller indirectement les couples
esp•ce bactŽrienne-antibiotique suiva n t s ,gr‰ce aux marq u e u rs phŽnotypiques de rŽsistance
correspondants:
4 entŽrobactŽries du groupe1 et cŽphalosporines de premi•re gŽnŽration ou association
a m ox i c i l l i n e - cl av u l a n at e, gr‰ce ̂  la rŽsistance aux carboxypŽnicill ines qui permet de dŽtec-
ter les souches productrices de pŽnicillinase (21) [tableau II] ;
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Tableau II. E. coli : diam•tres moyens dÕinhibition (mm) pour les b•talactamines en fonc-
tion du phŽnotype de rŽsistance. (DonnŽes h™pital Cochin et h™pital PitiŽ-Salp•tri•re, Paris).

B•talactamine PhŽnotype

sauvage pŽnicillinase hyperproduction
de cŽphalosporinase

Amoxicilline 26 6 6
Amoxicilline- 26 21 6

clavulanate
Ticarcilline 29 6 23

CŽfalotine 22 20 6
CŽfamandole 30 26 23
CŽfoxitine 26 26 18
CŽfotaxime 35 35 28



4 E. coli et cŽphalosporines de troisi•me gŽnŽration, gr‰ce ˆ la rŽsistance aux cŽphalospo-
rines de pre m i • re gŽnŽration qui permet de dŽtecter les souches hy p e rp ro d u c t rices de cŽpha-
losporinases(21) [tableau II] ;
4 e n t Ž ro b a c t Ž ries et fl u o ro q u i n o l o n e s ,gr‰ce ˆ  la rŽsistance aux quinolones cl a s s i q u e s
(exemple: acide nalidixique),qui permet de dŽtecter les souches ayant un bas niveau de
rŽsistance aux antibiotiques de cette famille (22) [figure 1].

Dans certains cas, l Õ u t i l i s ation de marq u e u rs phŽnotypiques de rŽsistance ˆ  des antibio-
tiques de la m•me famille est dŽjˆ prise en compte dans les r•gles de lecture interprŽtative
des tests de sensibilitŽ,et appliquŽe lors du processus de conversion dÕun rŽsultat quanti-
t atif en cat Ž go rie clinique S, I ou R. CÕest le cas par exemple des entŽro b a c t Ž ries et de
P. aeruginosade sensibilitŽ diminuŽe aux urŽidopŽnicillines interprŽtŽe I en cas de rŽsis-
tance aux carboxypŽnicillines(17).

Ex p ression en rŽsul t at s de t est s quali tat i fs

Pour dÕautres couples esp•ce bactŽrienne-antibiotique, les tests de sensibilitŽ sont en fait
des tests qualitatifs permettant de dŽtecter la prŽsence dÕun mŽcanisme de rŽsistance.

CÕest le cas par exemple :
4 de S. aureuset des b•talactamines prises dans leur ensemble, par la dŽtection de microco-
lonies dans la zone dÕinhibition autour du disque dÕoxacilline sur milieu hypersalŽ ou incubŽ
ˆ  30¡ C ( 1 7 ) ,de la PLP2a par mŽthode immu n o e n z y m at i q u e( 2 3 ) ,ou gŽnŽtique ( 2 4 ,2 5 ) .
4 de Haemophilus influenzae(26) et S. aureuset des pŽnicillines,par la dŽtection de b•ta-
lactamase ˆ lÕaide de mŽthodes enzymatiques(17) ;
4 des entŽrobactŽries et des cŽphalosporines de troisi•me gŽnŽration, par la dŽtection  de
la production de b•talactamase ˆ spectre Žtendu (BLSE) ˆ lÕaide de tests de synergie entre
les cŽphalosporines de troisi•me gŽnŽration et lÕacide clavulanique et le sulbactam (17).

R Ž s i s t a n ce cro i s Ž e, co r Ž s i s t a n ce

Il y a lieu de considŽrer chaque antibiotique au sein de sa famille pour Žvaluer la rŽsistance
croisŽe. Il faut aussi considŽrer chaque antibiotique comparativement ˆ des antibiotiques
dÕautres familles pour Žvaluer la rŽsistance associŽe (corŽsistance) et la multirŽsistance.n
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Figure 1.Distribution des CMI de lÕofloxacine sur 850souches dÕentŽrobactŽries. (DonnŽes
h™pital Henri-Mondor, CrŽteil).



Pour comparer les donnŽes ou participer ˆ un programme de surveillance de la rŽsistance
dans le cadre dÕun travail en rŽseau,il est nŽcessaire que chacun des laboratoires utilise des
dŽfinitions et des thŽsaurus communs,m•me si des objectifs spŽcifiques les conduisent ˆ
utiliser aussi des outils particuliers. CÕest pour cela quÕa ŽtŽ proposŽ un minimum commun
de dŽfini tions et thŽsaurus ( a n n exe4 ) adoptŽ par les rŽseaux fŽdŽrŽs dans lÕONERBA ,
comme il en est fait mention dans la Charte (annexe 2).Ces dŽfinitions et thŽsaurus sont
utilisŽs lors de la constitution des dossiers microbiologiques des sujets (patients ou ani-
maux),et donc de la base de donnŽes du laboratoire.

LE LA B O RATO I R E

Le dossier microbiologique de chaque sujet doit pouvoir •tre rattachŽ de mani•re univoque
au laboratoire qui lÕa crŽŽ. Pour cela,le laboratoire doit •tre identifiŽ dans la base de don-
nŽes du rŽseau.

LE SUJET (PAT I E N T, A N I M A L )

En mŽdecine humaine : le pat i e nt

l IdentitŽ du patient. LÕidentitŽ est prŽcisŽe dans la base de donnŽes du laboratoire, mais
ne fi g u re pas dans la base de donnŽes du rŽseau (protection des pers o n n e s ,o bl i gation CNIL).
Au laboratoire, lÕidentitŽ prŽcise du patient est indispensable ̂  la gestion du dossier micro-
biologique, car cÕest un prŽrequis pour identifier et marquer les doublons ŽpidŽmiologiques
(cf. chapitre III). LÕidentitŽ comporte au minimum le nom (marital et de jeune fille) et le
prŽnom,ou tout autre identifiant propre au syst•me dÕinformation du laboratoire.

l CaractŽristiques du patient.Les caractŽristiques du patient sont celles utiles pour les
stratifications lors de lÕanalyse.
4 Date de naissance et sexe. La date de naissance gŽn•re lÕ‰ge, qui figure dans la base de
donnŽes du rŽseau.
4 Domicile. Le code postal du domicile du patient pourrait constituer, ˆ terme, une carac-
tŽristique intŽressante de rŽpartition gŽographique de la rŽsistance acquise en ville. Cette
donnŽe pourrait •tre recueillie pour les patients ambulatoires,ainsi que pour les patients
hospitalisŽs pour infection communautaire. Le recueil et lÕutilisation de cette donnŽe sont
en cours dÕŽvaluation dans le rŽseau EPIVILLE.
4 Rapport du patient avec les syst•mes de soins le jour du prŽl•vement.

o Patient ambulatoire :patient vivant en domicile privŽ ou dans une maison de retraite,
prŽlevŽ ˆ domicile (hors hospitalisation ˆ domicile ou HAD),ou se prŽsentant en
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ambulatoire dans un laboratoire dÕanalyse de biologie mŽdicale (LABM),ou consul-
tant dans un Žtablissement de soins.

ÐLes laboratoires qui ont une activitŽ importante dŽvolue aux patients sŽjournant
dans des maisons de retraite individualisent ces patients.

ÐLa qualification du prescripteur (gŽnŽraliste ou type de spŽcialitŽ mŽdicale) est
prŽcisŽe pour les patients prŽlevŽs dans un LABM.

ÐLe type dÕactivitŽ mŽdicale du service de consultation(cf. ci-dessous)est prŽcisŽ
pour les patients consultant dans un Žtablissement de soins.

ÐPour les patients consultant dans un Žtablissement de soins,il est tr•s difficile de
d i s t i n g u e r, d epuis le lab o rat o i re, les patients vivant en domicile privŽ de ceux
sŽjournant dans une maison de retraite ou de ceux hospitalisŽs dans un autre Žta-
blissement de soins. Ces patients restent confondus,sauf en cas dÕenqu•te spŽci-
fique sur la rŽsistance acquise en ville ou dans les maisons de retraite.

o Patient en hospitalisation ˆ domicile (HAD),pris en charge par un organisme public
ou privŽ. Ces patients ont par dŽfinition des antŽcŽdents dÕhospitalisation souvent
rŽcents et nombreux.

o Patient en hospitalisation de jour (HDJ) dans un Žtablissement de soins. Ces pat i e n t s
ont en gŽnŽral de longs antŽcŽdents dÕhospitalisation et ne doivent pas •tre confo n d u s ,
en raison de la durŽe de leur hospitalisation qui est de moins de 24 h e u re s ,avec les
p atients hospitalisŽs pour plus de 24 h e u re s ,mais prŽlevŽs le jour de leur admission.

o Patient hospitalisŽ dans un Žtablissement de soins pour plus de 24 heures(cÕest-ˆ-
dire ˆ lÕexclusion des HDJ):

+ prŽciser le type dÕŽtablissement: Centre hospitalo-universitaire (CHU),Centre
hospitalier (CH),Centre hospitalier spŽcialisŽ (CHS),Žtablissement privŽ par-
ticipant au service public (PSPH),Centre anticancŽreux (CAC),Žtablissement
privŽ (exemple: clinique) ;

+ prŽciser le type dÕactivitŽ mŽdicale du service dans lequel le patient est hospitalisŽ:
ÐA c t ivitŽs aigu‘ s ou de court sŽjour (lits de mŽdecine,ch i ru rgi e,o b s t Ž t ri q u e ):

ä urgences (lits porte) ;
ä maternitŽ,gynŽcologie, obstŽtrique;
ä pŽdiatrie (y compris mucoviscidose),
ä m Ž d e c i n e, y compris mŽdecine interne et les spŽcial itŽs mŽdicales :

c a rd i o l ogi e, p n e u m o l ogi e, ga s t ro - e n t Ž ro l ogi e, n Ž p h ro l ogi e, r h u m at o l o-
gie, dialyse, gŽriatrie de court sŽjour... ;

ä hŽmato-oncologie ;
ä chirurgie, y compris chirurgie gŽnŽrale et  les spŽcialitŽs chirurgicales:

digestive, urologique, orthopŽdique, cardiaque, thoracique, pulmonaire,
neurologique;

ä r Ž a n i m ations et soins intensifs (y compris bržlŽs et rŽanimation pŽdiat ri q u e );
ä psychiatrie.

ÐR Ž a d ap t at i o n - r Ž Ž d u c ation fonctionnelle (y compris Žveil des comateux) quÕil
faut distinguer des autres activitŽs de soins de suite/moyen sŽjour en raison
de leurs l iens fonctionnels et ŽpidŽmiologiques avec les services dÕaigus 
(chirurgie, neurologie, rŽanimation).

ÐSoins de suite (hors rŽadap t at i o n - r Ž Ž d u c ation fonctionnelle) et soins de longue
durŽe, appelŽs aussi respectivement moyen et long sŽjours.
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En mŽdecine vŽtŽri n a i re : lÕ a n i m a l

l IdentitŽ de lÕanimal.En raison de la raretŽ des prŽl•vements itŽratifs chez un m•me ani-
mal, lÕidentitŽ nÕest pas importante pour la gestion des fichiers (cf. chapitre III).

l C a ra c t Ž ri s t i q u e s .Les cara c t Ž ristiques de lÕanimal sont celles qui  sont utiles pour 
les strat i fi c ations lors de lÕanaly s e. Elles incluent le type dÕanimal (bov i n , ov i n , c ap ri n ,
p o rc i n ,vo l a i l l e ) ,son ‰ge et son sexe, ainsi que le type dÕŽlevage dont i l est issu. Pa r
exe m p l e, pour la vo l a i l l e, on distingue les Žlevages de ch a i r, les Žlevages pour la ponte,
les Žlevages lab e l l i s Ž s ,les Žlevages pour la rep roduction et ceux pour le foie gras. Po u r
les bov i n s ,on distingue les veaux (fi l i • r e viande ex cl u s ivement) et les adultes (fi l i • r e lait
et viande).

LES DAT E S

En mŽdecine humaine

l Patient ambulatoir e, en HAD, en HDJ. Date du prŽl•vement.

l Patient dans les Žtablissements de soins.Date dÕentrŽe dans lÕŽtablissement de soins;
date du prŽl•vement,pour pouvoir calculer la durŽe sŽparant cette date de celle de lÕad-
mission dans lÕŽtablissement de soins (cf. chapitre IV).LÕheure de la ponction sera prŽci-
sŽe pour les hŽmocultures.

En mŽdecine vŽt Žri n a i re

Date du prŽl•vement.

LE PRƒLéVEMENT

Les prŽl•vements dÕenvironnement (surface, air, eau) ne sont pas pris en compte.
Le numŽro dÕenregistrement du prŽl•vement est prŽcisŽ dans la base de donnŽes du labo-
ratoire, mais ne figure pas dans la base de donnŽes du rŽseau (obligation CNIL).

En mŽdecine humaine

l Distinction entre les prŽl•vements ˆ visŽe diagnostique et les prŽl•vements destinŽs
ˆ la r echerche de portage de bactŽries nommŽment dŽsignŽes
Il faut bien distinguer deux grandes classes de prŽl•vements,dont la signification est tr•s
diffŽrente en termes de statistiques de rŽsistance:
4 Les prŽl•vements ˆ visŽe diagnostique, cÕest-ˆ-dire ceux qui sont effectuŽs pour le dia-
gnostic individuel (diagnostic positif et diagnostic Žtiologique) des pat h o l ogies infe c t i e u s e s .
Ces prŽl•vements sont destinŽs ˆ rechercher chez des sujets malades les bactŽries respon-
sables de ces pathologies. Sous rŽserve que les procŽdures dÕisolement et dÕidentification
respectent les recommandations en vigueur (27, 28, 29), les bactŽries isolŽes sont perti-
nentes sur le plan de la surveillance de la rŽsistance en mŽdecine humaine et constituent le
principal matŽriel utilisŽ pour cette surveillance.
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4 Les prŽl•vements destinŽs ˆ  la re ch e rche de port age de bactŽries nommŽment dŽsi -
gnŽes. Ces prŽl•vements,appelŽs aussi recherche de colonisation,dŽpistage ou prŽl•ve-
ments ˆ visŽe Žcologique, sont souvent rŽalisŽs pour un ensemble de patients,ˆ date fixe
(surveillance) ou lors dÕun ŽvŽnement ŽpidŽmiologique (enqu•te transversale). Les sites
prŽlevŽs sont essentiellement le rhinopharynx,le rectum (ou les f•ces),la peau,le vagin.
Ces prŽl•vements sont destinŽs ̂  la re ch e rche ex cl u s ive de bactŽries nommŽment dŽsignŽes,
soit en termes dÕesp•ce (exemple: S. aureus,Salmonellaenterica,Streptococcus agalac -
t i a e. . .) ,soit en termes de phŽnotype de rŽsistance (exe m p l e: S A R M ,EBLSE...). Cette cl a s s e
de prŽl•vements figure ˆ la nomenclature des actes de biologie mŽdicale sous les numŽros
214 et 215(30).

Il faut tenir compte de ces particularitŽs lorsque lÕon veut utiliser les bactŽries isolŽes de
cette classe de prŽl•vements pour la surveillance de la rŽsistance, en particulier au moment
de dŽfinir les dŽnominateurs. Ë titre dÕexemple:
Dans le cas de S. enterica, les souches isolŽes dans le cadre des prŽl•vements destinŽs ˆ
la recherche de portage peuvent •tre utilisŽes pour surveiller :

Ðla rŽsistance au sein de cette esp•ce, et au sein dÕun sŽrotype particulier (exe m p l e:
Salmonella Typhimurium) ;

Ðla prŽvalence dans un groupe de sujets du portage de S. enterica,dÕun sŽrotype
particulier (Salmonella Typhimurium) ou dÕune combinaison particuli•re sŽro-
type-phŽnotype de rŽsistance (exe m p l e: S a l m o n e l l aTy p h i mu rium DT 104).

Dans le cas de SARM,les souches isolŽes dans le cadre des prŽl•vements destinŽs ˆ la
recherche de portage peuvent •tre utilisŽes pour surveiller :

Ðla rŽsistance associŽe au sein des SARM (exemple: rŽsistance ˆ la gentamicine,
aux macrolides,aux glycopeptides...);

Ðla prŽvalence du portage de SARM dans un groupe de sujets.
En revanche, ces prŽl•vements ne sont pas adaptŽs pour surveiller la prŽvalence de la rŽsis-
tance ˆ la mŽticilline, ni aux autres antibiotiques,au sein de lÕesp•ce S. aureus.

Les prŽl•vements destinŽs ˆ la recherche de portage de bactŽries nommŽment dŽsignŽes
sont identifiŽs de la mani•re suivante, ce qui permet de les distinguer au moment de lÕana-
lyse des rŽsultats :
ä site de prŽl•vement: nez,gorge, peau,f•ces (vagin pour S. agalactiae) ;
ä prŽciser lÕobjectif de lÕanalyse: recherche de portage et bactŽrie recherchŽe (S. aureus,
S. enterica,S. agalactiae, SARM, EBLSE,Acinetobacterbaumannii rŽsistant ˆ lÕimipŽ-
n•meÉ).

l ThŽsaurus minimum des prŽl•vements ˆ visŽe diagnostique
4 H Ž m o c u l t u re,en prŽcisant le nombre de ponctions et lÕheure de chaque ponction ayant donnŽ
lieu ̂  une hŽmoculture positive [nŽcessaire ̂  la dŽfinition dÕune bactŽriŽmie ( 6 )] .
4 Urine : sÕapplique strictement au liquide, ce qui exclut le matŽriel de sondage (sonde ou
cathŽter urinaire),en prŽcisant  les circonstances (patient sondŽ ou avec antŽcŽdent rŽcent
de sondage...) si cette information est disponible.
4 Dispositif intravasculaire : les diffŽrents types de dispositifs (cathŽters pŽriphŽriques,
cathŽters centraux,chambres implantables perfusables) nÕont pas besoin dÕ•tre distinguŽs,
sauf en cas dÕenqu•te spŽcifique.
4 Liquide de sŽreuse obtenu par ponction, en distinguant : liquide cŽphalora ch i d i e n ,l i q u i d e
pleural, liquide articulaire, liquide pŽritonŽal (ou ascite).
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4 PrŽl•vement profond: liquide (autre que les liquides de sŽreuses),hŽmatome, pus,tis-
sus ou matŽriel prothŽtique interne, provenant de sites anatomiques clos et normalement
stŽriles et prŽlevŽs par ponction ou par chirurgie. En cas dÕenqu•te spŽcifique, ces prŽl•-
vements peuvent Žventuellement •tre distinguŽs les uns des autres,par exemple en fonc-
tion de leur nature (exemple: matŽriel prothŽtique) ou de leur site anatomique (exemple:
pus dÕoreille moyenne). En revanche, lÕensemble de ces prŽl•vements profonds doit impŽ-
rativement •tre bien distinguŽ:

Ðdes liquides obtenus par des dispositifs de drainage, de signification incertaine;
Ðdes liquides,hŽmatomes et pus prŽlevŽs sur Žcouvillon,parmi lesquels il est tr•s

difficile pour le biologiste de diffŽrencier les lŽsions superficielles ou ouvertes
( u l c Ž rat i o n s ,c i c at rices dŽsunies, fi s t u l e s . . ) ,frŽquemment souillŽes par la fl o re
c u t a n Ž e, des prŽl•vements pro fonds provenant de sites anatomiques clos mais
prŽlevŽs sur Žcouvillon.

4 PrŽl•vements respiratoires protŽgŽs ou distaux(brosses bronchiques,prŽl•vements dis-
taux protŽgŽs,lavages alvŽolaires). LÕensemble de ces prŽl•vements respiratoires doit •tre
bien distinguŽ desp r Ž l • vements re s p i rat o i res non pro t Ž g Ž s( a s p i rations bro n ch i q u e s ,ex p e c-
torations),m•me sÕil y toujours des controverses sur lÕinterprŽtation des rŽsultats de ces
deux types de prŽl•vements. 
4 Coproculture.
4 PrŽl•vement urŽtral et cervico-vaginal, en cas dÕenqu•te spŽcifique, ou pour les labo-
ratoires pour lesquels ces prŽl•vements reprŽsentent une activitŽ importante.

l Ce thŽsaurus minimum est volontairement limitŽ aux types de prŽl•vements les plus
frŽquents et pour lesquels lÕinterprŽtation des rŽsultats est relativement univoque (6).
Il permet de stratifier les statistiques de rŽsistance selon le type de prŽl•vement avec une
bonne  pertinence mŽdicale (informations de type2), et de faciliter la confrontation avec
les donnŽes cliniques (informations de type3). En effet, les autres prŽl•vements ont,de
mani•re gŽnŽrale, une signification mŽdicale beaucoup plus discutable (exemple: liquide
de drain versus liquide obtenu par ponction,pus sur Žcouvillon versus pus obtenu chirur-
gicalement). En les classant ˆ  part , par lÕintroduction dÕune cat Ž go rie Ò a u t res prŽl•ve-
mentsÓ,on amŽliore la valeur informative et la spŽcificitŽ des statistiques. La catŽgorie
Òautres prŽl•vementsÓpeut •tre subdivisŽe en fonction des besoins.

LÕ o rga n i s ation du thŽsaurus peut faciliter cette distinction. A i n s i , pour obtenir avec une
bonne spŽcificitŽ la catŽgorie ÒprŽl•vements profondsÓ,il est prŽfŽrable de sŽparer dÕem-
blŽe les prŽl•vements selon leur prŽsentation ˆ  leur arrivŽe au lab o rat o i re, ainsi que les
informations qui les accompagnent:
4 liquides,hŽmatomes ou pus placŽs dans un rŽcipient (donc ˆ lÕexclusion des Žcouvillons)
et non obtenus par des dispositifs de drainage ;
4 liquides,hŽmatomes ou pus placŽs dans un rŽcipient maisobtenus par des dispositifs de
drainage ;
4 liquides,hŽmatomes,pus sur Žcouvillon;
4 tissus ou matŽriels prothŽtiques internes.

Une telle organisation du thŽsaurus permet dÕŽviter les hŽsitations au moment du codage.
Cette approche peut sÕaccompagner dÕune lŽg•re perte de sensibilitŽ (exemple: prŽl•ve-
ments profonds provenant de sites anatomiques clos et normalement stŽriles mais prŽlevŽs
sur Žcouvillon),dont les consŽquences sont moins graves que la perte de spŽcificitŽ liŽ ˆ
lÕamalgame avec les nombreux prŽl•vements superficiels sur Žcouvillon.
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En mŽdecine vŽtŽri n a i re

Les types de prŽl•vements sont en nombre limitŽ,et chacun est liŽ en gŽnŽral ˆ une seule
pathologie, par exemple:
4 les mati•r es fŽcales dans le cadre des gastroentŽrites de bovins ;
4 le lait, et beaucoup plus rarement le pus,dans le cadre des mammites;
4 les sŽcrŽtions bronchiques dans le cadre des infections respiratoires.
Les thŽsaurus des prŽl•vements pour les animaux (exe m p l e: d i x - s ept types majeurs de
pathologie pour les bovins) sont en cours dÕŽtablissement (AFSSA).

LA BAC T ƒ R I E

I l faut respecter les r•gles de la taxonomie bactŽrienne(31) et identifier les bactŽries au
n iveau de lÕesp•ce. Le typage (sŽro t y p e, s Ž rovarÉ ) peut se justifier dans le cadre dÕen-
qu•tes spŽcifiques,par exemple quand il y a des diffŽrences notables de prŽvalence de rŽsis-
tance selon le sŽrovar, ou quand on veut quantifier des modifications de distribution des
diffŽrents sŽrovars au sein dÕune esp•ce (exemple: S. enterica,P. aeruginosa,voireE. coli
en pathologie respiratoire aviaire et en pathologie digestive bovine).

Le choix des esp•ces bactŽriennes ˆ surveiller dŽpend de nombreux crit•r es.

Pour les informations de type1 et 2,il est raisonnable de se limiter aux principales esp•ces
dÕintŽr•t mŽdical,sauf en cas dÕobjectifs spŽcifiques. Il sÕagit dÕune part des esp•ces bac-
tŽriennes les plus frŽquemment isolŽes (exemple: E. coli, S. aureus) et, dÕautre part,des
esp•ces responsables des infections contagieuses et des infections ̂  dŽclaration obligatoire,
m•me si elles sont rarement isolŽes (exemple: N. meningitidis,Shigellaspp,Brucellaspp,
Legionellaspp). Des exemples de frŽquence et de distribution des bactŽries isolŽes dans les
laboratoires de bactŽriologie mŽdicale sont donnŽs enannexe5. Pour les informations de
type3, il faut prendre en compte lÕensemble des bactŽries,m•me peu frŽquentes,impli-
quŽes dans lÕinfection faisant lÕobjet de la surveillance(cf. chapitre I).

En mŽdecine humaine

l Patients ambu l at o i res en hospitalisation ̂  domicile (HAD), en h™pital de jour  (HDJ).
E . c o l i , P. m i rab i l i s , S. e n t e ri c a(dont Ty p h i , Pa rat y p h i ,Ty p h i mu rium et Enteri t i d i s ) ,
Shigella spp,Klebsiella pneumoniaeet K. oxytoca,H. influenzae, Brucellaspp,Campylo-
bacter jejuni,Neisseria gonorrhoeaeet N. meningitidis, B. catarrhalis.
S. aureus,S. pneumoniae, Streptococcus pyogenes et S. agalactiae, Enterococcus faecium
et E.faecalis,Listeria monocytogenes,Mycobacterium du complexe tuberculosis.

l Patient dans les Žtablissement de soins.E. coli, P. mirabilis, S. enterica (dont Typhi,
Paratyphi, Typhimurium et Enteritidis),Shigellaspp,K. pneumoniaeet K. oxytoca,Ente-
robacter cloacaeet E. aerogenes,Serratia marcescens,C.freundii,Morganella morganii,
P. a e ru gi n o s a ,A . b a u m a n n i i ,H . i n fl u e n z a e, B ru c e l l as p p ,C . j e j u n i ,N. go n o rrhoeae e t
N. meningitidis, B. catarrhalis.

S. a u reus et S t ap hylococcus ep i d e rm i d i s ,S. p n e u m o n i a e, S. pyogenes et S. aga l a c t i a e,
E . fa e c i u met E . fa e c a l i s ,L . m o n o cy t oge n e s ,M y c o b a c t e rium du complexe t u b e rc u l o s i s .
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En mŽdecine vŽt Žri n a i re

La surveillance nationale, jusque-lˆ rŽalisŽe pour les bactŽries pathog•nes des bovins par
le rŽseau RESABO, est en cours dÕextension aux porcins et aux volailles (futur rŽseau
RESAPATH). Les esp•ces bactŽriennes ˆ surveiller sont:
4 pour les bovins : S. e n t e ri c a( Ty p h i mu rium et Dublin notamment), E . coli (K99+ en
p at h o l ogie dige s t ive ) ,Mannheimia haemoly t i c a ,Pa s t e u rella mu l t o c i d aet autres Pa s t e u-
rella isolŽes en pathologie respiratoire, S. aureus,S. agalactiae, Streptococcusdysgalac-
tiaeet S. uberis (en pathologie mammaire) ;
4 pour les porcins :E. coli, S. enterica,P. multocida,Actinobacillus pleuropneumoniae,
Staphylococcus hyicus,Streptococcus suis;
4 pour les volailles :E. coli (souches isolŽes de lŽsions,des types O78 :K80, O2 : K1,
O1: K1, ou non typables),S. enterica, P. multocida en pathologie digestive.

D Õ a u t res esp•ces non surveillŽes par le rŽseau RESABO peuvent fa i re lÕobjet de sur-
veillances ponctuelles (plans dÕŽchantillonnage), en accord avec la Direction gŽnŽrale de
lÕalimentation (par exemple: C. jejuni et E. coli chez les porcins).

LES ANTIBIOT I Q U E S

En mŽdecine humaine

Pour chaque famille dÕantibiotiques (exemples donnŽs en annexe 6),il est recommandŽ de
tester prioritairement les antibiotiques de la liste de lÕantibiogramme standard (17). Cer-
tains antibiotiques de la liste complŽmentaire(17),couramment testŽs dans les laboratoires
de bactŽriologie mŽdicale et choisis en fonction des objectifs de la surveillance, peuvent
•tre utilement ajoutŽs,soit en raison de leur intŽr•t en thŽrapeutique, soit ˆ titre de mar-
queur (cf. chapitres I et III).

Enfin, il est important de disposer de donnŽes concernant dÕautres antibiotiques plus rare-
ment testŽs,par exemple dans le cadre des rŽvisions des spectres. Il est recommandŽ que
les lab o rat o i res disposant de telles donnŽes les mettent en commun dans le cadre des rŽseaux
auxquels ils participent.

En mŽdecine vŽt Žri n a i re

Les listes des antibiotiques testŽs en mŽdecine vŽtŽrinaire sont donnŽes en annexe 6.Elles
comprennent intentionnellement des antibiotiques qui permettent des comparaisons avec
les bactŽries dÕorigine humaine(9, 10). n
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Chaque souche bactŽrienne isolŽe est incluse (pour garantir la sensibilitŽ) lors du recueil
des donnŽes,mais nÕest comptabilisŽe quÕune seule fois (pour garantir la spŽcificitŽ) lors
de lÕanalyse des donnŽes. Un doublon ŽpidŽmiologique est une souche bactŽrienne redon-
dante quÕil faut exclure lors de lÕanalyse des donnŽes.

En mŽdecine humaine, en particulier dans les Žtablissements de soins,le microbiologiste
est tr•s souvent confrontŽ au pro bl•me pratique de lÕidentifi c ation des doublons ŽpidŽ-
miologiques. Dans le cadre de la surveillance de la rŽsistance, une souche redondante, ou
doublon ŽpidŽmiologique, est dŽfinie sur la base de ses caractŽristiques :le sujet,lÕesp•ce,
le site de prŽl•vement dont elle est isolŽe, et son antibiotype.

J U S T I F I CATION DE LA PRISE EN COMPTE DES DOUBLONS EN MILIEU HOSPITA L I E R

Pour justifier lÕexclusion des doublons,il faut savoir que ces derniers peuvent reprŽsenter
une proportion non nŽgligeable des souches. Ë titre dÕexemple, en 1996-1997,cette pro-
p o rtion Žtai t, pour lÕesp•ce S. a u re u s ,de 43 % dans le rŽseau REUSSIR et de 48 % au
groupe hospitalier PitiŽ-Salp•tri•re (Paris).

LÕimpact des doublons  sur les donnŽes de la rŽsistance ̂  l©h™pital a dŽjˆ ŽtŽ Žtabli ˆ lÕŽtran-
ger (32) et en France (33).La proportion de SARM au sein de lÕesp•ce S. aureusŽtait en
1996-1997 respectivement de 40% et 36% pour le rŽseau REUSSIR et le groupe hospita-
lier PitiŽ-Salp•tri•re lorsque les doublons Žtaient inclus,mais de respectivement 35% et
29 % seulement lorsquÕils Žtaient exclus (tableau I). DÕautres donnŽes permettant d©Žva-
luer lÕimpact de la prise en compte des doublons sont prŽsentŽes dans letableauI. On voit
que lÕimpact est plus net pour les esp•ces o• la multirŽsistance est frŽquente (S. aureus,
P. aeruginosa).
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C h a p i t re I I I

Do u b l o n s  Žp i dŽm i o l o g i q u e s

Tableau I . Impact des doublons ŽpidŽmiologiques sur  les statistiques de rŽsistance
(h™pital PitiŽ-Salp•tri•re, 1997).

Esp•ce Nombre % de souches Antibiotique % de souches I + R
de souches originalesa doublonsb o ri gi n a l e s d o u bl o n s t o t a lc

E.coli 5 253 80 20 acide nalidixique 11 18 13
S. aureus 3 684 52 48 oxacilline 29 44 36
P. aeruginosa 2 154 57 43 ciprofloxacine 46 58 51

Total 24879 74 26
I : i n t e rm Ž d i a i re; R : r Ž s i s t a n t; a : ou initiale; b : ou re d o n d a n t e; c : c Õ e s t - ̂ - d i re sans distinguer les souches ori ginales et les doubl o n s .



D O U B LONS : PRINCIPES ET DƒFINITIONS

La dŽfinition la plus gŽnŽrale dÕune souche non redondante, souvent appelŽe souche Òori-
ginaleÓou ÒinitialeÓ,est une souche dont la combinaison esp•ce/antibiotype nÕa pas encore
ŽtŽ rŽpertoriŽe pour le sujet,et donc nÕa pas encore ŽtŽ incluse dans la base de donnŽes. Par
contraste, la dŽfinition la plus gŽnŽrale dÕun doublon est une souche bactŽrienne dont la
combinaison esp•ce/antibiotype est identique ̂  celle dÕune souche dŽjˆ incluse (en tant que
souche originale ou initiale) pour le m•me sujet.

Dans le cadre de la surveillance de la rŽsistance dÕune esp•ce bactŽri e n n e, une souche dÕune
combinaison esp•ce/antibiotype donnŽe ne doit •tre comptabilisŽe quÕune seule fois pour
un m•me sujet.

Dans le cadre particulier de la surveillance de la rŽsistance dÕune esp•ce bactŽrienne pour
un site de prŽl•vement donnŽ (exe m p l e: h Ž m o c u l t u re ) ,une souche dÕune combinaison
esp•ce/antibiotype donnŽe nÕest comptabilisŽe quÕune seule fois pour ce site et pour un
m•me sujet. En reva n ch e, pour un m•me sujet, une souche de m•me combinaison
esp•ce/antibiotype est aussi comptabilisŽe une fois pour chacun des autres sites de prŽl•-
vement dont elle a ŽtŽ isolŽe et pour lesquels on veut surveiller la rŽsistance. Par exemple,
une souche deE. coli de m•me antibiotype, isolŽe chez un m•me patient des hŽmocultures
et des urines,est comptabilisŽe une fois pour chacun de ces deux sites lorsque lÕon Žtablit
des statistiques de rŽsistance par site.

A N T I B I OTY P E

Pour pouvoir dŽcider de lÕidentitŽ de deux souches dÕune esp•ce donnŽe et isolŽes chez le
m•me sujet,lÕantibiotype est de loin lÕoutil le plus simple. Deux souches isolŽes chez le
m•me sujet sont considŽrŽes comme diffŽrentes si leurs antibiotypes diff•rent par au moins
une diffŽrence majeure (S->R,R->S).

La prise en compte de diffŽrences mineures (S->I,I->S, I->R,R->I) doit •tre discutŽe, car
elle augmente le risque de biais mŽthodologi q u e. En effe t ,beaucoup de diff Ž rences mineure s ,
en particulier de type I->R,R->I, mais parfois aussi de type S->I,I->S, ne traduisent pas
des diffŽrences de souches,mais sont le reflet de lÕexpression phŽnotypique variable dÕun
m•me mŽcanisme de rŽsistance ou de probl•mes mŽthodologiques (inoculum). CÕest le cas
par exemple:
4 des souches dÕentŽrobactŽries du groupe1 (E. coli) productrices de pŽnicillinase, vis-ˆ-
vis des cŽphalosporines de premi•re gŽnŽration et de lÕassociation amoxicilline-clavula-
nate ;
4 des souches de P. aeruginosahyperproductrices de cŽphalosporinase, vis-ˆ-vis de la cef-
tazidime et de la pipŽracilline.

Inversement,certaines diffŽrences mineures de type S->I,I->S traduisent de rŽelles diffŽ-
rences de souches. CÕest le cas:
4 des souches sauvages de pneumocoque pleinement sensibles ˆ la pŽnicillineG et des
souches anormales de sensibilitŽ diminuŽe ˆ cet antibiotique et appartenant ˆ la catŽgorie
intermŽdiaire (17) ;
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4 des souches sauvages dÕentŽrobactŽrie pleinement sensibles aux fluoroquinolones et des
souches anormales de sensibilitŽ intermŽdiaire ˆ ces antibiotiques.

Pour Žviter les risques de biais il faut,quand cela est possible, introduire dans les tests de
sensibilitŽ des antibiotiques utilisŽs comme marqueurs qui permettent sans Žquivoque la
dŽtection de diff Ž rences majeures. CÕest le cas, par exe m p l e, des quinolones cl a s s i q u e s
(exemple: acide nalidixique) qui permettent de dŽtecter sans Žquivoque un comportement
anormal vis-ˆ-vis des fluoroquinolones.

Quand il nÕest pas possible dÕutiliser de tels marqueurs,le nombre et la nature des diffŽ-
rences mineures prises en compte pour dŽfinir les doublons doivent •tre indiquŽs dans la
partie ÒmatŽriel et mŽthodeÓdu protocole et des publications.

Pour dŽfinir lÕantibiotype en mŽdecine humaine, il est recommandŽ dÕutiliser les antibio-
tiques de la liste de lÕantibiogramme standard mise ˆ jour annuellement depuis 1999 (17).
Il est possible dÕajouter certains antibiotiques choisis dans la liste des tests complŽmen-
taires en tant que marqueurs comme par exemple pour les staphylocoques :kanamycine,
tobramycine, chloramphŽnicol,tŽtracycline.
En mŽdecine vŽtŽrinaire, lÕantibiotype est dŽfini sur la base de la liste dÕantibiotiques Žta-
blie par le rŽseau RESABO pour la fili•r e bovine (annexe 6).

R E CONNAISSANCE ET USAGE DES DOUBLONS EN PRAT I Q U E

L a reconnaissance des doublons ŽpidŽmiologiques re q u i e rt une identifi c ation des 
b a c t Ž ries jusquÕau niveau de lÕesp•ce (parfois jusquÕau niveau du sŽrova r : S. e n t e ri c a ,
P. aeruginosa). Elle requiert aussi la dŽfinition de la durŽe de la pŽriode de rŽfŽrence, qui
correspond en gŽnŽral ˆ la pŽriode couverte par lÕŽtude. En pratique, dans la cadre de la
surveillance de la rŽsistance, la question des doublons se pose essentiellement en mŽdecine
humaine, en particulier dans les Žtablissements de soins. En effet,dans le cadre de la sur-
veillance de la rŽsistance en ville et chez les animaux,les prŽl•vements itŽratifs chez un
m•me sujet sont rares et les risques de doublons ŽpidŽmiologiques sont tr•s faibles. 

Dans les fichiers (base de donnŽes),un doublon ne doit pas •tre supprimŽ mais doit •tre
identifiŽ en le ÒmarquantÓou en ÒlÕindexantÓdans le dossier du patient,comme ÒdoublonÓ
(souche redondante pour un patient donnŽ) ou Òdoublon prŽl•vementÓ(souche redondante
pour un patient donnŽ et un site de prŽl•vement donnŽ). Cela nŽcessite de disposer dans le
syst•me dÕinfo rm ation du lab o rat o i re dÕun vŽri t able dossier bactŽri o l ogique du pat i e n t ,d a n s
lequel tous les ŽvŽnements sont classŽs et peuvent •tre facilement consultŽs par ordre chro-
nologique, par site de prŽl•vement et par antibiotype.

Le doublon,ainsi identifiŽ et marquŽ,sera ou ne sera pas comptabilisŽ selon le type dÕana-
lyse statistique:
4 rŽsistance au sein de lÕesp•ce (par exemple dans un Žtablissement de soins),tous sites
de prŽl•vements confondus :tous les doublons sont exclus ;
4 rŽsistance au sein de lÕesp•ce pour un site de prŽl•vement donnŽ :les Òdoublons prŽl•-
vementÓsont exclus.
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Dans certaines situations,la reconnaissance et le marquage des doublons peuvent •tre plus
d i fficiles ˆ  gŽre r. CÕest le cas lorsque lÕon veut surveiller la rŽsistance sŽparŽment pour
chaque service dÕun Žtablissement de soins,par exemple dans le cadre de lÕaide ˆ la pres-
cription. LorsquÕune souche identique a ŽtŽ isolŽe dÕun m•me patient successivement dans
plusieurs services,il est intŽressant de comptabiliser cette souche une fois pour chacun des
services (exemple: patient de chirurgie ayant une infection grave entra”nant son transfert
en rŽanimation et pour lequel des hŽmocultures prŽlevŽes dans chacun des deux services
sont positives). La difficultŽ peut •tre rŽsolue par lÕintroduction du marq u age Ò d o u blon 
serviceÓ.

Des exemples de doublons sont donnŽs dans le tableauII. n
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Tableau II. Exemple de doublons pour un dossier de patient de rŽanimation chez lequel une
souche de S. aureus rŽsistant ˆ la mŽticilline de m•me antibiotype a ŽtŽ isolŽe de plusieurs
prŽl•vements.

Jour 10 Jour 12 Jour 18

cathŽter hŽmocult. 1 hŽmocult. 2 PRP hŽmocult. PRPpus profond

E n s e m ble du dossier
Ðsouche originale +
Ðdoublon + + + + + +

HŽmocultures
Ðsouche originale-

prŽl•vement +

Ðdoublon-
prŽl•vement + +

PRP
Ðsouche originale-

prŽl•vement +
Ðdoublon-

prŽl•vement +

Pus profond
Ð souche originale +

PRP= prŽl•vement respiratoire protŽgŽ



Pour stratifier les donnŽes de rŽsistance bactŽrienne et gŽnŽrer des indicateurs pertinents,les
p a ra m • t res cliniques et ŽpidŽmiologiques ̂  pre n d re en compte dŽpendent des questions posŽes.

Il peut sÕagir dÕindicateurs d©activitŽ mŽdicale qui permettent:
4 des contr™les de vraisemblance (cf chapitre V) ;
4 la strat i fi c ation des rŽsultats (exe m p l e: p r Ž valence des SARM chez S. a u reus en 
fonction du nombre de lits);
4 leur utilisation comme dŽnominat e u rs pour certaines statistiques (exe m p l e: incidence des
pneumonies commu n a u t a i res ̂  pneumocoques rŽsistants ̂  la pŽnicillineG pour 100 a d m i s-
s i o n s ,incidence des cas dÕisolement de SARM pour 1 0 0 0j o u rs dÕhospitalisat i o n ) .

Il peut sÕagir de param•tres concernant les sujets (patients ou animaux),qui compl•tent les
caractŽristiques dŽtaillŽes dans le chapitre II et qui,parce quÕils nÕaccompagnent pas habi-
tuellement la demande dÕanaly s e, re q u i • rent des dŽmarches aupr•s des cliniciens (exe m p l e:
antŽcŽdents,terrain...).

I N D I CATEURS D©ACTIVITƒ MƒDICA L E

Il est recommandŽ dÕaccompagner les rŽsultats de la surveillance de la rŽsistance de quelques
indicateurs permettant de juger des caractŽristiques de lÕactivitŽ mŽdicale de la structure
o• s©effectue cette surveillance. Ces indicateurs aideront,gr‰ce aux statistiques sanitaires
du pays (nombre annuel dÕhospitalisat i o n s ,de journŽes dÕhospitalisat i o n É ) , ˆ  fa i re des
extrapolations (exemple: nombre de cas annuels dÕisolement de SARM). Les indicateurs
minimaux sont les suivants:
4 type dÕactivitŽ (pour les Žtablissements de soins): nombre de lits aigus (mŽdecine, chi-
rurgie, obstŽtrique ou MCO),nombre de lits de rŽanimation,nombre de lits de rŽadapta-
tion-rŽŽducation fonctionnelle et nombre de lits de soins de suite/soins de longue durŽe;
4 activitŽ quantitative :

Ðpour les Žtablissements de soins : n o m b re dÕadmissions directes (cÕest-ˆ -dire passage s
intŽrieurs exclus) et compl•tes (cÕest-ˆ-dire pour une hospitalisation >24heures) et
nombre de journŽes dÕhospitalisation compl•tes (cÕest-ˆ-dire correspondant aux hos-
pitalisations >24 heures),de prŽfŽrence stratifiŽs pour les types dÕactivitŽ mŽdicale,
ce qui permet de gŽnŽrer des indicateurs dÕincidence.

Ðpour les lab o rat o i res dÕanalyse de biologie mŽdicale (LABM) : n o m b re de dos-
siers/jour, de mŽdecins gŽnŽralistes et spŽcialistes (utile pour lÕactivitŽ ambulatoire)
et type dÕactivitŽ pour les Žtablissements de soins dont ils assurent la bactŽriologie
(chapitre II).

Ðpour les lab o rat o i res vŽtŽri n a i re s: n o m b re dÕŽlevage s ,types dÕŽlevages et nombre
dÕanimaux par Žlevage (exe m p l e: pour la surveillance de la rŽsistance des salmo-
nelles chez les bovins).
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PA RAMéTRES CONCERNANT LES SUJETS

En mŽdecine humaine

l Param•tres ˆ utiliser pour les infections communautaires.Certains param•tres sont
associŽs de fa•on significative avec la prŽvalence de la rŽsistance dans les infections com-
munautaires,par exemple dans les infections urinaires (34,35, 36), les infections respira-
toires ˆ pneumocoques (37)et la tuberculose (38).De tels param•tres,qui constituent des
facteurs de risque de rŽsistance, sont particuli•rement pertinents. SÕils sont faciles ˆ obte-
nir en pratique mŽdicale courante, ils peuvent alors •tre pris en compte lors de la prescrip-
tion des antibiotiques. Il est recommandŽ de tenir compte de ces param•tres dans le cadre
de l©Žlaboration des informations de type 3,au moins pour les infections pour lesquelles on
dispose des pre u ves de leur intŽr•t. Il est pro b able que des para m • t res similaires soient asso-
ciŽs avec la prŽvalence de la rŽsistance pour dÕautres types dÕinfections (exemple: infec-
tions digestives).

4 I n fections uri n a i res. Les Žtudes menŽes par deux rŽseaux de LABM fŽdŽrŽs dans
lÕONERBA (AFORCOPI-BIO, EPIVILLE) ont bien montrŽ(36) l©intŽr•t de disposer, pour
chaque cas dÕinfection urinaire bactŽriologiquement documentŽ,des param•tres suivants:

ÐantŽcŽdents dÕhospitalisation,
ÐantŽcŽdents de sondage urinaire,
ÐantŽcŽdents dÕinfection urinaire,
ÐantŽcŽdents d©antibiothŽrapie.

Il est bien montrŽ (annexe 5) que la rŽpartition entreE. coli, esp•ce bactŽrienne de loin la
plus frŽquente dans les infections urinaires et naturellement sensible ˆ de nombreux anti-
biotiques,et les autres esp•ces de bacilles ˆ Gram nŽgatif , moins frŽquentes et gŽnŽrale-
ment plus rŽsistantes (Klebsiellaspp,Enterobacterspp,Serratia spp,P. aeruginosa), est
largement influencŽe par ces param•tres. Il en est de m•me pour la prŽvalence de la rŽsis-
tance de E. coli aux principaux antibiotiques ˆ indication urinaire. 

La prise en compte de ces para m • t re s ,qui sont des fa c t e u rs de risques discri m i n a n t s ,
est tr•s utile lorsquÕon veut analyser les rŽsultats de la surveil lance obtenus ˆ partir des
Ž chantillons re•us par les LABM, qui proviennent souvent de patients avec des antŽcŽdents
listŽs plus haut, en raison des re c o m m a n d ations en vigueur (exe m p l e: c o n f Ž rences de
c o n s e n s u s ) .

4 Infections ˆ pneumocoques.Les Žtudes menŽes sur la prŽvalence de la rŽsistance aux
b•talactamines ou de la multirŽsistance chez S. pneumoniae(37, 39-49)ont montrŽ lÕas-
s o c i ation de cette prŽvalence avec de nombreux para m • t res qui sont rŽunis dans le t abl e a uI .

La plupart des facteurs de risque de rŽsistance concernent lÕenfant,principal rŽservoir de
pneumocoques,et lÕusage dÕantibiotiques de diffŽrentes familles ˆ titre curatif , prophylac-
tique ou en cures rŽpŽtŽes,et ce quel que soit lÕ‰ge.

En outre, il a ŽtŽ clairement montrŽ que les facteurs de risques de rŽsistance interagissent
avec les facteurs de risques de frŽquence des infections pneumococciques. Le recueil de
lÕensemble des param•tres listŽs ci-dessus para”t indispensable pour analyser lÕŽvolution

30

Recommandations mŽthodologiques pour la surveillance de la rŽsistance aux antibiotiques dans les laboratoires de microbiologie

O N E R B A



de la prŽvalence de la rŽsistance de S. pneumoniae aux antibiotiques et pouvoir apprŽcier
lÕimpact des mesures visant ˆ rŽduire cette prŽvalence: diminution du volume des pres-
criptions dÕantibiotiques chez lÕenfant,meilleur contr™le des infections pneumococciques
dans les cr•chesÉ

4 Tuberculose. Il est bien Žtabli en mati•re de surveillance de la rŽsistance aux antibio-
tiques antituberculeux que le para m • t re essentiel associŽ ̂  la rŽsistance est lÕexistence dÕan-
tŽcŽdents de traitement par les antituberculeux. La prise en compte de ce param•tre permet
de mesurer le taux de rŽsistance dite primaire pour les souches isolŽes de patients sans antŽ-
cŽdent de traitement (nouveaux cas) et le taux de rŽsistance dite secondaire, ou acquise,
pour les souches isolŽes de patients avec antŽcŽdent de traitement (rechute ou rŽcidive).
Ces taux Žtant tr•s diffŽrents dÕun pays ˆ lÕautre selon la qualitŽ de la prise en charge des
patients tuberculeux(38),il est aussi recommandŽ de prŽsenter les statistiques de rŽsistance
selon la nationalitŽ des patients ou,mieux,de leur lieu de naissance (annexes 7).

l Param•tres pour dŽfinir le caract•re communautaire ou nosocomial dans les Žta-
blissements de soins.Il est bien Žtabli que les taux de rŽsistance sont plus ŽlevŽs pour les
bactŽries responsables dÕinfections nosocomiales que pour celles responsables dÕinfections
communautaires. Cela est liŽ dÕabord ˆ la plus grande proportion dÕesp•ces bactŽriennes
naturellement rŽsistantes parmi les bactŽries dÕorigine nosocomiale (exemple: P. aerugi -
nosa) e t ,i nve rs e m e n t ,la plus fa i ble pro p o rtion dÕesp•ces nat u rellement sensibles (exe m p l e:
E. coli). Cela est aussi liŽ ˆ la plus grande proportion de souches ayant des caract•res de
rŽsistance acquise au sein dÕune esp•ce donnŽe (34,50). CÕest pourquoi il est important,
pour les Žtablissements de soins,de distinguer les bactŽries dÕorigine communautaire de
celles dÕorigine nosocomiale.
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Facteur de risque P (portage), I (infection)

åge £ 2 ans,adulte jeune P, I

AntibiothŽrapie ou antibioprophylaxie
rŽcente par :

Ðb•talactamines (surtout si traitement > 5j) P
Ðmacrolides P, I
Ðcotrimoxazole P, I

Otites rŽcidivantes,Žchec thŽrapeutique P, I

Hospitalisation rŽcente P, I

Posologie journali•re infŽrieure ˆ celle recommandŽe P

RŽgion ˆ forte prescription dÕantibiotiques P

Infection par le VIH I

Tableau I. Facteurs de risque de portage ou dÕinfection ˆ S.pneumoniaerŽsistant.



4 DŽfinitions gŽnŽrales
ÐI n fection nosocomiale. I n fection non prŽsente (ni en incubation) au moment de lÕad-

mission et acquise dans un Žtablissement de soins. En prat i q u e, en dehors des infe c-
tions pour lesquelles la durŽe dÕincubation est connue (exe m p l e: gri p p e, va ri c e l l e,
l Ž gi o n e l l o s e. . . ) ,il est habituel de pre n d re le dŽlai de 48 h e u res comme durŽe dÕin-
c u b ation. En consŽquence, l o rsque le dŽlai sŽparant lÕadmission du dŽbut de lÕin-
fection est dÕau moins 48 heure s ,l Õ i n fection est considŽrŽe comme nosocomiale.

ÐI n fection commu n a u t a i re. I n fection acquise en dehors dÕun Žtablissement de soins.

I d Ž a l e m e n t ,la distinction entre infection commu n a u t a i re et nosocomiale est Žtablie par
l Õ a n a lyse des dossiers mŽdicaux. Ë dŽfa u t ,on applique les dŽfinitions de prŽsomption citŽes
ci-dessous.

4 En pratique
ÐBactŽrie prŽsumŽe dÕorigine communautaire. BactŽrie isolŽe dÕun patient ambu-

latoire (cf. chapitre II) ou d©un malade hospitalisŽ depuis moins de 48 heures,
sauf s©il a ŽtŽ transfŽrŽ directement d©un autre Žtablissement de soins. Dans le cas
o• les patients de maison de retraite ont ŽtŽ individualisŽs (cf. chapitre II), la bac-
tŽrie est considŽrŽe comme communautaire.

ÐBactŽrie prŽsumŽe dÕorigine nosocomiale. BactŽrie isolŽe dÕun malade hospita-
lisŽ depuis plus de 48heures,ou depuis moins de 48heures sÕil y a eu transfert
direct d©un autre Žtablissement de soins.

4 Cas particuliers
Dans certains cas particuliers,une enqu•te prŽcise prenant en compte les antŽcŽdents du
patient est indispensable pour Žtablir le caract•re communautaire ou nosocomial. 

Cela concerne par exemple:
Ðdes bactŽries habituellement dÕorigine nosocomiale, comme S. aureus rŽsistant ˆ

la mŽticilline, qui peuvent •tre considŽrŽes ˆ tort comme dÕorigine communau-
taire si lÕon ne s©assure pas de lÕabsence dÕantŽcŽdent dÕhospitalisation ;

Ðdes bactŽries habituellement communautaires,comme S. entiricaou L. monocy -
togenes,qui peuvent •tre considŽrŽes ̂  tort comme dÕorigine nosocomiale en cas
de diagnostic tardif dÕune infection communautaire prŽsente ˆ lÕadmission; 

Ðtoute bactŽrie isolŽe dans les premi•res 48heures apr•s une rehospitalisation et
qui peut soit •tre dÕorigine communautaire, soit •tre dÕorigine nosocomiale et liŽe
ˆ lÕhospitalisation prŽcŽdente. Le contexte et les antŽcŽdents du patient permet-
tent souvent de trancher entre ces deux possibilitŽs. CÕest le cas,par exemple,
dÕune bactŽrie isolŽe dÕune supuration sans lien avec lÕhospitalisation prŽcŽdente
( exe m p l e: p a n a ris) ou dÕune supuration ayant un lien Žvident avec celle-ci
(exemple: infection de plaie opŽratoire).

l Param•tres ˆ utiliser pour les bactŽries multirŽsistantes dans les Žtablissements de
soins. Les para m • t res maintenant recueillis par plusieurs rŽseaux fŽdŽrŽs au sein de
l Õ O N E R BA (C.CLIN Pa ri s - N o rd, C.CLIN Sud-Ouest, rŽseaux Franc-Comtois et Cham-
p ag n e - A rd e n n e s ,Assistance publ i q u e -H™pitaux de Pa ris) pour les souches de BMR (SARM,
EBLSE) isolŽe de prŽl•vements ˆ visŽe diagnostique permettent de gŽnŽrer les indicateurs
recommandŽs par les textes officiels rŽcents: Ò100recommandations pour la surveillance
et la prŽvention des infections nosocomialesÓ ( s e c r Ž t a ri at dÕƒt at ˆ  la SantŽ, 1 9 9 9 ) ,
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ÒBon usage des antibiotiques ˆ lÕh™pitalÓ(ANDEM 1996), ÒMa”trise de la diffusion des
bactŽries multirŽsistantes aux antibiotiquesÓ(secrŽtariat dÕƒtat ˆ la SantŽ,1999). Ces indi-
cateurs ont ŽtŽ ŽlaborŽs en collaboration avec ces rŽseaux et le CTIN.

Pour gŽnŽrer ces indicateurs, il y a lieu de procŽder comme suit :
4 pour le nu m Ž rat e u r: n o m b re de BMR isolŽes des prŽl•vements ˆ  visŽe diag n o s t i q u e,
chez les patients hospitalisŽs pendant la durŽe de lÕenqu•te, doublons exclus (ce qui impose
de prendre comme source de donnŽes les dossiers microbiologiques des patients).
4 pour le dŽnominateur:

ÐbactŽries appartenant aux m•mes esp•ces,isolŽes dans les m•mes conditions,dou-
blons exclus,ce qui permet de gŽnŽrer des indicateurs de prŽvalence dans lÕesp•ce;

Ðnombre dÕadmissions directes (cÕest-ˆ-dire passages intŽrieurs exclus) et compl•tes
(cÕest-ˆ-dire pour hospitalisation >24heures) et nombre de journŽes dÕhospitalisa-
tion compl•tes (cÕest-ˆ-dire correspondant aux hospitalisations >24heures) pendant
la durŽe de lÕenqu•te, ce qui permet de gŽnŽrer des indicat e u rs dÕincidence, plus info r-
matifs que les prŽcŽdents.

LÕ u t i l i s ation stricte des dŽfinitions concernant les admissions est import a n t e, comme le
m o n t rent les ch i ff res suivants obtenus au groupe hospitalier PitiŽ-Salp• tri • re en 1997 :
1 1 2417 admissions totales, dont 73 446 pour hospital isation > 2 4h e u re s ,et seulement
54 455 en excluant les passages intŽrieurs,soit la moitiŽ du chiffre dÕadmissions totales.

Il est aussi recommandŽ:
4 de calculer le dŽlai entre la date dÕhospitalisation et la date de prŽl•vement,ce qui donne
une idŽe du dŽlai dÕacquisition des BMR dans lÕŽtablissement;
4 de dŽfinir le cara c t • re acquis ou importŽ du cas, ce qui permet de calculer le rat i o
acquis/importŽ,qui donne une bonne idŽe de lÕefficacitŽ de la lutte contre la diffusion des
BMR dans lÕŽtablissement.

Il est important de stratifier les donnŽes concernant les BMR pour les principaux types de
prŽl•vements: les hŽmocultures et pus profonds qui signent la gravitŽ de lÕŽv•nement et,
pour SARM,les urines qui donnent une idŽe de la prŽvalence de la multirŽsistance dans
lÕesp•ce S. aureus en situation nosocomiale, puisquÕil nÕy a pratiquement pas dÕinfection
communautaire provoquŽe par cette esp•ce. Enfin,il est important de stratifier ces donnŽes
pour les principaux types dÕactivitŽs mŽdicales,au moins pour le court sŽjour (dont mŽde-
cine, chirurgie, rŽanimation),rŽadaption/rŽŽducation fonctionnelle et soins de suite/soins
de longue durŽe.

Des exemples de rŽsultats obtenus en utilisant la mŽthodologie ci-dessus sont prŽsentŽs en
a n n exe 7. Par ailleurs , un plan type dÕanalyse des donnŽes de rŽsistance est proposŽ en
annexe 8.

En mŽdecine vŽt Žri n a i re

Le rŽseau RESABO fait le lien entre le type de prŽl•vement,la pathologie et la prŽvalence
de la rŽsistance au sein de lÕesp•ce bactŽrienne, ce qui permet de stratifier les donnŽes pour
les esp•ces impliquŽes dans plusieurs types de pat h o l ogi e. En reva n ch e, la surveillance ainsi
menŽe ne comptabilise pas le nombre absolu dÕanimaux malades au sein des Žlevages,ce
qui emp•che de gŽnŽrer des indicateurs dÕincidence. n
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Les contr™les de qualitŽ sont destinŽs ˆ dŽtecter et ˆ aider ˆ corriger les dŽfauts des rŽsul-
tats produits. Ces contr™les sont,avec les procŽdures dÕamŽlioration de la qualitŽ,les deux
composants de lÕassurance qualitŽ.

Trois types de contr™les permettent de sÕassurer de la qualitŽ des informations gŽnŽrŽes au
sein des rŽseaux de surveillance de la rŽsistance :contr™les de qualitŽ interne, contr™les de
qualitŽ externe et contr™les de vraisemblance.

CONTRï LE DE QUALITƒ INTERNE (CQ I )

DŽfini par le Guide de bonne exŽcution des analyses(GBEA) (51),le CQI est ÒlÕensemble
des procŽdures mises en Ïuvre dans un laboratoire en vue de permettre un contr™le de la
qualitŽ des rŽsultats des analyses au fur et ˆ mesure de leur exŽcutionÓ.

Dans ce cadre, le biologiste participant ˆ la surveillance de la rŽsistance sÕassure que la
mŽthodologie mise en Ïuvre est correcte, que le matŽriel et les rŽactifs rŽpondent ̂  la rŽgle-
mentation en vigueur et sont enregistrŽs par les autoritŽs sanitaires. Il sÕassure de lÕentre-
tien du matŽriel,de la conservation des rŽactifs (pour les milieux de cultures et les disques
dÕantibiotiques uti lisŽs pour les tests de sensibilitŽ: t e m p Ž rat u re, d Ž s hy d rat a n t ,d ate de
pŽremptionÉ) et de lÕemploi du matŽriel et des rŽactifs selon le mode opŽratoire prŽconisŽ
par le fabricant dans les notices dÕutilisation.

En mŽdecine humaine

La qualitŽ de la mŽthodologie de lÕantibiogramme par diffusion en milieu gŽlosŽ et par
dŽtermination des CMI est apprŽciŽe par des contr™les rŽguliers utilisant les quatre souches
s e n s i bles recommandŽes par le CA-SFM : E s ch e ri ch i ac o l i ATCC 25922, S t ap hy l o c o c-
cusaureus ATCC 25923,Enterococcusfaecalis ATCC 29212 etPseudomonasaeruginosa
ATCC 27853 (52). La conservation de ces souches suit la recommandation n¡3 du CA-
SFM (52). Il est difficile de prŽconiser une frŽquence de contr™le car celle-ci est fonction
de la dŽmarche qualitŽ propre au laboratoire. La recommandation n¡3 du CA-SFM sug-
g•re un rythme dÕau moins un contr™le mensuel. LÕASM recommande de mettre en Ïuvre
des contr™les pour chaque nouveau lot de milieu ou disques (28).

Les rŽsultats attendus (diam•tres des zones dÕinhibition,CMI), auxquels sont confrontŽs
les rŽsultats effectivement obtenus,sont listŽs dans le communiquŽ 2000 du CA-SFM (17).
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Dans le cadre du CQI,il nÕexiste pas ˆ ce jour de souches de rŽfŽrence combinant plusieurs
caract•res de rŽsistance naturelle ou acquise permettant dÕŽtalonner la sensibilitŽ intermŽ-
diaire et la rŽsistance.

En mŽdecine vŽtŽri n a i re

Trois souches de rŽfŽrence sont fo u rnies aux lab o rat o i res pour CQI : S. a u reus ( AT C C
25923) et deux souches dÕesp•ces importantes en pat h o l ogie bov i n e, S. a u re u s0592 et
E . c o l i0132. Les antibiogrammes obtenus avec ces souches sont transmis avec chaque envo i
de donnŽes.

CONTRï LES DE QUALITƒ EXTERNE (CQ E )

Dans le cadre du contr™le national de qualitŽ (dŽcret n¡94-1049 du 2dŽcembre1994),des
contr™les de dŽtection de la rŽsistance acquise, en pri o ri tŽ aux antibiotiques les plus 
courants (b•tactamines,aminosides,quinolones chez les bacilles ˆ Gram nŽgatif , b•talac-
t a m i n e s ,m a c ro l i d e s ,g ly c o p eptides chez les cocci ˆ  Gram positi f) sont organisŽs par 
lÕAFSSAPS. Ë titre dÕexemple, les souches suivantes ont ŽtŽ envoyŽes en 1998-1999 pour
rŽalisation dÕun antibiogramme(53,54,55) :
4 FŽvrier 1998:

ÐS. agalactiaerŽsistant ˆ la tŽtracycline et aux macrolides;
ÐE. faecalisintermŽdiaire ˆ la pŽnicilline et rŽsistant aux tŽtracyclines et au chlo-

ramphŽnicol;
ÐN. gonorrhoeaeproducteur de b•talactamase.

4 Juin 1998:
ÐS. aureusmultisensible ;
ÐS. ep i d e rmidis rŽsistant ̂  lÕox a c i l l i n e, rŽsistant ̂  bas niveau aux aminosides, r Ž s i s-

tant aux macrolides (phŽnotype MLSB inductible) et ˆ lÕacide fusidique;
ÐS. a u re u srŽsistant ˆ  lÕox a c i l l i n e, aux aminosides, aux macrolides (phŽnotype

MLSB constitutif),aux fluoroquinolones,ˆ la rifampicine, aux tŽtracyclines,ˆ la
fosfomycine, et intermŽdiaire ˆ la teicoplanine;

ÐS. epidermidisrŽsistant ˆ lÕoxacilline et aux aminosides,de sensibilitŽ diminuŽe
ˆ la rifampicine et intermŽdiaire ˆ la teicoplanine.

4 Mars 1999:
ÐE. coli multisensible ;
ÐSalmonellaHadar rŽsistante ˆ la kanamycine et ˆ la tŽtracycline ;
ÐC. jejuni rŽsistant ˆ lÕŽrythromycine et aux fluoroquinolones;
ÐClostridium difficile, de rŽsistance normale aux cŽphalosporines et aux amino-

sides.

LÕ examen des comptes-rendus du contr™le de quali tŽ national (rŽsultats individuels et 
globaux) aide le biologiste ˆ dŽceler, et donc ˆ corriger, les dŽfauts des mŽthodes utilisŽes.
Ë titre dÕexemple, on peut noter:

Ðque pour les tests de sensibilitŽ de S. agalactiae au cotri m ox a zo l e,6 1% de fa u s s e s
rŽsistances ont ŽtŽ obtenus par les laboratoires qui avaient utilisŽ la mŽthode de
diffusion en gŽlose, et 6% seulement par ceux qui avaient utilisŽ les mŽthodes
automatisŽes (fŽvrier 1998).
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Ðque pour les tests de sensibilitŽ de S. ep i d e rm i d i ŝ  la teicoplanine,5 2% de fa u s s e s
sensibilitŽs ont ŽtŽ obtenus par les laboratoires qui avaient utilisŽ la mŽthode de
diffusion en gŽlose, cette proportion allant de 0 ˆ 100% pour ceux qui avaient
utilisŽ des mŽthodes automatisŽes.

Le GBEA recommande que les laboratoires participent Òˆ des contr™les de qualitŽ externes
organisŽs par des sociŽtŽs scientifiques,des groupements de biologistes ou tout autre orga-
nisme prŽsentant les ga ranties nŽcessairesÓ. CÕest pourquoi certains rŽseaux organisent aussi
leurs propres CQE. On peut distinguer deux approches pour de tels contr™les :

ÐCQE dÕentra”nement,qui consiste en lÕenvoi de souches tests accompagnŽes des
rŽsultats attendus;

ÐCQE ˆ lÕaveugle, qui consiste en lÕenvoi de souches tests sans le rŽsultat attendu,
puis en restitution des rŽsultats,voire en sessions de formation.

Ë titre dÕexemple, les souches distribuŽes par les rŽseaux fŽdŽrŽs au sein de lÕONERBA
ces derni•res annŽes sont les suivantes :
n CQE dÕent ra”nement  
l RŽseau ële-de-Fra n c e: P. m i rabilis p roducteur de BLSE (1996) ; H . i n fl u e n z a enon pro-
ducteur de b•talactamase mais rŽsistant ˆ lÕamoxicilline (1998).

l RŽseaux C.CLIN Paris-Nord et AP-HP 1998: deux souches de S. aureus rŽsistant ˆ
lÕoxacilline, rŽsistant ˆ la tobramycine mais sensible ˆ la gentamicine, dont lÕune rŽsistant
aux macrolides (phŽnotype MLSB) et aux fluoroquinolones,et lÕautre au chloramphŽnicol
et aux fluoroquinolones; S. aureusrŽsistant ̂  lÕoxacilline,sensible aux aminosides et rŽsis-
tant aux fluoroquinolones; E. aerogenesproducteur de BLSE.

l RŽseau C.CLIN Pa ri s - N o rd 1999 : deux souches de S. a u re u srŽsistant ˆ  lÕox a c i l l i n e,
aux aminosides, aux macrolides (phŽnotype MLSB) , s u l fa m i d e s ,t Ž t ra cy cl i n e s ,ri fa m p i-
cine et fl u o ro q u i n o l o n e s ,dont lÕune rŽsistant ̂  lÕacide fusidique et de sensibilitŽ diminu Ž e
ˆ  la fo s fo mycine et ̂  la teicoplanine, et lÕautre de sensibilitŽ normale ˆ  ces deux antibio-
t i q u e s; S. a u re u srŽsistant ˆ  lÕoxacilline et aux fl u o ro q u i n o l o n e s; E . coli p roducteur de
B L S E .

l RŽseau AP-HP 1999 : deux souches de S. a u re u srŽsistant ̂  lÕox a c i l l i n e, aux amino-
s i d e s ,aux macrolides (phŽnotype MLSB) , aux sulfa m i d e s ,t Ž t ra cy cl i n e s ,aux fl u o ro q u i-
nolones et ̂  la ri fa m p i c i n e, dont lÕune rŽsistant ̂  lÕacide fusidique et de sensibili tŽ dimi-
nuŽe ̂  la fo s fo mycine et ̂  la teicoplanine (CMI de la teicoplanine : 8 - 1 6m g / l ) ,et lÕautre
de sensibil itŽ normale ˆ  ces deux antibiotiques (CMI de la teicoplanine : 2 m g / l ) ;
S. a u re u srŽsistant ˆ  lÕoxacilline et aux fl u o ro q u i n o l o n e s .

n CQE ˆ  lÕave u g l e
l RŽseau COL-BVH
4 1997 : E . faecalis rŽsistant ˆ  haut niveau ˆ  la gentamicine et rŽsistant ˆ  lÕŽry t h ro -
my c i n e; E . faecium rŽsistant ˆ  la va n c o mycine et ˆ  la teicoplanine ; E . fa e c a l i sr Ž s i s-
tant ˆ  haut niveau ˆ  la ge n t a m i c i n e, ˆ  lÕŽry t h ro mycine et ˆ  la va n c o my c i n e; S. ep i d e r -
midis rŽsistant ̂  lÕox a c i l l i n e, aux aminosides, aux macro l i d e s ,aux fl u o roquinolones et
ˆ  la teicoplanine.
4 1998 : P rovidencia stuart i i p ro d u c t rice de BLSE et rŽsistant aux fl u o ro q u i n o l o n e s;
C . f re u n d i i p roducteur de BLSE, rŽsistant ˆ  lÕamikacine et aux fl u o ro q u i n o l o n e s; 
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A. baumanniirŽsistant ˆ la ticarcilline, ˆ lÕassociation ticarcilline-acide clavulanique, ˆ la
c e f t a z i d i m e, ˆ  lÕamikacine et ˆ  la cipro fl ox a c i n e; A .baumannii de m•me phŽnotype et
rŽsistant aussi ˆ lÕimipŽn•me; A. baumannii rŽsistant ˆ la ticarcilline, ˆ lÕassociation ticar-
cilline-acide clavulanique, ˆ la ceftazidime, ˆ la ciprofloxacine et intermŽdiaire ˆ lÕimipŽ-
n•me ; Stenotrophomonas maltophilia rŽsistant ˆ lÕamikacine et ˆ la ciprofloxacine.
4 1999 :E. aerogenesproducteur de BLSE et rŽsistant aux fluoroquinolones; P. aerugi -
n o s ap roducteur de BLSE et rŽsistant aux fl u o ro q u i n o l o n e s; P. m i rabilis p roducteur de
BLSE et rŽsistant aux fluoroquinolones; E. cloacaerŽsistant au cŽfotaxime et aux fluoro-
q u i n o l o n e s; S. agalactiae rŽsistant ˆ  lÕŽry t h ro my c i n e; K . p n e u m o n i a ep ro d u c t rice de
BLSE ; C. freundii producteur de BLSE et rŽsistant aux fluoroquinolones; P. stuartii pro-
ductrice de BLSE et rŽsistant aux fluoroquinolones (ces deux derni•res souches faisaient
dŽjˆ  partie du CQE de 1998, ce qui a permis aux centres dÕŽvaluer lÕŽvolution de leurs rŽsul-
tats).

l RŽseau REUSSIR
4 1997: E. faecalisintermŽdiaire ˆ la pŽnicillineG et rŽsistant ˆ la rifampicine; E. fae -
ciumrŽsistant ˆ la pŽnicillineG, ˆ lÕŽrythromycine, ˆ la vancomycine et ˆ la teicoplanine;
E. faecalisrŽsistant ˆ lÕŽrythromycine et ˆ la vancomycine; E. coli et E. aerogenespro-
d u c t e u rs de BLSE, rŽsistant ̂  la tobra mycine et aux fl u o ro q u i n o l o n e s; S. ep i d e rm i d i sr Ž s i s-
tant ˆ  lÕox a c i l l i n e, aux macro l i d e s ,̂  la ri fampicine et interm Ž d i a i re ˆ  la teicoplanine ;
S. pneumoniae rŽsistant ˆ la pŽnicillineG, ˆ lÕŽrythromycine et au cotrimoxazole.

4 1998 :P. mirabilis producteur de BLSE,rŽsistant ˆ la tobramycine et aux fluoroquino-
lones; Proteus penneri hyperproducteur de sa b•talactamase naturelle; P. aeruginosapro-
ducteur de BLSE, rŽsistant ̂  la ge n t a m i c i n e, ˆ  lÕamikacine et aux fl u o ro q u i n o l o n e s; P. s t u a r-
ti i p ro d u c t rice de BLSE et rŽsistant aux f l u o ro q u i n o l o n e s; S e rratia fo n t i c o l a
hyperproductrice de sa b•talactamase naturelle.

4 1999 : S. epidermidisrŽsistant ˆ lÕoxacilline et ˆ la teicoplanine; S. aureus rŽsistant ˆ
l Õ ox a c i l l i n e, i n t e rm Ž d i a i re ˆ  la lincomycine et ˆ  la pri s t i n a my c i n e; S. a u re u srŽsistant ˆ
lÕoxacilline de type BORSA,S. aureusrŽsistant ˆ lÕoxacilline et de sensibilitŽ diminuŽe ˆ
la teicoplanine; S. aureusde sensibilitŽ diminuŽe ˆ la vancomycine et ˆ la teicoplanine.

l RŽseau des h™pitaux des ArmŽes 1999. K. oxytocahyperproductrice de sa b•talacta-
mase ch romosomique constitutive ; trois souches de P. a e ru gi n o s a ,lÕune rŽsistant par effl u x
aux b•talactamines,lÕautre hyperproductrice de la cŽphalosporinase chromosomique, et la
troisi•me rŽsistant ˆ lÕimipŽn•me par la production dÕune imipŽnŽmase.

l RŽseau AFORCOPIBIO 1999. Streptococcus intermediusde sensibilitŽ diminuŽe aux
b•talactamines et rŽsistant aux macrolides (phŽnotype MLSB) ; Streptococcus constellatus
rŽsistant aux macrolides (phŽnotype MLSB).

CONTRï LES DE V RA I S E M B LA N C E

Ces contr™les sont essentiels pour apprŽcier la qualitŽ des donnŽes gŽnŽrŽes par les rŽseaux.
Ils reposent sur une Žtude de cohŽrence des donnŽes recueillies par chaque laboratoire dÕun
rŽseau qui permet de juger que la mŽthodologie (pŽriode de lÕenqu•te, dŽfinitionsÉ) a ŽtŽ

37

Recommandations mŽthodologiques pour la surveillance de la rŽsistance aux antibiotiques dans les laboratoires de microbiologie

O N E R B A



appliquŽe. Les contr™les peuvent •tre mis en Ïuvre par chaque laboratoire, ou par le centre
coordinateur du rŽseau,en fonction du type de contr™le.

En dehors des contr™les de rŽsultats ab e rrants (exe m p l e: S. a u re u srŽsistant ˆ  lÕox a-
cil l ine mais sensible ˆ  une autre b• talactamine) ou extr•mement ra re s ,et donc a pri o ri
suspects (exe m p l e: E . coli  rŽsistant ̂  lÕimipŽn•me), et qui re l • vent en fai t des alert e s ,
les contr™les de vra i s e m blance sont essentiellement basŽs sur le nombre et la distri bu-
tion des souches incluses par le lab o rat o i re durant une pŽriode donnŽe, c o m p a rat ive-
ment aux ch i ff res attendus sur la base de rŽsul tats prŽcŽdemment obtenu s ,soi t dans le
m• me lab o rat o i re (exe m p l e: l o rs dÕune enqu•te prŽcŽdente ˆ  la m•me pŽri o d e ) ,s o i t
dans des lab o rat o i res Žquivalents (exe m p l e: h™pitaux ayant des indicat e u rs dÕactiv i t Ž
c o m p a rabl e s ) .

Le nombre de souches peut faire rŽfŽrence :
4 aux esp•ces bactŽri e n n e s ,au moins pour les plus f rŽquentes (ˆ  lÕh™pital : E . c o l i ,
S. a u re u s ,P. a e ru gi n o s a ,K . p n e u m o n i a e; en ville : E . c o l i). Ë titre dÕexe m p l e, dans les
h™pitaux publics fra n • a i s ,on isole en moyenne env i ron une souche ori ginale (doubl o n s
exclus) de S. aureus de prŽl•vements ˆ visŽe diagnostique par jour et pour 500lits de court
sŽjour;

4 aux types de prŽl•vements dont les souches sont isolŽes, au moins pour les plus frŽ-
quents dÕentre eux (ˆ  lÕh™pital : u ri n e s ,h Ž m o c u l t u re s ,p r Ž l • vements re s p i rat o i re s; en
v i l l e : u rines). Par exe m p l e, l Õ absence (ou le tr•s fa i ble nombre) de souches isolŽes dÕun
c e rtain type de prŽl•vement (exe m p l e: dispositif intrava s c u l a i re) peuvent •tre norm a u x
pour un LABM, mais sont a pri o ri anormaux pour un Žtablissement de soins. Un pour-
c e n t age ŽlevŽ de souches isolŽes de prŽl•vements pharyngŽs dans un Žtablissement de
soins laisse supposer que des prŽl•vements de port age ne sont pas bien identifiŽs. Inve r-
s e m e n t ,l Õ absence de souche isolŽe de prŽl•vements de port age sugg • re que lÕŽtabl i s-
sement ne pratique pas de dŽpistage ou, plus pro b abl e m e n t ,que ceux-ci ne sont pas
i d e n t i fi Ž s .

La distribution des souches peut faire rŽfŽrence :
4 ˆ la proportion globale des esp•ces bactŽriennes les plus frŽquentes (cf. ci-dessus)et de
celles qui sont plus rares (exemple: S. pyogenesÉ) ;

4 ˆ cette m•me proportion pour les types de prŽl•vements les plus frŽquents;

4 aux proportions respectives de souches originales et de doublons,un pourcentage faible
Žtant a priori normal pour un LABM mais,en revanche, a priori anormal pour un Žtablis-
sement de soins.

Quel que soit lÕindicateur de vraisemblance, la cause dÕŽcarts Žventuels avec les chiffres
attendus est recherchŽe. Il peut sÕagir de particularitŽs ou de modifications dÕactivitŽs du
laboratoire, dÕoublis de saisie, dÕerreurs de manipulation des fichiers,ou enfin du non res-
pect de la mŽthodologie.

Plusieurs rŽseaux de lÕONERBA se sont engagŽs dans des procŽdures de contr™les de vrai-
s e m blance (REUSSIR, A P - H P, C.CLIN Pa ri s - N o rd ) ,ce qui leur permet de corri ger un
nombre apprŽciable dÕerreurs.
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LES CONTRï LES DE QUALITƒ ET LE T RAVAIL EN RƒSEAU

Les trois types de contr™les de qualitŽ dŽveloppŽs ci-dessus jouent un r™le important,non
seulement dans la qualitŽ finale des informations gŽnŽrŽes par les laboratoires de micro-
biologie impliquŽs dans la surveillance de la rŽsistance, mais aussi dans leur implication
dans les rŽseaux auxquels ils contribuent.

Les CQI sont dŽfinis par chaque laboratoire, en grande partie sur la base de lÕanalyse des
rŽsultats antŽrieurs,en suivant la trame du GBEA,mais aussi gr‰ce aux Žchanges dÕexpŽ-
riences au sein des rŽseaux. Les rŽsultats des CQI pourraient utilement faire lÕobjet dÕana-
lyses communes au sein des rŽseaux dans le but dÕapprŽcier les variabilitŽs inter- et intra-
laboratoires.

Pour ce qui est de la surveillance de la rŽsistance, il serait tr•s intŽressant que les labora-
t o i res disposent de souches de rŽfŽrence rŽsistantes pour leurs CQI ( c f. ci-dessus). U n e
demande dans ce sens a ŽtŽ formulŽe par le Conseil scientifique de lÕONERBA aupr•s du
CA-SFM.

Les CQE obligatoires organisŽs par les autoritŽs sanitaires ˆ lÕŽchelon national sont indis-
pensables. Ils permettent en effet dÕanalyser les rŽsultats dÕun tr•s grand nombre de labo-
ratoires. Il serait tr•s intŽressant de complŽter lÕŽventail des souches adressŽes par dÕautres
souches dont les profils de rŽsistance sont plus adaptŽs au travail de routine des rŽseaux
impliquŽs dans la surveillance de la rŽsistance aux antibiotiques.

Les CQE organisŽs par les rŽseaux eux-m•mes jouent un r™le important dans leur pro p re
cohŽsion et par lÕat t rait quÕils reprŽsentent pour les lab o rat o i res qui y participent. Les
CQE dÕentra”nement sont part i c u l i • rement adaptŽs pour la surveil lance de cara c t • res de
rŽsistance peu rŽpandus ou Žmerge n t s ,et donc encore mal connus des micro b i o l ogi s t e s ,
ou pour des actions de surveillance focalisŽes sur des rŽsistances parfois considŽrŽes
comme bien connues mais posant en fait des pro bl•mes techniques (exe m p l e: c e rt a i n e s
E B L S E ,SARM ayant des phŽnotypes de rŽsistance inhabituels). Ces contr™les aident ˆ
at t e i n d re les objecti fs de ces actions de surve i l l a n c e. Le choix de ces contr™les est 
un moment important de la discussion des protocoles au cours des rŽunions du rŽseau
( fo rm ation Òa pri o ri Ó ) .

Les CQE en aveugle sont, e u x ,p a rt i c u l i • rement adaptŽs pour la surveillance des rŽsis-
tances frŽquentes et bien connues. LÕ a n a lyse et la discussion des rŽsultats obtenus consti-
tuent une occasion de choix de re n c o n t res et dÕŽch a n ges au sein du rŽseau (fo rm ation Ò a
p o s t e ri o ri Ó ) .

E n fi n , les contr™les de vra i s e m blance sont essentiels pour la quali tŽ finale des rŽsultat s
gŽnŽrŽs par les rŽseaux,puisquÕils ont pour but de vŽrifier leur cohŽrence. Ces contr™les
ont en outre un r™le de formation pour les microbiologistes,car ils mettent en Žvidence les
pi•ges auxquels exposent toutes les actions de surveillance qui consistent ˆ regrouper des
rŽsultats individuels. Autant les CQI et CQE ont pour but dÕamŽliorer la qualitŽ de chacun
des rŽsultats pris ˆ  ti tre indiv i d u e l ,autant les contr™les de vra i s e m blance ont pour but 
dÕapprŽcier la qualitŽ des rŽsultats dans leur ensemble. n
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A n n e xe s
Les termes utilisŽs dans les annexes rŽpondent

aux m•mes dŽfinitions que dans le texte des chapitr es du Guide

ANNEXE 1

LI S T E D E S R ƒ S E AU X E T CNR R E P R ƒ S E N T ƒ S D A N S L E CO N S E I L S C I E N T I F I Q U E D E LÕ O N E R BA
(P O U R LA D E S C R I P T I O N D E S R ƒ S E AU X, CO N S U LT E R L E S I T E IN T E R N E T O N E R BA )

1. RŽseaux fŽdŽrŽs dans lÕONERBA et reprŽsentŽs dans le Conseil scientifique (ordre
alphabŽtique, date dÕentrŽe dans lÕONERBA) :

4 RŽseau Champagne-Ardennes (C.CLIN Est) (2000)
4 RŽseau coll•ge de bactŽri o l ogi e - v i ro l ogi e - hy gi•ne des h™pitaux gŽnŽraux (1997)
4 RŽseau dŽpartement de micro b i o l ogie de Pa ris (Assistance publique-H™pitaux de

Paris) (1997)
4 RŽseau Franche-ComtŽ (C.CLIN Est) (1997)
4 RŽseau du Groupe des microbiologistes dÕIle-de-France (1997)
4 RŽseau des h™pitaux des ArmŽes (1997)
4 RŽseau de LABM AFORCOPI-BIO (1997)
4 RŽseau de LABM Aquitaine (2000)
4 RŽseau de LABM Òbiologie molŽculaire libŽraleÓ(2000)
4 RŽseau de LABM EPIVILLE (1997)
4 RŽseau microbiologie du C.CLIN Paris-Nord (1997)
4 RŽseau microbiologie du C.CLIN Sud-Ouest (1997)
4 RŽseau REUSSIR-France (1997)
4 RŽseau vŽtŽrinaire RESABO (1997)

2. C e n t res nationaux de rŽfŽrences reprŽsentŽs dans le Conseil scienti fique de
lÕONERBA (date dÕentrŽe) :

4 Centre national de rŽfŽrence des Haemophilus influenzae (1997)
4 Centre national de rŽfŽrence des mŽcanismes de rŽsistance aux antibiotiques (1997)
4 Centre national de rŽfŽrence des pneumocoques (1997,2000)
4 Centre national de rŽfŽrence pour la surveillance des infections ˆ mycobactŽries 

et de leur rŽsistance aux antituberculeux (2000)

ANNEXE 2

CH A RT E D E S R ƒ S E AU X F ƒ D ƒ R ƒ S E T R E P R ƒ S E N T ƒ S D A N S L E CO N S E I L S C I E N T I F I Q U E D E L© O N E R BA

CrŽŽ en 1997,lÕObservatoire national de lÕŽpidŽmiologie de la rŽsistance bactŽrienne aux
antibiotiques (ONERBA) est une association dont les activitŽs scientifiques et techniques
vont reposer en grande partie sur les rŽseaux de surveillance de la rŽsistance dŽjˆ en place
et fŽdŽrŽs en son sein.

Chacun de ces rŽseaux a une identitŽ et des objectifs qui lui sont propres,et qui reprŽsen-
tent pour lÕONERBA une source de diversitŽ et de richesse. Chacun d©eux a ŽlaborŽ au fil



du temps un mode d©organisation gr‰ce auquel il a pŽrennisŽ ses activitŽs de surveillance,
ce qui lui permet de contribuer au fonctionnement de lÕONERBA en mettant ˆ la dispo-
sition de la communautŽ son expŽrience et les informations dont il dispose. En Žchange,
chaque rŽseau trouve dans lÕONERBA un enrichissement pour son propre fonctionnement,
ˆ travers la confrontation des expŽriences et du travail collŽgial dÕanalyse et dÕinterprŽta-
tion des rŽsultats.

La charte ci-dessous prŽcise lÕŽtat dÕesprit et les principes qui animent les rŽseaux fŽdŽrŽs
et reprŽsentŽs dans lÕONERBA,au moment o• les activitŽs scientifiques de cette associa-
tion se mettent en place.

1. Chaque rŽseau est son propre ma”tre dÕÏuvre pour ce qui est:
4 du choix de ses th•mes de travail ;
4 des mŽthodes de recueil et de transmission des donnŽes;
4 des contr™les de vra i s e m blance et de cohŽrence de ses donnŽes,ainsi que des mŽthodes

informatiques de traitement;
4 de lÕanalyse, de lÕinterprŽtation et de la diffusion des rŽsultats quÕil obtient.

2. Chaque rŽseau sÕengage ̂  respecter les bonnes pratiques en vigueur, ainsi que les recom-
m a n d ations techniques ŽdictŽes par la SociŽtŽ fran•aise de micro b i o l ogi e, la CNIL, e t c.

3. Chaque rŽseau participe sans rŽserve aux activitŽs de lÕONERBA,qui est responsable in
fine des informations quÕil rassemble et prŽsente. Cela implique pour chaque rŽseau:

4 dÕŽchanger ses expŽriences dans lÕorganisation de la surveillance de la rŽsistance aux
antibiotiques et dans lÕanalyse des rŽsultats obtenus ;

4 dÕutiliser des dŽfinitions et normes communes,notamment concernant la rŽsistance
et les va ri ables ŽpidŽmiologi q u e s ,ainsi que des ŽlŽments minimum commu n s
(exemple: base de donnŽes minimum commune) lorsquÕun m•me th•me de travail
est choisi par plusieurs rŽseaux;

4 de confronter, dÕanalyser et dÕinterprŽter collŽgialement les rŽsultats quÕil obtient,
et dont il a dŽjˆ contr™lŽ la qualitŽ. Ce travail collŽgial peut amener les rŽseaux ayant
choisi un m•me th•me de travail ˆ fusionner, pour lÕoccasion et sous leur respon-
sabilitŽ,leurs bases de donnŽes. Ce travail collŽgial peut amener aussi un rŽseau ˆ
r Ž examiner les donnŽes quÕil a fo u rn i e s ,par exemple en rŽanalysant les fi ch i e rs
dÕorigine ;

4 de dŽcider collŽgialement des rŽsultats ̂  prŽsenter sous lÕŽgide de lÕONERBA et de
la fo rme ˆ  leur donner. Quel le que soit cette fo rm e, el le re s p e c t e ra lÕidentitŽ des
r Ž s e a u x .

ANNEXE 3

GLO S S A I R E

n Surveillance (continue ou discontinue)
4 La surveillance consiste en un recueil et une analyse de donnŽes,avec diffusion des infor-
mations produites ˆ ceux qui en ont besoin (Langmuir AD. The surveillance of communi-
cable diseases of national importance. N Engl J Med 1963; 268: 182-92).
4 Un syst•me de surveillance de santŽ publique consiste en un recueil systŽmatique et
durable, en lÕanalyse et lÕinterprŽtation de donnŽes utilisables pour la planification,la mise
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en place et lÕŽvaluation des pratiques de santŽ publique. (Thacker SB. Historical develop -
ment. In: Principles and practice of public health surveillance. S. Feutsch,R.E. Churchill,
ed. 1994,New York, NY Oxford University Press).

n Biais
4 De mani•re gŽnŽrale :erreur systŽmatique.
4 Tout processus,quelle que soit lÕŽtape o• il a lieu,aboutissant systŽmatiquement ˆ la 

production de rŽsultats ou de conclusions qui diff•rent de la rŽalitŽ. (Sackett DL. Bias in
analytic research. J Chronic Dis 1979; 32 : 51-63).

n RŽseau
4 E n s e m ble organisŽ dont les ŽlŽments dŽpendant dÕun centre sont rŽpartis en dive rs 

p o i n t s .
4 Organisation dont les membres,travaillant en liaison les uns avec les autres,poursuivent

une action commune (Larousse, Grand dictionnaire encyclopŽdique, 1983).

n DonnŽe
R ep r Ž s e n t ation conventionnelle dÕune info rm ation ou de certains de ses aspects ou ŽlŽ-
ments,sous une forme convenant ˆ son traitement,par des moyens en gŽnŽral automatiques
(Larousse, Grand dictionnaire encyclopŽdique, 1983).

n Information
ƒlŽment de connaissance suscep t i ble dÕ• tre reprŽsentŽ ˆ  lÕaide de conventions pour 
• t re conserv Ž ,t ra i t Ž ,ou communiquŽ ( L a ro u s s e, G rand dictionnaire ency cl o p Ž d i q u e,
1 9 8 3 ) .

SI G L E S

4 AFSSA :Agence fran•aise de sŽcuritŽ sanitaire des aliments
4 AFSSAPS :Agence fran•aise de sŽcuritŽ sanitaire des produits de santŽ
4 ANDEM : A gence nationale pour le dŽveloppement de lÕŽva l u ation mŽdicale 

(devenue ANAES : Agence nationale pour lÕaccrŽditation et lÕŽvaluation en santŽ)
4 C.CLIN : C e n t res interr Ž gionaux de coord i n ation des CLIN (cinq interr Ž gi o n s: Pa ri s -

Nord, Ouest,Est,Sud-Ouest,Sud-Est)
4 CLIN : ComitŽ de lutte contre les infections nosocomiales
4 CNIL : Commission nationale informatique et libertŽ
4 CTIN : ComitŽ technique national de lutte contre les infections nosocomiales
4 GBEA : Guide de bonne exŽcution des analyses
4 I nVS : Institut de veille sanitaire (exe m p l e: RŽseau national de santŽ publ i q u e )
4 LABM : Laboratoire dÕanalyse de biologie mŽdicale
4 REMIC : RŽfŽrentiel en microbiologie mŽdicale
4 RESIN : RŽseau dÕŽtude et de surveillance des infections nosocomiales
4 Va l e u rs cr itiques (dŽfinitions du CA-SFM) : C : c o n c e n t ration critique supŽri e u re ;

c : concentration critique infŽrieure ; D : diam•tre critique supŽrieur; d : diam•tre
critique infŽrieur

SI T E S IN T E R N E T CO N C E R N A N T LA S U RV E I L LA N C E D E LA R ƒ S I S TA N C E

4 APUA : http://www.healthsci.tufts.edu/apua
4 Ar temis : http://www.sdln.com
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4 CDC : http://www.cdc.gov/ncidod/hip/surveill/inspear.htm
4 DANMAP : http://www.svs.dk
4 EARSS :http://www.earss.rivm.nl
4 E NARE (European Netwo rk for  Antibiot ic Resistance and Epidemiology ) :

http://www.ewi.med.uu.nl/enare
4 ESAR : http://www.esbic.de/esbic/esar/index.htm
4 EuroTB (BK) : http://www.ceses.org/eurotb
4 OMS : http://oms2.b3e.jussieu.fr/arinfobank
4 ONERBA : http://www.onerba.org
4 PHLS : http://www2.phls.co.uk
4 TSN : http://www.mrlworld.com

ANNEXE 4

TH ƒ S AU RU S CO N C E R N A N T L E S S U J E TS (PAT I E N T, A N I M A L) E T L E S P R ƒ L é V E M E N TS (R ƒ S U M ƒ D U C H A P I T R E I I )

Le sujet  (pat ient , animal )

n En mŽdecine humaine :le patient
l IdentitŽ du patient. Nom (marital et de jeune fille) et prŽnom,ou tout autre identi-

fiant propre au syst•me dÕinformation du laboratoire.

l CaractŽristiques du patient
ÐDate de naissanceou ‰ge.
ÐSexe.
ÐRapport du patient avec les syst•mes de soins le jour du prŽl•vement 

4 Patient ambulatoire :patient vivant en domicile privŽ ou dans une maison de
retraite, patient prŽlevŽ ̂  domicile (hors hospitalisation ̂  domicile ou HAD),patient se prŽ-
sentant en ambu l at o i re dans un lab o rat o i re dÕanalyse de biologie mŽdicale (LABM), p at i e n t
consultant dans un Žtablissement de soins.

/ individualisation des patients sŽjournant dans des maisons de retraite;
/ q u a l i fi c ation du pre s c ripteur (gŽnŽraliste ou type de spŽcialitŽ mŽdicale) 

prŽcisŽe pour les patients prŽlevŽs dans un LABM;
/ type dÕactivitŽ mŽdicale du service de consultation(cf ci-dessous)prŽcisŽ

pour les patients consultant dans un Žtablissement de soins.
4 Patient en hospitalisation ˆ domicile (HAD).
4 Patient en hospitalisation de jour (HDJ).
4 Patient hospitalisŽ dans un Žtablissement de soins pour plus de 24 heure s( c Õ e s t -

ˆ-dire ˆ lÕexclusion des HDJ) :
/ type dÕŽtablissement :centre hospitalo-universitaire (CHU),centre hospita-

lier (CH), centre hospitaliser spŽcialisŽ (CHS),Žtablissement privŽ partici-
pant au service public (PSPH),centre anticancŽreux (CAC),Žtablissement
privŽ,

/ type dÕactivitŽ mŽdicale du service dans lequel le patient est hospitalisŽ :
ÐActivitŽs aigu‘s ou de court sŽjour (lits de mŽdecine, chirurgie, obstŽ-

t rique) : u rgences (lits port e ); mat e rn i t Ž ,gy n Ž c o l ogi e, o b s t Ž t ri q u e;
pŽdiatrie (y compris mucoviscidose); mŽdecine, y compris mŽdecine
i n t e rne et les spŽcialitŽs mŽdicales ; ch i ru rgi e, y compris ch i ru rgie 
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g Ž n Ž rale et les spŽcialitŽs ch i ru rgi c a l e s; rŽanimation et soins intensifs ; 
psychiatrie.

ÐRŽadaptation-rŽŽducation fonctionnelle.
ÐSoins de suite (hors rŽadaptation-rŽŽducation fonctionnelle) et soins de

longue durŽe.

n En mŽdecine vŽtŽrinaire : lÕanimal
l IdentitŽ de lÕanimal. Pas important pour la gestion des fichiers.
l CaractŽristiques

ÐType dÕanimal :bovin, ovin, caprin, porcin, volaille.
Ðåge, sexe
ÐType dÕŽlevage

Le prŽl•vement
n En mŽdecine humaine

l P r Ž l • vements destinŽs ˆ  la re ch e rche de por t age de bactŽr ies nommŽment 
dŽsignŽes ( appelŽs aussi re ch e rche de colonisat i o n , d Ž p i s t age, p r Ž l • vements ˆ  visŽe 
Žcologique).
ÐSite de prŽl•vement: nez,gorge, peau,f•ces (vagin pour S. agalactiae).
ÐObjectif de lÕanalyse: notion de recherche de portage et bactŽrie recherchŽe (S. aureus,
S. enterica,S. agalactiae, S. aureus rŽsistant ˆ la mŽticilline (SARM),entŽrobactŽries pro-
d u c t rices de b• talactamase ˆ  spectre Žtendu (EBLSE), A .b a u m a n n i irŽsistant ˆ  lÕimipŽ-
n•meÉ).

l PrŽl•vements ˆ visŽe diagnostique 
ÐHŽmoculture, en prŽcisant le nombre de ponctions et lÕheure de chaque ponction ayant
donnŽ lieu ˆ une hŽmoculture positive.
ÐUrine : sÕapplique strictement au liquide, ce qui exclut le matŽriel de sondage.
ÐDispositif intravasculaire.
ÐLiquide de sŽreuse obtenu par ponction,en distinguant liquide cŽphalorachidien,liquide
pleural, liquide articulaire, liquide pŽritonŽal.
ÐPrŽl•vement profond :liquide (autre que les liquides de sŽreuses),hŽmatome, pus,tissus
ou matŽriel prothŽtique interne, provenant de sites anatomiques clos et normalement stŽ-
riles et prŽlevŽs par ponction ou par chirurgie.
ÐPrŽl•vements respiratoires protŽgŽs ou distaux(brosses bronchiques,prŽl•vements dis-
taux protŽgŽs,lavages alvŽolaires).
ÐPrŽl•vements respiratoires non protŽgŽs (aspirations bronchiques,expectorations).
ÐCoproculture.
ÐPrŽl•vement urŽtral et cervico-vaginal.
ÐAutres prŽl•vements(dispositifs de drainage, pus sur Žcouvillons...).

n En mŽdecine vŽtŽrinaire
Les types de prŽl•vement sont en nombre limitŽ et chacun est liŽ,en gŽnŽral,̂ une seule
pathologie :
Ðles mati•r es fŽcales dans le cadre des gastroentŽrites de bovins ;
Ðle lait et,beaucoup plus rarement,le pus dans le cadre des mammites;
Ðles sŽcrŽtions bronchiques dans le cadre des infections respiratoires.
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ANNEXE 5

EX E M P L E S D E F R ƒ Q U E N C E E T D E D I S T R I B U T I O N D E S E S P é C E S BAC T ƒ R I E N N E S I S O L ƒ E S D A N S L E S LA B O-
RATO I R E S D E BAC T ƒ R I O LO G I E M ƒ D I CA L E

Les tableaux I ˆ IV sont des exemples de prŽsentation de frŽquence et de distribution des
esp•ces bactŽriennes : par ord re dŽgressi f de frŽquence ( t ableau I ), par ord re dŽgressif 
au sein de groupes dÕesp•ces (tableaux II et III) ou mixant esp•ces et groupes dÕesp•ces
(tableau IV).Lestableaux IIa,IIb et IV montrent lÕintŽr•t des stratifications,par exemple
ici en fonction du caract•re communautaire ou nosocomial ou en fonction des antŽcŽdents
(cf. chapitre IV).
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Tableau I. Distribution des principales esp•ces (ou groupes d©esp•ces) bactŽriennes et fon-
giques isolŽes dans les laboratoires du rŽseau REUSSIR,reprŽsentant chacun au moins
1 % du total des souches isolŽes en 1998.

Esp•ce Nombre de souches Pourcentage

Escherichia coli 39 817 27
Staphylococcus aureus 17 398 12
Pseudomonas aeruginosa 10 375 7
Staphylococcus epidermidis 7 102 5
Staphylocoques ˆ coagulase 6 673 5

nŽgative non diffŽrenciŽs
Enterococcus faecalis 6 483 4
Streptococcus agalactiae 5 766 4
Proteus mirabilis 5 718 4
Candida albicans 4 306 3
Klebsiella pneumoniae 3 545 2
Haemophilus influenzae 3 039 2
Enterobacter cloacae 2 621 2
Streptococcus pneumoniae 2 584 2
Enterococcussp 2 041 1
Levures autres que C. albicans 1 952 1
Enterobacter aerogenes 1 678 1
Klebsiella oxytoca 1 586 1
Morganellaspp 1 577 1
Acinetobacter spp 1 353 1
Serratia spp 1 242 1
Salmonellaspp 1 186 1
Bacteroides spp 981 1
Streptocoques b•tahŽmolytiques 894 1

autres que S. pyogeneset S. agalactiae
Citrobacter freundii 849 1
Citrobacter sp 811 1
Streptococcus pyogenes 764 1
CorynŽbactŽriesnon diffŽrenciŽes 749 1

Total 133 090 93
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Tableau I I a. D i s t ri bution des esp•ces (ou groupes dÕesp•ces) isolŽes des bactŽr iŽmies 
d Õ o ri gine commu n a u t a i re (1 8 3 6Žpisodes de bactŽr iŽmies) [C.CLIN Pa ri s - N o rd, 1 9 9 8 ] .

Esp•ce Nombre de souches Pourcentage

Gram nŽgatif 1 060 54,8
Escherichia coli 729 37,7
Klebsiella pneumoniae 63 3,3
Proteus mirabilis 43 2,2
Salmonella spp (mineures) 38 2,0
Klebsiella oxytoca 23 1,2
Pseudomonas aeruginosa 22 1,1
Enterobacter cloacae 20 1,0
Haemophilusspp 18
Campylobacterspp 13
Acinetobacterspp 8
Salmonella Typhi et Paratyphi 7
Neisseria meningitidis 6
Citrobacter freundii 6
Citrobacter diversus 5
Pasteurellaspp 2
Brucella melitensis 1
Branhamella spp 1
Autres entŽrobactŽries 41
Autres bacilles non fermentants 12
Autres 2

Gram positif 799 41,3
Streptococcus pneumoniae 231 11,9
Staphylococcus aureus 201 10,4
Streptocoques non hŽmolytiques 118 6,1
Enterococcus spp 75 3,9
Staphylocoques ˆ coagulase nŽgative 71 3,7
Streptocoques groupe B 53 2,7
Streptocoques groupes A,C, G 46 2,4
Listeria spp 3
Corynebacteriumspp 1

AnaŽrobies 65 3,4
Bacteroidesspp 41 2,1
Clostridium spp 11
Autres 13

Champignons 8 0,5
Candida albicans 1
Torulopsis glabrata 1
Autres 6

Total 1 932

RŽfŽrence. Rapport C.CLIN Paris-Nord ÒSurveillance des bactŽriŽmies nosocomiales ̂  partir du laboratoireÓ.
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Tableau I I b. D i s t ri bution des esp•ces (ou groupes dÕesp•ces) isolŽes des bactŽr iŽmies 
dÕorigine nosocomiale (2236Žpisodes de bactŽriŽmies) [C.CLIN Paris-Nord, 1998].

Esp•ce Nombre de souches Pourcentage

Gram nŽgatif 1 085 44,4
Escherichia coli 434 17,8
Pseudomonas aeruginosa 153 6,2
Klebsiella pneumoniae 93 3,8
Enterobacter cloacae 76 3,1
Proteus mirabilis 46 1,9
Serratia spp 45 1,8
Klebsiella oxytoca 43 1,8
Enterobacter aerogenes 40 1,6
Acinetobacter baumannii 23 0,9
Stenotrophomonas maltophilia 14
Enterobactersp 12
Pseudomonas sp 11
Acinetobactersp 10
Citrobacter diversus 10
Citrobacter freundii 9
Haemophilusspp 8
Salmonellaspp (mineures) 5
Providenciaspp 3
Campylobacterspp 3
Autres entŽrobactŽries 39
Autres bacilles non fermentants 7
Autres 1

Gram positif 1 197 49,0
Staphylococcus aureus 544 22,3
Staphylocoques ˆ coagulase nŽgative 334 13,7
Enterococcus faecalis 102 4,2
Streptocoques non hŽmolytiques 93 3,8
Streptococcus pneumoniae 42 1,7
Streptocoques groupe B 30 1,2
Enterococcussp 16
Enterococcus faecium 12
Streptocoques groupes A,C, G 8
Corynebacteriumspp 7
Listeria spp 3
Autres 6

AnaŽrobies 94 3,8
Bacteroidesspp 65 2,7
Clostridiumspp 10
Fusobacteriumspp 6
Autres 13

Champignons 68 2,8 2,8
Candida albicans 24 1,0
Torulopsis glabrata 9
Autres 35

Total 2 444
RŽfŽrence. Rapport C.CLIN Paris-Nord ÒSurveillance des bactŽriŽmies nosocomiales ̂  partir du laboratoireÓ.
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Tableau I I I .
D i s t ri bu t i o n
des esp•ces (ou
groupes dÕes-
p•ces) isolŽes
des urines* dans
les h™pitauxn o n
u n ive rs i t a i re s
(RŽseau COL-
B V H , 1 9 9 9 ) .

Esp•ce Nombre de souches

EntŽrobactŽries
Escherichia coli 2 946
Proteus mirabilis 305
Klebsiella pneumoniae 222
Enterobacter cloacae 97
Klebsiella oxytoca 91
Citrobacter freundii 59
Enterobacter aerogenes 49
Citrobacter diversus 45
Salmonella spp 6
Autres 138

Bacilles ˆ Gram- non fermentant
Pseudomonas aeruginosa 252
Acinetobacter baumannii 22
Stenotrophomonas maltophilia 5

Cocci ˆ Gram+
Enterococcus faecalis 308
Staphylocoques ˆ coagulase nŽgative 160
Staphylococcus aureus 150
Streptocoques groupe B 120
Enterococcus faecium 17
Autres streptocoques et entŽrocoques 42

Autres bactŽries 3

* BactŽriurie et leucocyturie significatives

Tableau IV.
D i s t ri bu t i o n
(%) des esp•ces
(ou gro u p e s
d©esp•ces) iso-
lŽes des infe c-
tions ur i n a i re s
dans les LABM
en 1997( r Ž s e a u
EPIVILLE) et
1998 (rŽseau
A F O R C O P I -
B I O ) : i n fl u e n c e
des antŽcŽdents.

Param•tr e Pourcentage
Escherichia Proteus Autr e EntŽrocoque

coli mirabilis BGN*

RŽseau EPIVILLE-1997
Total (n = 915) 77c 5 6 4
AntibiothŽrapie rŽcentea

non (n = 638) 80d 5 5 3
oui (n = 112) 65d 3 5 9

Hospitalisation rŽcenteb

non (n = 805) 79d 5 2 3
oui (n = 91) 64d 3 9 9

RŽseau AFORCOPI-BIO (1998)
Total (n = 679) 69c 5 12 7
AntibiothŽrapie rŽcentea

non (n = 245) 87d 2 3 2
oui (n = 368) 66d 4 12 9

Hospitalisation rŽcenteb

non (n = 512) 75d 5 6 5
oui (n = 122) 50d 5 14 14

a : Dans le mois prŽcŽdent (EPIVILLE, 15 % des souches) ou les 6 mois prŽcŽdents
(AFORCOPI-BIO, 58 % des souches)
b : Dans le mois prŽcŽdent (EPIVILLE, 10 % des souches) ou les 6 mois prŽcŽdents
(AFORCOPI-BIO, 19 % des souches)
c : p < 0,01
d : p £ 0,05 au sein de chaque rŽseau, en fonction des antŽcŽdents dÕantibiothŽrapie ou
dÕhospitalisation
* : Klebsiella, Enterobacter, Pseudomonas

RŽfŽrence. Observatoire national de l'ŽpidŽmiologie de la rŽsistance des bactŽries aux
antibiotiques (ONERBA). Facteurs influant sur la frŽquence et sur le niveau de rŽsis-
tance aux antibiotiques des souches de E.coli et P. mirabilis isolŽes au cours des infec-
tions urinaires chez les patients ambulatoires (Med Mal Inf 2000. Sous presse).



ANNEXE 6

LI S T E D E S A N T I B I O T I Q U E S Ë T E S T E R

Les bactŽries isolŽes chez lÕhomme
Quelques exemples concernant les principales bactŽries dÕintŽr•t mŽdical sont donnŽs 
c i - d e s s o u s ,avec lÕautori s ation du CA-SFM. Ces listes fi g u rent dans le communiquŽ 
annuel du CA-SFM (17) et sont disponibles sur le site de la SociŽtŽ fran•aise de micro-
biologie : http://www.sfm.asso.fr

En t Ž ro b a c t Ž ri e
L ist e standar d L iste complŽmentair e

Amoxicilline ou ampicilline Ticarcilline (H)
Amoxicilline/acide clavulanique Ticarcilline/acide clavulanique (H)

ou ampicilline/sulbactam Mezlocilline (H) ou pipŽracilline (H)
PipŽracilline/tazobactam (H)

MŽcillinam CŽfamandole
CŽfuroxime (H)

CŽfalotine (H) CŽfoxitine (H)
Ceftriaxone ou cŽfotaxime (H) CŽfotŽtan (H)

ou ceftizoxime (H) Latamoxef
CŽfixime Ceftazidime (H)

CŽfŽpime (H) ou cefpirome (H)

AztrŽonam (H)
Gentamicine
Amikacine (H) ImipŽn•me (H)

Acide nalidixique Kanamycine
Norfloxacine Tobramycine
Ciprofloxacine NŽtilmicine

IsŽpamicine (H)
Cotrimoxazole

ChloramphŽnicol
Nitrofuranes

TŽtracycline
Minocycline

PŽfloxacine ou ofloxacine

Sulfamides
TrimŽthoprime

Colistine

Fosfomycine (H)

H : antibiotique distribuŽ en milieu hospitalier
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Pseudomonas aeru gi n o s a
L ist e standard L iste complŽmentai r e

Ticarcilline (H) Ti c a rcilline/acide cl avulanique (H)
PipŽracilline (H) PipŽracilline/tazobactam (H)

Ceftazidime (H) CŽfŽpime (H) ou cefpirome (H)
Cefsulodine (H)

ImipŽn•me (H)

Gentamicine AztrŽonam (H)
Tobramycine
Amikacine (H) NŽtilmicine

IsŽpamicine (H)

Ciprofloxacine
PŽfloxacine ou ofloxacine

Colistine
Sulfamides

Fosfomycine (H)

H : antibiotique distribuŽ en milieu hospitalier

St ap hy l o c o q u e
L ist e standar d L iste complŽmentair e

PŽnicilline G Streptomycine
Oxacilline Kanamycine

Tobramycine

Gentamicine Sulfamides
TrimŽthoprime

ƒrythromycine
Lincomycine ChloramphŽnicol
Pristinamycine

TŽtracycline
Minocycline

PŽfloxacine ou ofloxacine
ou ciprofloxacine Nitrofuranes

Acide fusidique

Cotrimoxazole

Rifampicine

Fosfomycine (H)

Vancomycine (H)

Teicoplanine (H)

H : antibiotique distribuŽ en milieu hospitalier
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St reptococcus pneumoniae
L ist e standar d L iste complŽmentai r e

PŽnicilline G ImipŽn•me (H)
Ampicilline ou amoxicilline
Oxacilline Streptomycine
CŽfotaxime (H) ou ceftriaxone Kanamycine

Gentamicine

ChloramphŽnicol

TŽtracycline Cotrimoxazole

ƒrythromycine Fluoroquinolones
Lincomycine ou clindamycine

Fosfomycine (H)
Pristinamycine

Vancomycine (H)
Teicoplanine (H)

H : antibiotique distribuŽ en milieu hospitalier

Ha e m o p h i l u ss p p
L ist e standar d L iste compl Žmentai r e

Ampicilline ChloramphŽnicol
Amoxicilline/acide clavulanique
CŽfalotine Rifampicine

Kanamycine
Gentamicine

TŽtracycline
Fluoroquinolones

Cotrimoxazole

Les bactŽries isolŽes chez lÕanimal (RESABO)
n Salmonella enterica subsp entericaet Escherichia coli (infections digestives)
Ampicilline, amoxicilline + acide clavulanique, ceftiofur, cefquinome

Streptomycine, kanamycine, gentamicine, apramycine*, spectinomycine

FlorfŽnicol,chloramphŽnicol*

TŽtracycline

Colistine

TrimŽthoprime-sulfamide

Acide nalidixique, enrofloxacine, marbofloxacine, danofloxacine 

n Escherichia coli (mammites)
A m p i c i l l i n e, a m oxici ll ine + acide cl av u l a n i q u e, c Ž fa l o t i n e, c Ž f u rox i m e, c Ž fo p Ž ra zo n e,
cefquinome
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Streptomycine, kanamycine, gentamicine

TŽtracycline

Colistine

TrimŽthoprime-sulfamide

Acide nalidixique*,marbofloxacine*

n Mannheimia (Pasteurella) haemolytica,Pasteurella multocida
Ampicilline, amoxicilline + acide clavulanique, ceftiofur, cefquinome

Streptomycine, gentamicine, spectinomycine

FlorfŽnicol,chloramphŽnicol*

TŽtracycline

TrimŽthoprime-sulfamide

O129*

Acide nalidixique, enrofloxacine, marbofloxacine, danofloxacine

ƒrythromycine

Tilmicosine

n Staphylococcus spp (mammites)
PŽnicilline G, oxacilline (ˆ 30¡C ou sur un milieu supplŽmentŽ en NaCl)

Streptomycine, kanamycine, gentamicine

ƒrythromycine, spiramycine, lincomycine

TŽtracycline

Bacitracine

FlorfŽnicol

n Streptococcusspp (mammites)
Ampicilline

ƒrythromycine

TŽtracycline

FlorfŽnicol

N B : Les antibiotiques marquŽs dÕun astŽrisque sont testŽs en option. Pour le ch l o ra m-
phŽnicol,la rŽponse nÕest pas rendue au demandeur de lÕanalyse.

ANNEXE 7

EX E M P L E S DÕI N F O R M AT I O N S D E TY P E 1 , 2 , 3 E T 4 I L LU S T RA N T L E S R E CO M M A N D AT I O N S

Comme il est dit dans le chapitre I, lÕanalyse des distributions des donnŽes quantitatives
(CMI, diam•tres dÕinhibition) permet dÕidentifier et de dŽcrire, au sein des esp•ces bactŽ-
riennes,des sous-populations de souches selon leur niveau de sensibilitŽ.

Dans les figures 1 ̂ 4, il est facile dÕidentifier une seule population (figure 4),deux sous-
populations (f igures 1,2a,3a)ou trois sous-populations (figures 2b, 3b).
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Fi g u re 1. Salmonella enter i c a : d i s t ri bution des diam• tres dÕinhibition (mm) pour lÕacide
nalidixique et la ciprofloxacine[rŽseau REUSSIR,1998,357 souches].

Figure 2a.Escherichia coli pathog•nes (n= 699) isolŽs des bovins (entŽrites et septicŽmies
nŽonatales,mammites).Distribution des diam•tres des zones dÕinhibition (mm) pour lÕampi-
cilline. [RESABO, 1998-1999].
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Figure 2b. Escherichia coli pathog•nes (n= 1 096) isolŽs des bovins (entŽrites et septicŽmies
nŽonatales,mammites).Distribution des diam•tres de zone dÕinhibition (mm) pour la genta-
micine. [RESABO, 1998-1999].

Figure 3a.Salmonella Typhimurium (n = 81) [souches isolŽes de prŽl•vements ˆ visŽe dia-
gnostique chez les bovins]. Distribution des diam•tres de zone dÕinhibition (mm) pour lÕacide
nalidixique. [RESABO, 1998-1999].



Ce type dÕanalyse permet aussi de voir comment les sous-populations se situent par rap-
port aux concentrations et diam•tres critiques (figures 2,3).
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Figure 3b. Salmonella Typhimurium (n = 372)souches isolŽes de prŽl•vements ˆ visŽe dia-
gnostique chez les bovins). Distribution des diam•tres de zone dÕinhibition (mm) pour lÕen-
rofloxine. [RESABO, 1998-1999].

Fi g u re 4. D i s t ri bution des CMI  (mg/l) des fl u o roquinolones sur Haemophilus infl u e n z a e
[Centre national de rŽfŽrence des Haemophilus influenzae1998,150 souches].



EX E M P L E S DÕI N F O R M AT I O N S D E TY P E 2

Les tableaux I ˆ III sont des exemples de prŽsentation de statistiques de rŽsistance, glo-
bales (tableaux I et II), ou stratifiŽes en fonction de param•tres concernant :
- les cara c t Ž ristiques des patients : p atients en clinique et patients de ville ( t ableau I I ),
- les caractŽristiques des bactŽries :sensibilitŽ ou rŽsistance ˆ la mŽticilline chez S.aureus
(tableau II) et diffŽrents sŽrovars de E.coli (tableau III).
Les diffŽrences de prŽvalence de rŽsistance en fonction de ces param•tres sont importantes,
ce qui justifie la stratification.

Lorsque les statistiques concernent un m•me ensemble de souches bactŽriennes,il est pos-
s i ble de comparer entre eux les pourc e n t ages de rŽsistances ˆ  diff Ž rents antibiotiques
(tableaux I et II).

56

Recommandations mŽthodologiques pour la surveillance de la rŽsistance aux antibiotiques dans les laboratoires de microbiologie

O N E R B A

Tableau I . S e n-
sibilitŽ aux anti-
biotiques (%)
des souches de
Escherichia coli
p at h og•nes iso-
lŽes des ve a u x
[ R E S A B O
1998-1999].

A n t i b i o t i q u e E. coli K99+* E. coli K99-
t e s t Ž e s % sensibl e s t e s t Ž e s % sensibl e s

Ampicilline 107 2 547 13
Amoxicilline- 103 16 580 29

clavulanate
Streptomycine 119 3 551 10
Gentamicine 153 60 885 81
TŽtracycline 150 11 887 12
Acide 84 64 368 73

nalidixique
Enrofloxacine 108 80 624 77

* E.coli K99+ : souches de sŽrovar K99 entŽropathog•nes chez le veau nouveau-nŽ

Tableau II.R Ž s i s-
tance aux anti-
biotiques (%)
chez S t ap hy l o-
coccus aure u s
dans les LABM,
distinction entre
p atients de cl i-
nique et pat i e n t s
Òde villeÓ[ r Ž s e a u
A q u i t a i n e, 1 9 9 8 ] .

Antibiotique Total Pourcentage de souches rŽsistantes
(n = 747) MŽti-S MŽti-R Patients Patients

(n = 454) (n = 293) de Òde
clinique villeÓ
(n = 447) (n = 300)

PŽnicilline G 90 83 100 92 87
Oxacilline 39 0 100 50 23
Kanamycine 37 2 91 47 22
Gentamicine 13 0 32 16 8
Tobramycine 37 0 94 47 21
ƒrythromycine 33 22 49 35 30
Pristinamycine 2 0 4 2 1
TŽtracycline 17 4 37 19 14
PŽfloxacine 40 6 92 50 25
Fosfomycine 9 1 23 12 6
Rifampicine 10 1 25 13 7
Acide fusidique 14 3 29 15 11
Cotrimoxazole 0 0 0 0 0
Vancomycine 0 0 0 0 0

RŽfŽrence : C. Quentin, F. Grobost, I. Fischer, B. Dutilh, J.P. Brochet, J. Jullin,
I.Lagrange, P. Noury, G. Larribet, C. AndrŽ, S. Dupouey, D. Boissinot. RŽsistance 
aux antibiotiques de S.aureus en pratique de ville : Žtude sur six mois en Aquitaine
(Path Biol 2000 ; sous presse).



EX E M P L E S DÕI N F O R M AT I O N S D E TY P E 3

L e st ableaux IV ˆ  I X sont des exemples de prŽsentation de statistiques de rŽsistance concer-
nant des infections documentŽes : i n fections uri n a i res ( t ableaux IV, V ) ; b a c t Ž ri Ž m i e s
(tableau VI) ; infections nosocomiales (tableau VII) ; tuberculose (tableau VIII) ; mam-
mites des bovins (tableau IX).
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Tableau III .
Po u rc e n t ages de
s o u ches sensibl e s ,
i n t e rm Ž d i a i res et
rŽsistantes aux
b • t a l a c t am i n e s
chez les pri nc i-
pales esp•ces de
bacilles ˆ  Gra m
n Ž gatif (tous 
p r Ž l • ve m e n t s
c o n fo n d u s ) ,h ™ p i-
taux non unive r-
s i t a i res [ r Ž s e a u
C O L - B V H ,1 9 9 9 ] .

Esp•ce/antibiotique Pourcentage de souches
Sensible IntermŽdiair e RŽsistant

Escherichia coli(n = 3545)
amoxicilline 55,3 2,5 42,1
amoxicilline-clavulanate 64,7 21,7 13,5
cŽfotaxime 99,2 0,5 0,3

Proteus mirabilis (n = 354)
amoxicilline 54,5 0,8 44,6
amoxicilline-clavulanate 73,2 14,4 12,4
cŽfotaximea 98,6 0,6 0,8

Klebsiella pneumoniae(n = 306)
amoxicilline-clavulanate 77,8 13,7 8,5
cŽfotaximea 92,8 1,6 5,6

Pseudomonas aeruginosa(n = 589)
ticarcilline 50,9 17,8 31,2
ticarcilline-clavulanate 55,5 19,8 24,7
ceftazidime 77,9 13,6 8,5
imipŽn•me 79,4 4,3 16,3

a : synergie avec amoxicilline-acide clavulanique : 7,2 %

Tableau IV. SensibilitŽ aux antibiotiques (%) de Escherichia colidans les infections uri-
naires communautaires diagnostiquŽes dans les laboratoires de ville, apr•s stratification
en fonction des antŽcŽdents dÕantibiothŽrapie ou dÕhospitalisation [rŽseaux EPIVILLE et
AFORCOPI-BIO, 1997 et 1998] (36).

Antibiotique Pourcentage de souches de Escherichia colisensibles en fonction de:
antibiothŽrapie rŽcente hospitalisation rŽcente

EPIVILLE AFORCOPI- EPIVILLE AFORCOPI-
BIO BIO

1997 1998 1997 1998
non oui1 non oui1 non oui2 non oui2

(n = 507) (n = 75) (n = 211)(n= 255) (n = 634) (n = 58) (n = 398) (n = 64)

Amoxicilline/ampicilline 62,8a 40a 59a 44a 63,2a 48,3a 53a 37a

CŽfotaxime/ceftriaxone 99,8 98,7 99,6 99,6 99,7 100 99,7 98,5

Gentamicine Ð Ð 99 96 Ð Ð 99a 92a

Cotrimoxazole 82,7a 65,3a 66a 56a 83,9a 72,7a 63a 47a

Acide nalidixique 95,2 90,7 96a 75,3a 94,7 90,9 93 73a

Ciprofloxacine 99 95,9 99 94 98,7 98,3 97a 89a

1 AntibiothŽrapie rŽcente : dans les 6mois prŽcŽdents (AFORCOPI-BIO, 58% des souches) ou le mois prŽcŽdent 
(EPIVILLE, 15 % des souches)
2 Hospitalisation rŽcente : dans les 6mois prŽcŽdents (AFORCOPI-BIO, 14 % des souches) ou le mois prŽcŽdent 
(EPIVILLE, 10 % des souches)
a Chi2 corrigŽ de Yates, p £ 0,05: comparaison ˆ lÕintŽrieur de chaque rŽseau en fonction des antŽcŽdents dÕantibio-
thŽrapie ou dÕhospitalisation rŽcente



Les statistiques de rŽsistance sont stratifiŽes en fonction de param•tres connus pour •tre
des facteurs de risque de rŽsistance pour les infections concernŽes :antŽcŽdents dÕantibio-
thŽrapie pour les infections urinaires et la tuberculose (tableaux IV, V, VIII) ; antŽcŽdents
dÕhospitalisation pour les infections urinaires (tableaux IV, V) ; caract•re nosocomial ou
communautaire pour les bactŽriŽmies (tableau VI) ; pays de naissance du patient pour la
tuberculose (tableau VIII).

Les diffŽrences de prŽvalence de rŽsistance observŽes sont importantes,ce qui justifie la
p rise en compte de ces para m • t res lors de lÕŽtablissement des statistiques et de la pre s-
cription des antibiotiques. 

L o rsque les statistiques concernent un m•me ensemble de cas dÕinfe c t i o n s ,il est possible de
c o m p a rer entre eux les pourc e n t ages de rŽsistance ̂  diff Ž rents antibiotiques( t abl e a u xIV ̂  V I I I ) .
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Tableau V. SensibilitŽ  aux antibiotiques (%) de E s ch e ri chia coli dans les infections ur i-
naires communautaires diagnostiquŽes dans les laboratoires de ville, en fonction des antŽ-
cŽdents dÕhospitalisation et de traitement antibiotique, population fŽminine ambulatoire
sans sondage ˆ demeure [rŽseau AFORCOPI-BIO, 1998] (36).

Antibiotique Pourcentage de souches de E.coli sensibles en fonction des antŽcŽdents

Aucun Hospitalisation Traitement Hospitalisation
antŽcŽdent antibiotique + antibiotique

(n = 158) (n = 61) (n = 203) (n = 45)

Amoxicilline 591 431 451 421

Cotrimoxazole 671 481 561 511

Acide nalidixique 972 802 872 782

Ciprofloxacine 99 93 95 93

1, 2 Test du chi2, comparaison antŽcŽdent(s) versus aucun antŽcŽdent: 1p £ 0,05 ; 2 p £ 0,001

Tableau VI. SensibilitŽ aux antibiotiques (%) des entŽrobactŽries isolŽes des bactŽriŽ-
mies communautaires et nosocomiales [C.CLIN Paris-Nord, 1998].

Esp•ce Pourcentage de souches sensibles
C3G* Gentamicine Amikacine Acide Ciprofloxacine

nalidixique

Total nosocomial (n= 663) 88,5 92,2 93,7 80,4 87,2
dont:

ÐEscherichia coli(n = 342) 98,0 95,3 98,2 86,5 92,4
ÐProteus mirabilis (n = 37) 97,3 86,5 100,0 78,4 86,5
ÐKlebsiella pneumoniae(n = 76) 84,2 85,5 90,8 77,6 86,8
ÐEnterobacter cloacae(n = 58) 74,1 89,7 96,6 81,0 93,1
ÐE n t e robacter aerogenes ( n= 3 9 ) 28,2 97,4 59,0 30,8 35,9
ÐSerratia spp (n= 37) 91,9 94,6 81,1 73,0 78,4

Total communautaire (n= 766) 98,2 97,9 99,3 92,2 96,7
dont:

ÐEscherichia coli(n = 575) 98,8 99,1 99,7 93,6 97,6
ÐProteus mirabilis (n = 38) 100,0 89,5 94,7 76,3 86,8
ÐSalmonellaspp (n= 41) 100,0 97,6 100,0 100,0 100,0
ÐKlebsiella pneumoniae(n = 45) 100,0 100,0 100,0 93,3 97,8

* cŽfotaxime-ceftriaxone
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Tableau VII. Pourcentages de souches sensibles,intermŽdiaires et rŽsistantes chez les entŽ-
ro b a c t Ž ries (n = 336) et Pseudomonas aeru ginosa ( n = 173) isolŽes dÕinfections nosocomiales
[rŽseau des ArmŽes,1998].

Esp•ce/antibiotique Pourcentage de souches
Sensible IntermŽdiaire RŽsistant

EntŽrobactŽries
Amoxicilline 18,2 8,4 73,4
Amoxicilline-clavulanate 36,1 18,8 45,1
Ticarcilline 35,5 6,0 58,5
Ticarcilline-clavulanate 58,8 21,4 19,8
CŽfalotine 60,3 4,7 35,0
CŽfoxitine 63,3 12,4 24,3
CŽfotaxime 85,3 10,1 4,6
Ceftazidime 83,7 4,1 12,7
AztrŽonam 87,9 11,3 5,8
ImipŽn•me 100 0 0
Gentamicine 92,2 1,4 6,4
Amikacine 92,2 4,0 3,8
Cotrimoxazole 56,9 15,3 27,7
Acide nalidixique 64,8 3,2 32,0
Ciprofloxacine 78,3 4,0 17,6
Fosfomycine 69 0 31,0

Pseudomonas aeruginosa
Ticarcilline 44,1 23,5 32,4
Ticarcilline-clavulanate 41,3 27,9 30,7
PipŽracilline 54,7 16,2 29,1
PipŽracilline-tazobactam 59,2 27,4 13,4
AztrŽonam 44,1 49,7 6,1
Ceftazidime 53,1 33,5 13,4
CŽfŽpime 43,8 53,9 2,2
ImipŽn•me 70,9 7,8 21,2
Gentamicine 40,2 15,1 44,7
Tobramycine 62,0 2,2 35,8
Amikacine 60,3 17,3 22,3
Ciprofloxacine 58,7 11,7 29,6
Fosfomycine 29,1 0 70,9

RŽfŽrence. E. GarrabŽ, J.D. Cavallo, P. Brisou, J.C. Chapalain, J.C. CouŽ, P. Courr i e r, G. Granic, V. HervŽ, J. L .Ko e ck, M.
Morillon, J.D. Pe rrier Gros Claude, Y. Ro u b y, R. Teyssou. SensibilitŽ aux antibiotiques des bactŽries dÕinfections noso-
comiales. ƒvolution dans les services de rŽanimation des h™pitaux des armŽes. Presse Med  2000 ; 29 : 14 9 7- 5 0 3 .

Tableau V I I I . RŽsistance aux antituberculeux de pre m i • re ligne (%) chez M y c o b a c t e rium tuberc u l o -
s i sselon les antŽcŽdents de traitement et le pays de naissance [rŽseau A Z AY- my c o b a c t Ž ri e s ,1 9 9 6 - 9 7 ] .
Souche Malades jamais traitŽs Malades dŽjˆ traitŽs

Total Pays de naissance* Total Pays de naissance**
France Autres France Autres

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)

Total 2 333 (100) 1 439 (100) 814 (100) 268 (100) 159 (100) 95 (100)
Sensibles 2 132 (91,4) 1 338 (93) 730 (89,7) 212 (79,1) 134 (84,3) 67 (70,5)
RŽsistantes ˆ au moins :

Ð un antituberculeux201 (8,6) 101 (7,0) 84 (10,3)1 56 (20,9) 25 (15,7) 28 (29,5)1
Ð SM 160 (6,9) 79 (5,5) 66 (8,1)1 32 (11,9) 10 (6,3) 19 (20,0)1
Ð INH 82 (3,5) 32 (2,2) 48 (5,9)1 32 (11,9) 14 (8,8) 18 (18,9)1
Ð RMP 13 (0,6) 6 (0,4) 7 (0,9) 17 (6,3) 10 (6,3) 7 (7,4)
Ð EMB 6 (0,3) 5 (0,3) 1 (0,1) 6 (2,2) 2 (1,3) 4 (4,2)
Ð INH + RMPa 8 (0,3) 3 (0,2) 5 (0,6) 10 (3,7) 5 (3,1) 5 (5,3)

SM: streptomycine ; INH: isoniazide ; RMP: rifampicine ; EMB : Žthambutol
Le pays de naissance Žtait inconnu pour *80 malades et **14 malades
1p < 0,05 en comparant les malades et ayant les m•mes antŽcŽdents de traitement selon le pays de naissance
a : multirŽsistance (dŽfinition OMS
RŽfŽrence. J. Robert, D. Trystram, C. Truffot-Pernot, B. Carbonnelle, J. Grosset, for the Azay Mycobacteria
Study Group. Int J Tuberc Lung Dis 2000 ; 4 : 665-72.



EX E M P L E S DÕI N F O R M AT I O N S D E TY P E 4

Les tableaux Xˆ XV sont des exemples de prŽsentations de statistiques concernant les bac-
tŽries multirŽsistantes (BMR) en fonction de diffŽrents indicateurs et caractŽristiques des
cas: incidence (%) des SARM par admissions(tableau X) ; prŽvalence des SARM dans
lÕesp•ce S t ap hylococcus aure u s( t ableau XI ) ; incidence par journŽe dÕhospitalisat i o n
( t ableaux XI  et X I V ) ; p ro p o rtion de cas acquis( t ableau XI I ) ; corŽsistance ( t ableau XI I I ) ;
antŽcŽdents des patients (tableau XV); Žvolution dans le temps (tableau XVI).
Ces exemples montrent la complŽmentaritŽ des indicateurs utilisŽs dans le cadre de la sur-
veillance des BMR dÕintŽr•t mŽdical, y compris pour lÕap p r Ž c i ation de lÕimpact des mesure s
de prŽvention.
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Tableau IX. D i s t ri bution des souches sensibl e s ,i n t e rm Ž d i a i res et rŽsistantes (rŽsultats bru t s ,
non interprŽtŽs) chez Staphylococcus aureusisolŽ des mammites aigu‘s des bovins[rŽseau
RESABO, 1996-2000].

Antibiotique Nombre de Sensible IntermŽdiair e RŽsistante
souches testŽes n % n % n %

PŽnicilline 1 281 535 42 734 57 12 1
Oxacilline 621 591 95 25 4 5 1
Streptomycine 997 731 73 238 24 28 3
Kanamycine 634 616 97 18 3 0 0
Gentamicine 1 152 1 142 99 8 1 2 0
TŽtracycline 1 318 1 183 90 123 9 12 1
ƒrythromycine 1 056 917 87 125 12 14 1
Spiramycine 1 191 529 44 626 53 36 3
ChloramphŽnicol 988 647 66 341 35 0 0
Cotrimoxazole 975 935 96 40 4 0 0
Rifampicine 238 235 99 2 1 1 0

Tableau X.
Incidence pour
100 admissions
de lÕisolement
de SARM (prŽ-
l•vements ˆ
visŽe diagnos-
tique) dans les
h™pitaux fra n-
•ais en 1994-
1 9 9 6 .

RŽseau AnnŽe Nombre Incidence
dÕh™pitaux % admissions

(universitaires) globale court sŽjour

Pays de la Loirea 1994 19 (2) 0,45
C.CLIN Estb 1994-95 21 (4) 0,98
COL-BVHc 1995 95 - 0,72
C.CLIN Paris-Nordd 1996 35 (3) 0,79
AP-HPe 1996 44 (44) 0,99
a : APLEIN BEH 1995, 23 : 105 ; b : Talon Eur J Intern Med 1996; 7 : 153 ; c : Le
Coustumier Med Mal Inf 1996; 26 : 634 ; d : Bulletin C.CLIN Paris-Nord 1997; 8 : 2 ;
e : L.Marty et V. Jarlier BEH 1998; 10 : 41

Tableau XI.
P r Ž valence chez 
S t ap hy l o c o c c u s
a u re u s et inci-
dence pour
1 0 0 0j o u rn Ž e s
d Õ h o s p i t a l i s at i o n
(JH) des SARM
dans les h™pitaux
f ran•ais en 1999.

RŽseau Nombre dÕh™pitaux SARM
% esp•ce ä JH

C.CLIN Paris-Nord 95 39 0,92
AP-HP 44 35 0,88
Champagne- Ardennes 16 34 0,63
Franche-ComtŽ 30 30 0,72
C.CLIN Sud-Ouest (1998) 36 41 0,92
C.CLIN Sud-Est 126 26 0,84
Total 347 33a 0,87b

D Ž n o m i n ateur : a : 2 3588 souches de S. aure u s; b : 9 0 2 9000 journŽes dÕhospitalisat i o n
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Tableau XII . Proportion de cas acquis (%)
p a rmi les SARM dans les h™pitaux fra n • a i s
en 1999.

RŽseau Pourcentage acquis

C.CLIN Paris-Nord 61

AP-HP 64

Champagne-Ardennes 68

Franche-ComtŽ 75

C.CLIN Sud-Ouest (1998) 62

Tableau XI I I . P ro p o rtion de souches sen-
s i bles ˆ  la gentamicine (%) parmi les
SARM dans les h™pitaux fran•ais en 1999.

RŽseau Pourcentage genta-S

C.CLIN Paris-Nord 70

AP-HP 71

Champagne-Ardennes 80

Franche-ComtŽ 82

C.CLIN Sud-Ouest (1998) 68

Tableau XIV. Incidence pour 1 000 jours dÕhospitalisation (JH) des entŽrobactŽries pro-
ductr ices de b•talactamases ˆ spectre Žtendu dans les h™pitaux fran•ais en 1999.

RŽseau Nombre dÕh™pitaux ä JH
total Enterobacter aerogenes

C.CLIN Paris-Nord 95 0,21 0,1

AP-HP 44 0,11 0,02

Franche-ComtŽ 30 Ð 0,07

C.CLIN Sud-Ouest 30 0,1 0,04

C.CLIN Sud-Est 126 0,23 0,15

Tableau XV. Nombre de cas dÕisolements de SARM de prŽl•vements ˆ visŽe diagnostique,
en fonction des antŽcŽdents des malades. Extrapolation du nombre de cas ̂  lÕensemble des
h™pitaux publics fran•ais.

Enqu•te ONERBA Extrapolation ˆ lÕensemble
Nombre de cas %* des h™pitaux publics fran•ais (an)**

Total cas de SARM 1 112 100 n = 50000
isolŽs dÕun prŽl•vement
ˆ visŽe diagnostique

Cas diagnostiquŽs < 48 h 165 15 n = 7 500
apr•s lÕadmission

Idem mais sans antŽcŽdent 9 0,8 n = 400
dÕhospitalisation dans les
2 ans prŽcŽdents

Idem mais,en plus,sans 3 0,3 n = 135
antŽcŽdent de HAD,
soins infirmiers,kinŽsithŽrapie,
dans les 2 ans prŽcŽdents

HAD : hospitalisation ˆ domicile
* : par rapport au total des cas
** : ̂  partir des donnŽes nationales dÕincidence (tableau XI) et dÕactivitŽ des h™pitaux (indicateur statistique
de la CNAM Ile-de-France)

R Ž f Ž re n c e: O N E R BA. Un aper•u de la rŽsistance bactŽrienne hors de lÕh™pital. La Lettre de
lÕInfectiologue2000; 15 :158-64.



ANNEXE 8

PLAN-TYPE DÕANALYSE DESDONNƒES DE RƒSISTANCEDANS LES ƒTABLISSEMENTSDE SOINS, DANS

LE CADRE DES RECOMMANDATIONSDE LÕANDEM SURLA MAëTRISEDELA RƒSISTANCE AUXANTI-
BIOTIQUES (1)

n Objectifs
Le plan dÕanalyse doit permettre au laboratoire de gŽnŽrer des donnŽes qui puissent •tre
utilement confrontŽes avec les donnŽes sur la consommation dÕantibiotiques dans lÕŽta-
blissement de soins. Ce plan prend en compte lÕensemble des dossiers microbiologiques
des patients hospitalisŽs dans lÕŽtablissement (patients hospitalisŽs pour plus de 24heures
et si besoin,ceux en hospitalisation de jour),cÕest-ˆ-dire de ceux susceptibles de recevoir
des antibiotiques dispensŽs par la pharmacie de lÕŽtablissement.

LÕanalyse est effectuŽe dÕune part pour lÕensemble de lÕŽtablissement de soins et,dÕautre
p a rt ,pour chacune des entitŽs administrat ives en fonction desquelles les statistiques de
c o n s o m m ation des antibiotiques sont Žtablies par la pharm a c i e: d Ž p a rt e m e n t s ,s e rv i c e s ,
unitŽs administrativesÉ

n Types dÕinformations
LÕanalyse gŽn•re tout dÕabord des indicateurs dÕactivitŽ de diagnostic des infections bac-
tŽriennes et de distribution des esp•ces bactŽriennes isolŽes au laboratoire, tr•s utiles pour
lÕinterprŽtation des donnŽes(tableaux I ˆ III).

Ensuite, lÕanalyse privilŽgie les informations de type2 (statistiques globales de rŽsistance)
(tableaux IV et V) et les informations de type 4 (prŽvalence, incidence et caractŽristiques
des bactŽries multirŽsistantes) (tableaux VI ˆ IX).

Les info rm ations de type1 (analyse des populations bactŽriennes selon le niveau de sensi-
bilitŽ au sein des esp•ces) peuvent fa i re lÕobjet dÕune analyse locale, mais les enjeux de ces
i n fo rm ations ( c f. ch ap i t re I ) font quÕelles sont surtout utiles au niveau rŽgional ou nat i o n a l .

Les informations de type3 (rŽsistance bactŽrienne dans les infections documentŽes) peu-
vent faire lÕobjet dÕune analyse locale dans le cadre dÕune politique dÕŽtablissement. Les
donnŽes rŽgionales ou nationales sont essentielles pour les infections communautaires. En
revanche, il est important de procŽder ̂  une analyse locale de la rŽsistance aux antibiotiques
des bactŽries isolŽes des infections nosocomiales lorsque le nombre de cas dÕinfection le
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Tableau XVI. ƒvolution de la prŽvalence des SARM (% dans lÕesp•ce) et de leur incidence
pour 1 000 jours dÕhospitalisation (JH) en court sŽjour entre 1993 et 1999 ˆ lÕAssistance
publique-H™pitaux de Paris (28 h™pitaux).

AnnŽe % esp•ce ä JH

1993 40
1994 36
1995 32
1996 33 1,16
1997 31 1,04
1998 29 0,96
1999 30 0,98

* chi2 de tendance

p < 0,01*
p = 0,02*



p e rmet. En effe t , pour les infections nosocomiales, les taux de rŽsistance dŽpendent en
grande partie des activitŽs mŽdicales et de lÕutilisation des antibiotiques dans lÕŽtablisse-
ment. Un exemple de prŽsentation de ce type de donnŽes figure en annexe 7pour les infec-
tions nosocomiales dans leur ensemble et pour les bactŽriŽmies.

n PrŽsentation des rŽsultats
Dans les tableaux concernant la distribution des esp•ces bactŽriennes isolŽes des prŽl•ve-
ments,lister toutes les esp•ces (tableaux III.1 ˆ III.n) et procŽder Žventuellement ˆ cer-
tains regroupements lorsque les effectifs sont faibles et quÕil nÕy a pas dÕintŽr•t mŽdical ou
Ž p i d Ž m i o l ogique ̂  les indiv i d u a l i s e r. En effe t ,en dehors des esp•ces re s p o n s ables des infe c-
tions contagieuses ou ˆ dŽclaration obligatoire, il nÕy a intŽr•t ˆ individualiser une esp•ce
bactŽrienne que si elle est suffisamment frŽquente pour permettre dÕŽtablir des statistiques
utiles (par exemple³ 30souches). Il est en particulier possible de regrouper les bacilles ˆ
Gram nŽgatif non fermentant autres que P. aeruginosaet A. baumannii,ou les entŽrobac-
tŽries dÕesp•ces peu frŽquentes et sans pouvoir pathog•ne spŽcifique (exemple: autres que
celles listŽes au paragraphe ÒBactŽriesÓdu chapitre II), ou les streptocoques non hŽmo-
lytiques.

Pour les esp•ces frŽquentes dont lÕori gine peut •tre commu n a u t a i re ou nosocomiale
( exe m p l e: E . c o l i ,P. m i rab i l i s ,K .p n e u m o n i a e, S. a u re u s) ,on Žtablit des statistiques de dis-
tribution sŽparŽes pour ces deux origines (cf. chapitre IV),en raison des diffŽrences de prŽ-
valence de rŽsistance (exemple en annexe 7).

Les statistiques de rŽsistance par esp•ces bactŽriennes (tableaux IV.1ˆ IV.n) peuvent aussi
•tre stratifiŽes,quand les effectifs sont suffisants,selon :
4 lÕentitŽ administrative, ce qui permet de dŽceler dÕŽventuelles diffŽrences dÕapr•s lÕen-
titŽ (ou le type dÕactivitŽ mŽdicale) et de confronter les donnŽes de rŽsistance avec les don-
nŽes de consommation dÕantibiotiques au niveau de ces entitŽs;
4 lÕactivitŽ mŽdicale (au moins mŽdecine, chirurgie, rŽanimation) par regroupement des
entitŽs administratives.

Les statistiques de rŽsistance bactŽrienne prŽsentŽes par type de prŽl•ve m e n t ,en regro u-
pant les esp• ces bactŽriennes qui en sont isolŽes, c o n t ri buent avec les info rm ations de
t y p e3 ( c f. ci-dessus), ˆ  Ò l Õ Ž l ab o ration de re c o m m a n d ations adaptŽes aux situations cl i -
niques les plus frŽquentesÓ( p a ragraphe 3.3 du texte de lÕANDEM, r Ž f Ž rence 1). D a n s
ce cas, le regroupement des esp•ces peut se fa i re sur des cri t • res morp h o l ogiques et tinc-
t o riaux adaptŽs ˆ  une Žtape du diagnostic (exe m p l e: baci lle ̂  Gram nŽgatif de type entŽ-
ro b a c t Ž rie dans les urines) et peut aller jusquÕ̂ lÕensemble des esp•ces (exe m p l e: b a c t Ž-
ries isolŽes des hŽmocultures) ( t ableaux V. 1 ˆ  V.n). Les principaux types de prŽl•ve m e n t
c o n c e rnŽs par ce type de stat i s t i q u e s ,et des exemples de regroupements des esp•ces sont
donnŽs c i - d e s s o u s .
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PrŽl•vement Regroupement des esp•ces bactŽriennes

Ð HŽmocultures ÐToutes esp•ces Ð Cocci ˆ Gram positif
Ð Urines Ð Bacilles ˆ Gram nŽgatif aŽrobies ÐStaphylocoques
Ð PrŽl•vements respiratoires protŽgŽs Ð EntŽrobactŽries ÐStreptocoques

ÐPseudomonas et apparentŽs ÐAnaŽrobies



n FrŽquence des analyses,destinataires des rŽsultats
La frŽquence des analyses destinŽes ˆ la diffusion dans lÕŽtablissement est semestrielle ou
annuelle (1).La frŽquence des analyses peut •tre plus ŽlevŽe lorsque lÕon veut •tre ˆ m•me
de mettre en Žvidence des ch a n gements sur des pŽriodes de quelques semaines ou de
quelques mois,par exemple en cas de modification dans les activitŽs de lÕŽtablissement
(exemple: crŽation dÕune unitŽ de rŽanimation), en cas dÕŽpidŽmie, etc.

Les rŽsultats de lÕanalyse sont adressŽs par le laboratoire au CLIN, au COM-MED et aux
services cliniques. Les rŽsultats peuvent aussi •tre mis en commun dans le cadre de rŽseaux
(cf. Introduction).

A - Indicateurs dÕactivitŽ de diagnostic
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Tableau I . D i s t ri bu t i o n , par  entitŽ administrat ive, des hospitalisations (cÕest-ˆ -dire des
sŽjours) au cours desquelles il y a eu au moins un prŽl•vement bactŽriologique.

Nombre dÕhospitalisations EntitŽ administrative Total
avec au moins

1 2 3 Ô Ô n

Un prŽl•vement

Un prŽl•vement pour lequel
un antibiogramme est effectuŽ

Tableau IIa. Distr ibution des prŽl•vements bactŽriologiques re•us par le laboratoir e.

PrŽl•vement EntitŽ administrative Total

1 2 3 Ô Ô n

HŽmocultures
Examen cytobactŽriologique des urines (ECBU)
Dispositifs intravasculaires cultivŽs
Liquides de sŽreuses (par ponction)
PrŽl•vements profonds
PrŽl•vements respiratoires protŽgŽs
PrŽl•vements respiratoires non protŽgŽs
Coprocultures
Autres prŽl•vements

Total

Tableau I I b. D i s t ri bution des prŽl•vements bactŽr i o l ogiques re•us par  le lab o rat o i re et
pour lesquels un antibiogramme a ŽtŽ effectuŽ.

PrŽl•vement EntitŽ administr ative
Total

1 2 3 Ô Ô n

HŽmocultures
Urine
Dispositifs intravasculaires
Liquides de sŽreuses (par ponction)
PrŽl•vements profonds
PrŽl•vements respiratoires protŽgŽs
PrŽl•vements respiratoires non protŽgŽs
Coprocultures
Autres prŽl•vements

Total



Tableaux III.1 ˆ III.n. Distribution des principales esp•ces bactŽriennes (nombre et
pourcentage) isolŽes des prŽl•vements re•us par le laboratoire (un tableau par entitŽ
administrative et un tableau pour lÕensemble de lÕŽtablissement de soins).

EntitŽ administrative :

B - Inf ormations de type 2

Tableau IV.1 ˆ  I V.n. P r Ž valence (nombre et pourc e n t age) des cat Ž go ries cliniques 
(S, I, R) au sein des principales esp•ces bactŽriennes dÕintŽr•t mŽdical pour les prin-
cipaux antibiotiques (un tableau par esp•ce).

Esp•ce(nombre de souches):

Tableau V.1 ˆ  V. n . P r Ž valence (nombre et pourc e n t age) des cat Ž go ries cliniques 
( S, I , R) pour  les pr incipaux types de prŽl•vements et pour  les pr incipaux antibio-
tiques (un tableau par prŽl•vement et par groupe dÕesp•ces bactŽriennes).

ÐPrŽl•vement :
ÐGroupe dÕesp•ces bactŽriennes(nombre de souches):
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Esp•ce HŽmo- Urine DIV Liquide PrŽl•- PrŽl. resp. Copro- Autres Total
cultur e de vement protŽgŽ non cultur e

sŽreuses profond protŽgŽ
(ponction)

Esp•ce 1
Esp•ce 2
Esp•ce 3
Ô
Esp•ce n

Total

DIV : dispositifs intravasculaires

Antibiotique Souches
Sensible IntermŽdiair e RŽsistante

Antibiotique 1
Antibiotique 2
Antibiotique 3
Ô
Ô
Antibiotique n

Antibiotiques Souches
Sensible IntermŽdiair e RŽsistante

Antibiotique 1
Antibiotique 2
Antibiotique 3
Ô
Ô
Antibiotique n



C - Informations de type 4
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Tableau V I . P r Ž valence des souches multirŽsistantes chez S t ap hylococcus aure u s
et Klebsiella pneumoniae.

Param•tr e Nombre total SARMa ou KpBLSEb

de souches n %

Global Žtablissement

PrŽl•vements :
ÐhŽmocultures
Ðurines
ÐsŽreuses,pus profonds
Ðdispositifs intravasculaires
ÐprŽl•vements respiratoires protŽgŽs

EntitŽ administrative :
Ð1
Ð2
Ð3
ÐÔ
Ðn

ActivitŽ mŽdicale:
ÐmŽdecine
Ðchirurgie
ÐrŽanimation

a : S.aureus rŽsistant ˆ la mŽticilline ; b : K.pneumoniae BLSE

Tableau VII. Nombre et incidence des prŽl•vements ̂  visŽe diagnostique positifs ̂  souches
multirŽsistantes de Staphylococcus aureus(SARM), Klebsiella pneumoniae(KpBLSE) et
autres entŽrobactŽries BLSE (EBLSE)a.

SARM KpBLSE Kp+EBLSE

n 1 000j b 100ac n 1 000j b 100ac n 1 000j b 100ac

Total NA NA NA

Court sŽjour

Soins de suite,
rŽadaptation NA NA NA
longue durŽe

a : numŽrateur : nombre de patients avec au moins un prŽl•vement positif
b : taux dÕincidence pour 1000 jours dÕhospitalisation
c : taux dÕincidence pour 100 admissions
NA : non applicable

Tableau V I I I . R Ž p a rtition selon lÕesp•ce des souches dÕentŽro b a c t Ž ries pro d u c t rices de
BLSE (liste dÕesp•ces non limitative par ordre de frŽquence dŽcroissante).

Esp•ce n %

Klebsiella pneumoniae
Enterobacter aerogenes
Escherichia coli
Klebsiella oxytoca
Autres

Total 100



DÕautres indicateurs tr•s utiles pour la surveillance des bactŽries multirŽsistantes ne peu-
vent •tre gŽnŽrŽs par le laboratoire de microbiologie sur la seule base des informations dont
il dispose, mais sont gŽnŽrŽs dans le cadre du travail menŽ en collaboration avec lÕŽquipe
opŽrationnelle dÕhygi•ne :caract•re acquis ou importŽ,dŽlai dÕacquisition (pour les cas
acquis),transferts, lŽtalitŽÉ
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Tableau IX. SensibilitŽ (%) aux antibiotiques des souches multirŽsistantes de Staphylo-
coccus aureus et Klebsiella pneumoniae.

SARM KpBLSE
Antibiotique % de souches sensibles Antibiotique % de souches sensibles

gentamicine amoxicilline-clavulanate
tobramycine cŽfoxitine
cotrimoxazole gentamicine
Žrythromycine tobramycine
pristinamycine amikacine
chloramphŽnicol cotrimoxazole
pŽfloxacine ou ofloxacine acide nalidixique
rifampicine ciprofloxacine
acide fusidique
fosfomycine
teicoplanine
vancomycine
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