Sensibilité d’isolats récents de S. aureus résistants a la méthicilline (SARM)
vis-a-vis de la vancomycine (VAN), de la quinupristine/dalfopristine (Q-D),
et du ceftobiprole (BPR) dans un centre hospital-universitaire belge
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Objectifs de I'étude: Plusieurs communications récentes suggérent une diminution de A) Sensibilités des souches SARM vis-a-vis de la vancomycine, de la quinupristine-

la sensibilité des SARM vis-a-vis de la VAN (CMIs > 2 mg/L), justifiant 'usage d'autres f e .
molécules comme la Q-D ou de nouveaux antibiotiques comme le BPR. Cependant, da|f0P"5t|ne etdu ceft°b|Pr°|e

peu d'études ont examiné la sensibilitt des SARM a ces 3 antibiotiques de fagon
strictement comparative. Par ailleurs, la valeur des CMI est tres dépendante de la BACTERIEMIES INF. RESPIRATOIRES PLAIES

méthode utilisée.

Méthodes: 42 isolats uniques de SARM de patients avec infection staphylococcique
cliniquement confirmée et obtenus en 2008 dans un CHU urbain. Mesure des CMI
suivant la méthode CLSI (microdilution [5 x 105 UFC/mL] en bouillon Miller Hinton] et,
pour la vancomycine, également par E-test (AB BIODISK; suivant les recommandations
du producteur [suspension 0.5 McFarland soit 1.25 x 108 UFC/mL]).

g

Résultats: La table montre les CMIs observées aprés stratification des isolats par type
d'infection et, pour la vancomycine, suivant les 2 méthodes utilisées. Aucun VRSA ni
aucun isolat VISA n'a été détecté.
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Type diinfection CMI, moyenne géométrique (min —max) mg/L

Vancomycine Quinupristine- Ceftobiprole
Januer

microdilution E-test ht T ~ —T T T — T T L] N . ¥ Ly
vancomycine quin-dalf. ceftobiprole  vancomycine quin-dalf. ceftobiprole vancomycine  quin.-dalf. ceftobiprole
Bactériémie (n=8) 0.7 (0.56-1.12) 1.9(1.5-2.0) 0.4 (0.25-0.5) 0.6 (0.3-1.25)

) Figure 1. Activités intrinséques (CMIls) de la vancomycine, de la quinupristine-dalfopristine et du ceftobiprole vis-a-vis de
Respiatoirs (n=17) 07 (0:55-0.87) 1701020 04(0251.0) 06(0310) souches SARM isolées lors de bactériémies, d’infections respiratoires ou de plaies. Les CMIs ont été déterminées dans
Plaie (n=17) 0.7 (0.56-1.12) 1.9(15-3.0 0.4(0.2505) 0.6(0.37-1.5) un bouillon Mueller-Hinton par la technique de microdilution.

Analyse statistique (analyse de variance une voie): pas de différence significative entre isolats en CMIs (mgllitre)

fonction de leur origine mais différence significative pour la VAN entre les résultats de microdilution et

d'E-test . " 0 é Quinupristine- Ceftobiprole
* 2 isolats avec CMI > 2 mg/L Type d'infections Nombre d'isolats dalfopristine

Bactériémie N=8 Min. 0.56 0.25 031
Mode 0.56 0.50 0.87
Moy + SD 0.71+0.19 041+ 013 0.66+0.33

. —_— _— o ) M 112 0.50 125
Conclusions. Nous n'observons pas de diminution de sensibilité des SARM vis-a-vis de la vancomycine ax.
dans I'institutio_n étudiée. L_'E»tes( peut g_énérer une !ayss_e alerte concernant la vraie sensibilité d_es SARM Respiratoire Min. 0.56 0.25 0.31
& la vancomycine. La décision de modifier les prescriptions en faveur de la Q-D ou du BPR doit prendre Mode 0.56 0.50 0.87

en compte la méthode utilisée pour évaluer la ibilité des SARM a la
Moy + SD 069+ 0.11 048+ 022 062+ 025
0.87 1 1

Max.
g Min. 056 0.25 0.31
Introduction Mode 056 0.50 062
Moy + SD 0.70+ 0.19 045+ 0.09 067+ 0.28
Max. 112 0.50 15

La microdilution montre que tous les isolats sont sensibles a la vancomycine (CMI < 1.2 mg/L). L'E-test
montre des valeurs 2-3 fois supérieures (> 2 mg/L dans 2 cas). Les CMIs de la Q-D et du BPR sont
basses et trés inférieures aux points critiques EUCAST (1 et 4 mglL).

Staphylococcus aureus est un germe couramment
Impllgl_Jfa t_ians des pathologles serleuses, telles que qes B) Activités intrinséques de la vancomycine : microdilution vs. E-test
bactériémies,des pneumonies, des infections compliquées

de la peau et des tissus mous, ... Les glycopeptides, et en BACTERIEMIES INF. RESPIRATOIRES PLAIES
particulier la vancomycine, sont les antibiotiques de
dernier recours dans le traitement d’infections sévéres
causées par des germes multi-résistant, tels que les
isolats de S. aureus resistant a la méthicilline (SARM).
Cependant, des souches de S. aureus présentant une
sensibilité intermédiaire a la vancomycine (souches VISA
pour Vancomycin Intermediate S. aureus, CMI > 2 mg/L)
ont progressivement fait leur apparition. Ces infections
sont fréequemment associées a des échecs thérapeutiques
(Appelbaum PC, Int J antimicrob Agents, 2007); et justifient
'usage de nouvelles molécules anti-MRSA, telles que la Wicrodilution E-test Microdilution

quinupristine-dalfopristine ou encore le ceftobiprole. Figure 2. Activités intrinséques (CMIs) de la vancomycine vis-a-vis de souches MRSA isolées lors de bactériémies,
d'infections respiratoires ou de plaies. Les CMIs ont été déterminées dans un bouillon Mueller-Hinton (par la technique

Le but de notre étude est de comparer la sensibilité de microdilution) ou au moyen de bandelettes E-tests.
d’isolats récents de SARM vis-a-vis de la vancomycine, CMis (mgiL)
de la quinupristine-dalfopristine ou encore du ceftobiprole.

CMls (mgl/litre)
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E-test Microdilution E-fest

Type d’infections Paramétres Microdilution E-tests

Bactériémie (N = 8) Min. 0.56 1.50
Mode 0.56 2.00
des Moy + SD 0.71£0.19 187+ 0.23
Max. 1.12 2.00
Respiratoire (N = 17) Min. 0.56 1.00
- - SO Mode 0.56 2.00
Souches bactériennes. Les expériences ont été réalisées sur 42 Moy £ SD 0,69+ 0.11 1795047

isolats récents de SARM provenant de patients avec infection Max. 087 3.00

staphylococcique cliniquement confirmée, et obtenus en 2008 dans . )

un F;eﬁtre hosgitalo—un?versitaire belge. Plaie (N =17) Min. 056 150

Mode 0.56 2.00

Moy + SD 070 0.19 1.94% 0.46

Détermination des concentrations minimales inhibitrices Max. 112 3.00

(CMIs). Les CMIs ont été déterminées par microdilution suivant les

recommandations du CLSI (inoculum bactérien, 5x10° UFC/mL) en

bouillon Mueller-Hinton. N
Conclusion

Pour la vancomycine, les CMIs ont également été mesurées au

moyen de bandelettes E-tests (AB BIODISK) et de géloses de type * Nous n’observons pas de diminution de la sensibilité des souches SARM vis-a-vis de la
Mueller-Hinton suivant les recommandations du fabriquant vancomycine.

(suspension de 0.5 McFarland, soit approx. 1.25x108 UFC/mL).

« La technique de microdilution en bouillon donnent systématiquement des valeurs de CMI

inférieures pour la vancomycine (< 1.2 mg/L) par comparaison aux bandelettes E-tests. Par
wledgem conséquence, I'E-test peut générer de fausses alertes concernant la sensibilité réelle des souches
SARM vis-a-vis de la vancomycine.

SL est « chargée de recherche » et FVB « Maitre de Recherches » du * Les CMIs de la quinupristine-dalfopristine et du ceftobiprole sont remarquablement faibles et
Fonds de la Recherche Scientifique belge (FRS-FNRS). inférieures aux concentrations critiques déterminées par TEUCAST (1 et 4 mg/L, respectivement)

Cette affiche pourra étre téléchargée apres le congrés a partir de
http://www.facm.ucl.ac.be/posters.htm
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