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Résumé

Résumé

La dissémination des bactéries résistantes aux antibiotiques via la chaine alimentaire constitue
une menace importante pour la santé publique. L’objectif de ce travail était d’évaluer le taux
de contamination bactérienne des viandes destinées a la consommation a la wilaya d’El Tarf
et de déterminer le niveau de résistance aux antibiotiques des Enterobacteriacea isolées.

Au total, 24 échantillons de différents types de viandes (viandes rouges, de poulet et des
abats de poulet) ont été récupérés de plusieurs boucheries de la région d’El Tarf. D’abord un
isolement sur milieu Mac Conkey a été réalisé dans le but de rechercher les
Enterobacteriacea et de déterminer le taux de contamination bactérienne des viandes.

Ensuite, un test de sensibilit¢ aux antibiotiques par un antibiogramme comportant 12
antibiotiques a été effectué afin d’évaluer la résistance aux principales familles
d’antibiotiques.

Les résultats issus de cette étude ont montré un taux de contamination de 87.5 % des
échantillons et 38 isolats. 14 souches sélectionnées ont montré une résistance envers au moins
un antibiotique. Par ailleurs, la production de bétalactamases a spectre étendu (BLSE) et de
carbapénémases était de 43% et de 14 % respectivement. En outre, une résistance alarmante
a la colistine a été révélée.

Les denrées alimentaires peuvent servir comme réservoir de bactéries multirésistantes. Cette
étude souligne la nécessité de sensibiliser le vendeur de viande et d’appliquer des mesures
d’hygiene strictes.

Mots clés : Enterobacteriaceae, viande, antibio-résistance, BLSE, carbapenamases, colistine.



Résumé

Abstract

The dissemination of antibio-resistant bacteria through the food chain constitutes an important
threat to public health. The aim of this work was to evaluate the rate of bacterial
contamination in meat destined to human consumption in el-taref city and to determine the
level of antibiotic resistance in the isolated enterobacteriaceae.

A total of 24 samples of different types of meat (red meat, chicken meat, and chicken giblets)
were collected from various butchers in the region. First, an isolation on macconkey in order
to research enterobacteriaceae and to determine the rate of bacterial contamination in meat,
then an antibiotic susceptibility testing with 12 antibiotics was done in order to evaluate the
resistance to the main antibiotic families. The results showed a rate of contamination of
87.5% and 38 isolates, 14 selected strains showed resistance to at least one antibiotic.
Otherwise, extended spectrum beta-lactamase, and carbapenamase production were 21%,
14% respectively; in addition, an alarming resistance to colistin was revealed.

Food can be a reservoir to multi-resistant bacteria. This study highlights the necessity to
sensitize the seller and to apply strict hygiene measures.

Key words: Enterobacteriaceae, meat, antibio-resistance, ESBL, carbapenamases, colistin.
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Introduction

Introduction

La résistance aux antibiotiques est un des enjeux majeur de santé publique mondial, pouvant
augmenter la 1étalité de bactéries pathogenes et entrainer des pertes économiques, elle est
acquise, transmissible et prend d’ampleur chaque jour. Chaque année plus de 25000 meurt en
union européen seulement a causes des infections par des bactéries résistantes aux
antibiotiques. A 1’échelle mondiale, les résistances microbiennes seraient responsables de 700
000 morts par an. Si rien ne change, les maladies infectieuses d’origine bactériennes
pourraient redevenir en 2050 une des premicres causes de mortalit¢ dans le monde, en
provoquant jusqu’a 10 millions de morts. Outre le cofit en pertes humaines, le cofit financier
des soins pour la société s’éleverait a plus de 1,5 milliards d’euros en Europe et plus de 55

milliards de dollars aux Etats-Unis. Dans le monde entier, I’antibio-résistance pourrait cofiter
plus de 100 000 milliards de dollars (OMS, 2020).

Par conséquent, 1’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) coopere avec I’Organisation
mondiale de la santé animale (OIE) et la Food and Agriculture Organisation (FAO) au sein du
concept « One Health », pour lutter contre la résistance aux antibiotiques et sa dissémination.
En effet, les résistances aux antibiotiques peuvent circuler entre I’Homme, les animaux et

I’environnement. L’Homme peut étre exposé a des bactéries résistantes aux antibiotiques via
son alimentation (OIE, 2021)

L’alimentation humaine est une source possible de pathogenes, qui peuvent transmettre leur
résistance a ’homme par la consommation des produits contaminés, c’est important de
surveiller ainsi les aliments en tant que source probable de la résistance. Cette résistance en
cas de transmission aux bactéries qui se trouvent naturellement dans le tube digestif, ou
pathologiquement dans le corps augmente leurs pathogénicité et risque sur la sante (OMS,
2020)

Les entérobactéries, une famille possédant des capacités naturelles a développer des
mécanismes transmissibles de résistance face aux antibiotiques a travers des genes mobiles de
résistance (Partridge, 2015). Certains especes de cette famille élaborent des toxines qui
peuvent causer des intoxinations en cas d’ingestion d’un aliment contenant I’exotoxine , ou
des toxi-infections en cas de consommation d’un aliment contenant le germe élaborant un
endotoxine en présence de stress physiologique causé la plus part de temps par le systeme
immunitaire (Willey, 2011).

La viande constitue un milieu de culture riche en nutriments qui a été longtemps reconnue
comme le véhicule de micro-organismes pathogenes. Sa contamination peut étre originelle ou
se produire pendant la manipulation. L’importance des aliments en tant que source de
transmission de nombreuses maladies a été documentée et des rapports récents soulignent
I’importance de la chaine alimentaire et des animaux d’élevage comme une source probable
de diffusion de la résistance dans les milieux communautaires. C’est dans ce contexte que
s’inscrive cette étude qui a pour objectif d’évaluer le taux de contamination bactérienne des
viandes destinées a la consommation a la wilaya d’El Tarf et de caractériser les phénotypes
de résistance aux antibiotiques des souches d’entérobactéries isolées.



Introduction

Ce manuscrit s’articule autour de quatre parties : la premiere partie portera principalement sur
une généralité sur les viandes, la famille des Enterobacteriacea et ses mécanismes de
résistance aux antibiotiques. La deuxieéme partie présentera le matériel et les méthodes
expérimentales utilisés. La troisieme partie portera sur I’ensemble des résultats obtenus et aux
discussions qui en découlent. Nous terminerons ce travail par une quatrieme partie qui sera
consacrée a la conclusion et les perspectives de recherche a venir.



Partie : 01

Synthese
Bibliographique



Chapitre O1 : 1a viande.

Chapitre 01 : la viande.

1. Définition :

La viande est définie comme : « les muscles squelettiques et les tissus associés (les nerves, la

graisse, le tissu conjonctif, les vaisseaux sanguins, la peau et les os) ainsi que les abats
comestibles comme les organes internes et les muscles non squelettique collectés des
mammiferes, volailles, amphibiens, reptiles et les especes marines » (AMSA, 2016).
On distingue selon les especes deux types de viandes, rouges et blanches. Selon 1’ organisation
mondiale de la santé, « La viande rouge fait référence a tous les types de viande issus des
tissus musculaires de mammiferes comme le beeuf, le veau, le porc, 1’agneau, le mouton, le
cheval et la chevre (OMS, 2015).  « La chair des bovins, des porcs et des ovins se distingue
de celle des volailles par le terme viande rouge, tandis que la chair des volailles (poulet,
dinde, canard, pigeon, pintade) est appelée viande blanche. » (FAO, 1992).

2. La composition de viandes :

La viande et la volaille sont composées de muscles, de tissu conjonctif, de graisse et d'os. Le
muscle est composé d'environ 75% d'eau (bien que différentes coupes puissent contenir plus
ou moins d'eau) et 20% de protéines, les 5% restants représentant une combinaison de
graisses, de glucides et de minéraux (USDA, 2019).

La viande rouge ne se differe de la viande blanche que par la teneur plus élevé de graisses, et
teneur plus élevé en fer, zinc, vitamines B6, B12, niacines, riboflavine, thiamine (Williams,
2007).

La composition des viandes est influencée par 1’espece, la race, le sexe, I’age, la localisation
anatomique, 1’exercice, 1’alimentation et des variations individuelles (Lawrie, 2006).

2.1. L’espece :

Il existe des variations dans 1’azote totale, la quantit¢ de myosine et de myoglobine
musculaire entre espece (Lawrie, 2006) ; pour le méme herbe consommé, le lapin produit
plus d’acide linoléique que le cheval, sa viande contient plus d’acides linoléique, myristique,
palmitique que les autres especes et moins d’acide stéarique. La variation entre espece est
aussi enzymatique, pour la méme t° (37¢°®) et muscle donnée (muscle dorsale) le début et les
caractéristique de rigoris mortem sont différents entre les especes, ainsi que I’activité de
I’enzyme alpha-amylase responsable de la conversion de glycogéne musculaire en glucose qui
sera converti en A. Lactique (Lawrie, 2006).
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Tableau 01 : différence de la composition chimique de muscle par espece (Lawrie, 2006)

diffrence de la composition chimigue de muscle

Tableau 02 : différence d’activité

caractéristiques lapins ovins enzymatique par espece. (Lawrie, 2006)
0, eau 7.0 77.0
[ graisseg 20 79 activité de cytochrome oxidase de preparations de muscle
intramusculaires psoas:
espéce activité
% d'azote totale 34 36 cheval 1600
% phosphore totale 0.20 0.18 32?;" 1000
% myoglobine 0.02 0.25 mouton 950
lapin 250
2.2. Larace :

Apres I’espece, la race est le facteur intrinseque le plus important, dans la méme race on
trouve des variations dans la teneur des acides aminés et les acides gras. (Lawrie, 2006).

Tableau 03 : différence de lipides intramusculaire pour les mémes muscles donnés entre

races (Lawrie, 2006).

lipide intramusculaire et son nombre d'iode

l. dorsal

la race lipide
intramusculaire

psoas

lipide
intramusculaire

(%) N.I (%) N.I
Hereford 7.1 54.6 5.6 50.5
Friesian 6.4 56.4 5.1 53.9

2.3. Le Sexe :

Généralement les viandes de males contiennent moins de grasses intramusculaires que celles
des femelles et les viandes des animaux castrés contiennent plus de lipides que celles des

animaux entiers (Lawrie, 2000).
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Tableau 04 : différence dans la composition de muscle lombaire entre bouvillon et taureau
(Lawrie, 2006)

composition de muscle lombaire dans la race red poll :
bouvillon taureau
lipide intramusculaire % 3.03 1.00
humidité % 74.09 77.30
myoglobine% 0.20 0.19
cendre % 0.99 1.16
azote total % 3.61 3.50
azote non protéique % 0.38 0.41

24.1°Age:
Avec I’age, il ya une augmentation de graisses et de myoglobine, 1’augmentation de 1’azote
sarcoplasmique devient minimale et une diminution de stroma et d’humidité est évidente. Le
tissu conjonctif devient plus important chez 1’adulte, la concentration de I’élastine et de
collagene diminue avec 1’age ; cependant, le durcissement de viande de male par rapport au
jeune, indique une différence de nature de tissu conjonctif (le collagene soluble dans le sel
(précurseur de collagene insoluble) est plus important chez le jeune, aussi, les liaisons
croisées entres les chaines peptidiques dans le collagene augmente avec 1’age (Lawrie, 2006).

2.5. La Localisation anatomique :
Le facteur le plus complexe des facteurs intrinseques ; ya des différences quantitatives de
I’humidité, de tissu conjonctif entre especes et de protéines entres les muscles pour le méme
espece donné a la méme age ; par exemple, a la congélation, le muscle psoas perd double la
quantité d’eau perdue par le muscle dorsale, les changements post mortem se différent entre
muscles selon I’activité enzymatique qui peut étre influencée par 1’exercice et les réserves en
glycogene (Lawrie, 2006).

2.6. Le régime alimentaire :
L’effet de régime alimentaire se voie par la différence de composition de viandes, les
suppléments ajoutés a 1’alimentation des volailles comme le carnosine et sélénium,
aujourd’hui pratiqué dans beaucoup de centre d’élevage donnent des viandes enrichie en ces

nutriments (Lawrie, 2006).

2.7. Différences individuelles :

Le moins compris des facteurs, parmi les différences sporadiques entre individus de la méme
race on trouve, la vitesse de glycolyse post mortem qui peut étre tres variable (Lawrie, 2006).
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3. La qualité de viande :

3.1. Définition :
La qualité selon ISO c’est « La conformité a des exigences spécifiées » (ISO, 2005), le
consommateur juge la qualité de la viande par les caractéristiques d’apparence et de texture
(Fletcher, 2002).
Les criteres de I’apparence et de texture sont influencés par ’espece, 1’age, le sexe, le type
d’élevage, I’alimentation, le processus appliqué dans les abattoirs, le type et les conditions de
conservation (Lawrie, 2006) (Guerrero-Legarreta, 2010).

3.2. La qualité organoleptique:
3.2.1. Lacouleur:

Une caractéristique appréciée par les consommateurs, elle est affectée par [1’age,
I’environnement, le régime alimentaire et la restriction alimentaire. La couleur de la peau
varie de creme a jaune et la coloration des muscles varie de rose a rouge selon la quantité
d’hémoglobine et myoglobine. Plus le muscle est utilisé, plus la myoglobine est présente dans
le muscle (Guerrero-Legarreta, 2010).
Le régime alimentaire et les suppléments affectent la couleur. La diminution de ph provoque
des changements dans la structures des myofibrilles, d’ou I’augmentation de la capacité de
rétention de I’eau, celle-ci est associée avec une coloration plus claire.
La durée de restriction alimentaire entraine la déplétion en glucose d’ou la diminution de ph et
des changements de couleur de la peau et de muscle. La réfrigération précoce de viande
empéche les changements associée au ph bas et température élevée de la carcasse au moment
de I’abatage responsables de phénomene de viandes PSE (pale soft exsudative ; fr=: pale
tendre et exsudative).
L’irradiation, une nouvelle méthode pour contrdler la contamination microbienne cause un
changement de couleur, ce changement est fonction de I’espece, la dose d’irradiation, type de
muscle et I’emballage. La quantité de myoglobine augmente aussi avec 1’age de 1’animal
(Guerrero-Legarreta, 2010).

3.2.2. Odeur et gout :
La forme crue est différente de la forme cuite, la viande crue a un gout salé, métallique,
sanguine, avec une odeur qui ressemble le sérum sanguin. Le changement durant la cuisson
est par les réactions entres les différents composantes. Le type d’alimentation et les

suppléments ajoutés, ainsi que I’irradiation tous influent 1’arome et le gout (Guerrero-
Legarreta, 2010).

3.2.3. Texture:
Avec I’age devient plus dure par la glycolysation de protéines. Durant la glyclysation, les
sucres sont ajoutés aux protéines, ces liaisons croisées contribuent a la détérioration de
collagene et la diminution de la qualité de viande par le durcissement de viande. Cette
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réticulation peut étre inhibée par la restriction de 1’alimentation avant abatage. Le type
d’élevage extensif qui permet aux volailles de circuler librement est associé avec le
durcissement de viande. Le processus d’abatage affecte d’une facon importante la consistance
des viandes (Guerrero-Legarreta, 2010)

3.2.4. Jutosité :

L’eau est présente dans les muscles sous 2 formes : libres ou liée. La forme libre d’eau se
trouve dans I’espace entre les fibres de grande taille et de petite taille ; retenue par des forces
capillaires, et c’est la responsable de la jutosité de viande lors de mastication et 1’aspect de
viandes lors de cuisson (Lawrie, 2006).

3.3. La qualité nutritionnelle:
-les viandes rouges sont sources de nutriments essentielles pour la santé humain, on y trouve :
1. Les aminoacides : des différences liées aux especes, race, age, et la partie de carcasse ; en
générale, les viandes rouges sont riche en leucine, lysine, valine avec faibles quantités de
thréonine.
2. Minéraux : Le Plus important c’est le potassium suivi par le phosphore.
-c’est trouvé que certaines enfants sur un régime végétarien, soufrent de diminution de
pouvoir cognitive a cause de faible apport de zinc d’ou I’importance de ce type d’aliment.
3. Vitamines: Les Plus importantes: vitamines B1, B2, B12, valeurs perdues (au moyen) par
15-40% sibouillée, 40-50% lors de friture, 30-60% sirotie, 50-70% dans les conserves.
4. Les acides gras : essentiellement les polyinsaturés, A. linoléique, A. linolénique, A.
arachidonique, des différences selon, le type d’abats, I’espece considérée et I’age.
5. les Toxines et résidus : tous les viandes peuvent accumuler des différentes substances
absorbées et stockées pendant la vie de 1’animal (médicaments, antibiotiques, substances
chimiques....) (Lawrie, 2006).

¢ Différence viande rouge et viande de poulet :

Le poulet sans peau contient 2 fois plus de lipides que poulet avec peau ; comparé au
viande rouge, le poulet contient moins de calories et gras saturé. Il ne se differe pas
beaucoup des autres types de viandes cependant, si on considere les autres bénéfices (plus
de protéine moins de gras total, moins de gras saturés, et de calories) c’est plus nutritif et
conseillé pour ce qui prend soin de sa santé ou prend une dicte.

La quantité de collagene est plus faible dans la viande de poulet, (il diminue la digestion de
viande) donc c’est plus digestible et aussi une bonne source de vitamines et minéraux ;
comparé aux autres types de viandes, il contient plus de phosphore, calcium, magnésium et
sodium.

Parmi les vitamines, le teneur en niacine (vitamine B3) est le plus élevé dans le poulet,
vitamines A, et B6 sont aussi élevées par rapport aux autres types de viandes.
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La niacine est tres important pour le propre métabolisme de glucides et production
d’énergie, aussi pour la peau, les yeux et le system nerveux ; il entre dans le métabolisme
des hormones sexuelles, améliore la circulation sanguine et diminue le taux de cholestérol
(Guerrero-Legarreta, 2010).

Tableau 05 : contenu nutritif de viandes par especes (Lawrie, 2006)

contenu nutritif de differents types de viandes /100g :

nutriment poulet porc bovin ovin
energie/kcal 165 165 185 180
eaulkg 65.26 65.75 64.83 64.92
protein/g 3102 28.86 27.23 28.17
lipide totale 357 162 7.63 6.67
acide gras saturés 1.010 1451 2661 2380
acides gras monoinsaturés 1.240 1.878 3214 2970
acides gras polyinsaturés 0.770 1.066 0.285 0.440
cholestérol/ mg 85 86 78 87

Tableau 06 : quantité de minéraux, oligoéléments et vitamines par especes (Lawrie, 2006)

porc poulet favin ovin
Minéreaux
Calouwm (mg) 13 1& 6 8
far (mg) 104 0e7 240 206
Magnesium (mg) F Fi) 18 ]
Phosphore (mg) 8 73 172 208
Potassium (mg) 256 425 n 2
Sodsum (mg) 74 &0 3 66
Zune (o) L.0G 248 47 5.0
Vitamines
Vitamane C {mg) X 0.0 0.0 0.0
Thiamine . (mg) 0.070 0523 0.057 0110
Ribaflavin (mg) 0114 0,408 0.170 0,280
MNiacne . (Mgl 13712 7540 5.232 5390
fitamane BS (mgh 0.600 0535 0380 0.170
Folate (pg) 4 0 9 24
Vitamine B12 (ug) 03 0.67 161 271
Vitamane Alug) [ 1 ] i)
Vitamine E (mg) 0 026 0.37 0.18
Vitamine D (D2 + D3) (ug) 01 0.3 - -
Vitamine K (pg) 0.3 00 1.3 -
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3.4. La qualité microbiologique:

3.4.1. Définition :
La qualit¢ microbiologique : Selon la réglementation francaise (arrété du 21 décembre 1979)
et européenne, la qualité microbiologique des produits carnés est fonction des taux de
contamination par des catégories définies de microorganismes. Les critéres sont exprimés en
nombre de germes par gramme. (Niamy et al., 1997).

3.4.2. Le critere microbiologique :
Un critere microbiologique applicable a un aliment permet de s'assurer qu'un produit ou un lot
de produits est acceptable compte tenu de I'absence, de la présence ou du nombre de micro-
organismes, y compris les parasites, et/ou de la quantité de leurs toxines/métabolites, par unité
de masse, de volume ou de superficie, ou par lot (FAO, 1997)

3.4.3. Lasignification de la Présence des entérobactéries :

Dans les produits comme la viande crue, la volaille crue, la présence d’Enterobacteriaceae
découle directement d’une infection fécale inévitable des cadavres lors du processus
d’abattage.

Il est souhaitable d’utiliser les enterobacteriacae en tant qu’indicateur d’hygiene
qu’immédiatement apres la production (un traitement) parce que durant la conservation de
I’aliment, méme dans le cas d’une conservation réfrigérée, peuvent se développer des especes
psychotropes, de sorte que les nombres qui se retrouvent pendant ou a la fin de la durée de
conservation ne sont plus une indication d’une contamination initiale et ne fournissent donc
plus d’indications sur les conditions hygiéniques pendant la production (Mutsch, 2018).

3.5. La détérioration de viande:
3.5.1. Définition :

C'est une modification que subit 1’aliment par rapport a sa constitution spécifique. Ce qui
diminue sa valeur nutritionnelle et /ou le rend impropre a la consommation (Lawrie, 2006).

3.5.2. Sources de contamination:
Différents sources potentielles de moment de saignement jusqu’a la consommation:

-I’abattoir : le sol, les instruments, le matériel, le personnel, I’ air.

- le contenu gastro-intestinal : la flore bactérienne ou les microbes pathogenes y présentes.

- I’eau contaminée.

- les fautes durant I’abattage : aspiration de sang contaminé (venant d’organe infecté, ou des
voies respiratoires/digestives contenant naturellement des flores microbiennes) (Lawrie,
2006).
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3.5.3. Les étapes de la détérioration:
La viande se liquéfie sous I’action de collagénase qui hydrolyse le tissu conjonctif entre les
vaisseaux de fibres entrainant leur désintégration, cela est suivi de production de gaz.les
acides aminés libres sont attaqués de désaminase avec la production d’hydrogene, CO2 et
ammoniac, si le collagéne est présent, il sera fermenté en acide lactique et butyrique avec
dégagement des odeurs indésirables (Lawrie, 2006).

3.5.4. Les Facteurs favorisant la contamination:
Les microbes trouvent leurs demandes minimales dans les viandes : source de carbone, azote,
vitamines. Le degré d’accessibilité est cependant variable selon la T°, le ph, I’humidité, la
pression osmotique, le potentiel oxido-réduction ; ces facteurs sont inter-reliés et leurs effets
selon des conditions particulieres et des variations individuelles.
La t° : la vitesse de développement microbien augmente avec la t°.
Humidité et pression osmotique : le facteur le plus important apres la t° comme besoin des
microorganismes.
Le Ph comme facteur de développement microbien, détermine la résistance de viande a
I’altération.
le Potentiel oxido-réduction : Juste apres la mort, avec une T° et ph élevé on s’attend a une
altération microbienne rapide.

L’atmosphere détermine la tension d’02 et le développement d’altération de surface
(Lawrie, 2006).
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Chapitre 02 : Enterobacteriaceae

1. Taxonomie :
la famille des enterobacteriaceae appartient a 1’ordre des enterobacteriales, classe de gamma -
proteobacteria, embranchement de proteobacteria , la régne bacteria ,on compte plus de 53
genres dont 26 pathogenes pour L’Homme (Public Health England, 2013).

2. Biotope :
Ce sont pour la plupart des hotes du tube digestif de I'nomme et des animaux, ou ils se
comportent en commensaux (E. coli) ou en pathogenes (Salmonella, Shigella). Ils se trouvent
également dans le milieu extérieur (sol, eau, végétaux, aliments). Bien que la plupart des
especes vivent et se multiplient dans ces 2 habitats, certaines sont plus adaptées a l'un des 2:
ainsi E. coli est avant tout une bactérie intestinale (témoin de contamination fécale); par
contre Serratia est essentiellement une bactérie de I'environnement (SOMIPEV, 2017)

3. Caracteres bactériologiques :

3.1.Caracteres morphologiques :
Des petites batonnées, a gram négatif, De taille de 0.5um a 3um, non sporulées, certaines sont
motiles grace a des pétriches, Autres sont immobiles (Public Health England, 2013)

3.2.Caracteres culturaux :

Germes non exigeants qui poussent tres bien sur des milieux de base comme (gélose/bouillon
nutritif) aero-anaérobies facultatif, poussant a une T° optimale de 37° La résistance aux sels
biliaires et a certaines autres conditions physicochimiques (culture a +4°, PH, résistance au
sélénite et aux colorants...) ainsi que I’assimilation préférentielle de certaines substrats
(sucres, acides aminés ...) est a la base des milieux électifs/sélectifs, solides ou liquides
utilisés pour les entérobactéries (Hektoen, gélose XD, gélose SS et Drigalski, Bouillon au
sélénite...) Apres 18 a 24h on obtient une culture abondante en milieu liquide (trouble
homogene +/- dépot). Sur milieu solide, les colonies sont grosses opaques de 1 a 2mm de
diametre parfois plus, les souches capsulés sont muqueuses (SOMIPEYV, 2017).

3.3.Caracteres biochimiques :
Les entérobactéries sont identifiées grace aux caracteres biochimiques liés a chaque genre,

La majorité de la famille Oxydase négative (différence avec le Pseudomonas), catalase
positive nitrate réductase positive au stade nitrite Un des caractéres communs et constants a
toutes les Entérobactéries est la fermentation du glucose En analyse de routine, La

différenciation entre genres et especes est basée sur des caracteres biochimiques et
antigéniques (SOMIPEYV, 2017).
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3.4.Caracteres antigéniques :

Les Entérobactéries posseédent une structure particuliere donnant naissance a 3 types
d’antigenes (O, H, K) I’antigene O est le seul constamment exprimé par toutes les bactéries de
ce groupe mais de structure différente d’une bactérie a une autre.

L’antigene O (antigéne somatique) : il est porté par le lipopolysaccharide (LPS) de la
membrane externe, il est thermostable et trés toxique (endotoxine). Il permet la synthese
d’immuns sérums ayant un intérét clinique et épidémiologique (identification bactérienne).
L’antigene H (antigene flagellaire) : de nature protéique, non toxique, thermolabile, permet
une identification antigénique de certaines especes (Salmonella spp, Escherichia coli ...)
L’antigene K (capsulaire) : de nature polyosidique, peu d’intérét en pratique courante (sauf
pour I’identification du sérovar typhi de Salmonella enterica et K1 d’Escherichia coli) (Public
Health England, 2013)

3.5. Facteurs de virulence :

Endotoxine : responsable de plusieurs manifestations systémiques de 1’infection.

Exotoxine, produit par certaines especes et souches, cause diarrhée.

Adhesines et fimbriae dans certaines especes facilitent 1’adhésion aux tissus.

le développent intracellulaire (Shigella, Salmonella et Yersinia et Escherichia coli entero-
invasive) protege les organismes de défenses de I’hote.

la résistance a 1’antibiotique est codée sur des plasmides transférables aux autres bactéries.

la Capsule sur Klebsiella et Salmonella est antiphagocytique.

les genes de différents facteurs de virulence sont condensés et contrdlés dans des iles de
pathogénie (SOMIPEYV, 2017)
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Chapitre : 03 La résistance aux antibiotiques

1. les antibiotiques :

1.1. Définitions :
Les antibiotiques sont des médicaments utilisés pour traiter et prévenir les infections
bactériennes. La résistance survient lorsque les bactéries évoluent en réponse a l'utilisation de
ces médicaments (OMS, 2020).

1.2. Classification :
Les antibiotiques sont classés selon leur origine, synthétique ou non ; nature, souvent basée
sur une structure de base ; mode d’action, c’est effet sur la cible dans la structure bactérienne
et spectre d’action, étroite ou élargie (SOMIPEV, 2017).

1.2.1. Mode d’action :
Par définition, le mécanisme de I’action antibiotique implique une ou plusieurs cibles
moléculaires spécifiques au monde bactérien, On décrit tres classiquement les 4 points
d’impactsuivants:

1. Paroi bactérienne : B-lactamines, glycopeptides, fosfomycine, cyclosérine, bacitracine
perturbent la biosynthese du peptidoglycane, glycoprotéine complexe de la paroi, induisant la
perte de la viabilité cellulaire, voire la lyse de la cellule bactérienne.

2. Synthese protéique : le ribosome bactérien est la cible supramoléculaire de nombreux
antibiotiques, provoquant I’arrét plus ou moins brutal de la syntheése protéique. On citera
I’inhibition des liaisons peptidiques par les phénicolés ; I’inhibition de 1’élongation protéique
par les aminosides et les tétracyclines ; 1’inhibition de la translocation par les macrolides et
apparentés (lincosamides, streptogramines ou synergistines, kétolides), le linézolide et les
everninomycines ; I’inhibition des é&tapes post-translocation par 1’acide fusidique ;

3. Génome bactérien : de nombreuses erreurs dans la synthése de I’ADN bactérien
s’obtiennent par I’inhibition de 1I’ARN-polymérase avec les rifamycines, 1’inhibition de
I’ ADN-gyrase avec les fluoroquinolones, ou par I’inhibition de la synthese des purines par les
sulfamides et le cotrimoxazole. Nitro-imidazolés et nitrofuranes agissent également sur le
génome bactérien selon des mécanismes moins bien connus ;

4. Membrane interne : en dénaturant les phospholipides de la membrane interne, les agents
polycationiques (polymyxines, colistine) ou polyéniques (nystatine, amphotéricine B)
provoquent la fuite fatale de composés intracellulaires par rupture de la perméabilité cellulaire
(SOMIPEYV, 2017).
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1.3. La résistance a I’antibiotique :
Les antibiotiques sont des médicaments utilisés pour traiter et prévenir les infections

bactériennes. La résistance survient lorsque les bactéries évoluent en réponse a 1’utilisation de
ces médicaments (OMS, 2020).

1.4. Type de résistance :
La résistance aux antibiotiques peut €tre naturelle ou acquise.

* résistance naturelle : peut étre intrinseque, comme un trait caractéristique d’espece (les
génes s’expriment toujours indépendamment des facteurs externes), ou induite : les genes
s’exprime lors de contacte avec un antibiotique.

» Résistance acquise : la bactérie acquiére de matériel génétique codant pour la résistance ou
subit une mutation de ces genes (Reygaert, 2018).

2. Mécanismes de la résistance des entérobactéries:

les entérobactéries utilisent différents mécanismes pour développer une résistance aux
antibiotiques : il peut s’agir de troubles de perméabilité pour les antibiotiques, ce qui empéche
la pénétration de I’antibiotique dans la bactérie, de systemes d’efflux qui permettent d’évacuer
les antibiotiques qui auraient pénétré dans la bactérie, ou de modification de la cible
bactérienne de I’antibiotique (exemples : les sites de liaison des pénicillines, les penicillin
binding proteins (PBP), ce qui empéche la fabrication de la paroi de la bactérie ; ou la
modification de la gyrase pour les quinolones). Mais le plus fréquemment, il s’agit des
enzymes détruisant les bétalactamines, les bétalactamases (Vora et Auckenthaler, 2009).

La forme visible de la résistance est le biofilme qui contient des populations en phase de
développement protégées de 1’action de I’antibiotique (sorte de couvre).

2.1. La résistance naturelle :
Vient de la capacité d’adaptation de la bactérie, et ne nécessite pas 1’acquisition d’un nouveau
matériel génétique, les mécanismes d’adaptation incluent la modification de cible, 1’inclusion
ou I’exclusion de drogue ou sa modification. Les porines a la membrane externe hydrophobe
de la bactérie constituent une barriere a la beta lactame.

- La modification de drogue est un mécanisme major de résistance, les enzymes hydrolysant
I’ampicilline, AmpC) ont une structure proche de celles des protéines de liaison des
pénicillines (PLP) et se trouvent dans les especes médicalement importantes de la famille des
enterobacteriaceae. Sont moins actifs contre les penecillins modifi€ée comme 1’oxacillin, et
moins susceptible a I’action de betalactamase inhibiteur come (A. clavulanique) (Iredel et al ;
2015).

14



Chapitre 03 : 1a résistance aux antibiotiques.

2.2. La résistance acquise :
La modification acquise de drogue émerge des geénes mobiles, beaucoup d’en sont facilement
transmit entre bactéries (E.coli et K.pneumonae).
- La grande partie de la résistance des entérobactéries est due aux ces genes capturés de
différents sources d’especes par différents éléments génétiques mobiles et transférés au
plasmide qui peut se déplacer entre cellules d’une méme espéce ou de méme genres ;
cependant, les mutations dans les génes et aussi important pour conférer ou améliorer la
résistance au antibiotique
La variabilité de ces génes mobiles rend 1’identification de geéne responsable d’un phénotype
particulier difficile.

La transmission des genes de résistance se fait apres la réplication des éléments mobiles. Le
transfere de ce « pack de genes » a des plasmides de conjugaison pour leur dissémination aux
’especes pathogenes qui partagent le méme habitat exemple : le tractus gastro-intestinal.

Le transfere de plus d’un élément est I’origine de la résistance multi drogue (Iredel et al.,
2015)

2.3. Le support génétique de la résistance :
Les transposons et genes cassette, le systeme intégrons, la séquence d’insertion sont
responsable de capturer les genes de résistance et les déplacer entre les molécules d’ADN
dans la méme cellule, alors que les plasmides transportent ces genes de résistance entre
bactéries.
Séquence d’insertion (IS : insertion séquence): deux séquences identiques et opposés dans la
direction capables de se déplacer avec la région entre eux qui peut contenir des genes de
résistance.
Transposons : un élément plus large constitué de : IS + les genes capturés.
Intégrons et génes cassettes : genes cassette plus d’un géne et un site de recombinaison (attc)
ces genes cassettes sont capturés par des €léments plus grands (intégrons) par combinaison
entre le site attc et site de recombinaison d’intégrons (attl). Par catalyse avec intégrase.
I’intégron aussi contient un promoteur pour I’expression de ces génes cassettes
(Iredel et al., 2015).

3. Résistance aux betalactames :

3.1. Mode d’action de I’antibiotique :
Beta lactames sont un groupe des antibiotiques capables de se lier au PLP (protéines de
liaison des pénicillines), obligatoire pour la peptidation (I’étape finale de construction de la
membrane bactérienne), comprennent les pénicillines, céphalosporines, carbapenemes,
penemes, monobactames.
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Chapitre 03 : 1a résistance aux antibiotiques.

3.2. Mécanisme de résistance :
La résistance des enterobacteriaceae est essentiellement via 1’enzyme de betalactamase qui
hydrolyse le beta-lactame. Plusieurs types de bactéries betalactamases peuvent transférer les
genes encodant pour cette enzyme. On distingue 4 classes : (a,b,c,d)

- Laclasse A :

inclue les enzymes a spectres étroites notamment blaTEM et blaSHV résistant aux
pénicillines et la lere génération de céphalosporines, une spectre élargie (BLSE) et les
variantes inhibiteur-résistant( un changement en 1-3 acides aminés en quelque positions clefs)
apparait apres I’introduction de méme génération de céphalosporines, les inhibiteurs de b-
lactames. On trouve la famille de CTX-M enzyme (résistant au cefotaxime) avec quelque
mutations, apparait le variant CAZ (résistant au ceftazidine) et KPC (klapssiella pneumonae
carbapenemase) plusieurs variantes de cette classe sont classés aujourd’hui comme
carbapenemase (R-Partridge, 2015)

- La Classe B : metallo b-lactamases :
Elle contient un atome de zinc. En plus de site actif sérine trouvé dans les autres classes.
On y trouve les enzymes VIM (Verona Integron encoded Metallo-f-lactamase), IMP (Active
on imipenem), NDM (New Dehli metallo-f-lactamase). Contre carbapeneme et b-lactame.

- LaClasseC:
Contient les genes AMPc qui conferent une résistance aux inhibiteurs de b-lactamase comme
I’acide clavulanique et la 3¢me génération de céphalosporines.

- LaClasseD:
Nommée OXA (oxacillinase) a subit plusieurs mutations (des fautes dans les séquences
montrés par nombres (OXA48, OXA10,...ect). Et confere une résistance contre b-lactames,
carbapenemes.
Certaines classes contiennent des porines avec plus d’un enzyme de résistance les rendant
plus résistantes (R-Partridge, 2015).

3.3. BLSE:

Les bétalactamases a spectre élargi (BLSE) sont une grande famille tres hétérogene
d’enzymes bactériennes découverte dans les années 80 en France, puis en Allemagne. Elles
sont induites soit par des plasmides (fréquemment), soit par la mutation du génome naturel
chez Klebsiella spp, codant pour une bétalactamase SHV. Les deux mécanismes conferent
aux bactéries touchées la capacité d’hydrolyser une grande variété de pénicillines et de
céphalosporines. La majorité des BLSE sont le résultat des mutations génétiques de
bétalactamases naturelles, en particulier de TEM-1, TEM-2 et SHV-1 (Vora et Auckenthaler
,2009)

34.CRE:
Carbapenem-resistant Enterobacterales : Enterobacteriaceae resistant a un des carbapenem
(ertapenem, meropenem, doripenem, or imipenem) ou produisent de carbapenemase (un
enzyme les rendant résistantes au carbapenem) (CDC, 2019).

16



Chapitre 03 : 1a résistance aux antibiotiques.

Dans le tableau 08, les différents types de beta-lactamases et leurs inhibiteurs.

Tableau 07 : les différents types de beta-lactamases et leurs inhibiteurs (Vora et

Auckenthaler, 2009).

Tableau 1. Prinicpales bétalactamases et leurs inhibiteurs
CIG: céphalosporine de premiéra génération; C3G: céphalosporine de trolsléme génération; EDTA: acide éthyléne diaming tétra acétique.

Enzyme

Pénicilline
Pénicillinases 4 spactre ++t
restreint
(exemple: TEM-1, SHY-1)
Céphalosporinases +
(exemple: Enterobacter)
Bétalactamases 3 spectre ++
&largl
Dérivés de TEM, SHY
Mémllo-bétalactamases +

Carbapénémase

4. Resistance aux aminogycosides :
4.1. Mode d’action :

Activité enzymatique préférentielle Inhibiteurs
clG CiG Aztréonam Imipénem Clavulanate EDTA
+- a = - +++
++4+ +
++ +4+ ++ = +++
++ +4+ - ++ = ++

La plupart des antibiotiques de cette famille se lient au site de recognition de ARNt (site A),
le centre de décodage de ARNt 16 S dans le ribosome empéchant ainsi la synthese protéique.

4.2. Mécanisme de résistance :

La résistance de cette famille est via la production de 1’enzyme modifiant I’aminoglycoside
(EMA), et I’enzyme ARNr methyle transférase (RMtase) (R-Partridge, 2015)

5. Resistance aux quinolones :
5.1. Mode d’action :

Quinolones et fluoroquinolones ciblent I’ADN gyrase et topoisomerase IV enzymes.

5.2. Mécanisme de résistance :

Des mutations dans I’ADN entrainent des changements dans ces enzymes rendant la bacterie
insensible a I’effet de I’antibiotique (R-Partridge, 2015)

6. Resistance au trimithoprime et au sulfonamide :

6.1.Mode d’action :

Utilisées en combinaison (cotrimoxazole), ils inhibent 2 étapes successives de la synthese de

folate.

6.2.Mécanisme de résistance :

La résistance est modulée par la présence des genes (sull, sul2, sul3) codant pour
I’enzyme dihydropteroate-synthase résistant a cet effet (R-Partridge, 2015)
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Chapitre 03 : 1a résistance aux antibiotiques.

7. Resistance a la tigecycline :

7.1.Mode d’action :

il inhibe la synthese protéique en bloquant le ARNt amino-acyl d’entrée dans le site.A de
ribosome empéchant ainsi I’ incorporation des acides aminée dans la chaine peptidique.

7.2.Mécanisme de résistance: la résistance est par les pompes d’I’efflux
(R-Partridge, 2015)

8. Résistance a la colistine, polymexine :
8.1.Mode d’action : dans les bacteries gram-, ils ciblent le LPS causant la désintégration
de celui-ci et la mort de la bactérie.
8.2. Mécanisme de résistance :
La résistance est essentiellement par les mutations qui change le LPS, autres modification,
augmentation de nombre de porines, de production de couche polysaccharide, et des
altérations des pompes d’efflux (R-Partridge, 2015)

9. Larésistance a la fosfomycine :

9.1.Mode d’action:
un antibiotique développé dans 1’¢ére de I’antibiorésistance, il inhibe la biosynthése de
membrane bactérienne par I’alcalisation d’un site actif dans I’enzyme Mur-A empéchant ainsi
la formation de I’acide N-acetylmuramique, le précurseur de peptidoglycan.

9.2.Mécanisme de résistance:
La résistance est par le désactivation de cette drogue par les enzymes : FosA-, FosB-, et FosX
qui ajoutent respectivement de glutathionne, L-cysteine, ou un groupe hydroxyle a 1’anneau
oxirane de fosfomycine (R-Partridge, 2015).

10. La Multi résistance :

Un isolat devrait étre considéré comme MDR s’il est résistant a trois ou quatre des six
groupes d’agents antibiotiques énumérés ci-dessous: Tobramycine OU gentamicine ;
Pipéracilline-tazobactam ; Imipéneme ; méropéneme; Céfotaxime ; ceftriaxone ; ceftazidime ;
Ciprofloxacine ; Triméthoprime-sulfaméthoxazole (Longtin, 2019)

e XDR:
Un isolat devrait étre considéré comme XDR s’il est résistant a cinq ou six des six groupes
d’agents antibiotiques énumérés ci-dessus (Longtin, 2019).
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Matériel et méthode :

1. Cadre et objectif de I’étude :

Il s’agit d’une étude transversale allant du 25-04-2021 au 13-06-2021 qui portait sur différents
échantillons de viandes (viandes rouges, de poulet et des abats de poulet) recueillis de
plusieurs boucheries du centre de la ville.

Les échantillons ont été analysés au niveau de laboratoire de microbiologie au niveau de
département de la biologie dans 1’université de Chadli Bendjedid.

L’objectif principal de cette étude était de détecter la présence des enterobacteriaceae
résistantes aux antibiotiques dans les viandes et signaler les caractéristiques de cette
résistance.

1.1. Région de I’étude :

La wilaya d’El Tarf est située a 1’extréme Nord-Est du pays, a la frontiere tunisienne. La
wilaya s’étend sur une superficie de 2 912,65 km2. Le chef-lieu de la wilaya se situe a 650 km
a ’Est de la capitale Alger. Elle est limitée au nord, par la mer Méditerranée ; a l'est, par la
Tunisie ; au sud, par la wilaya de Souk Ahras ; a 'ouest par la wilaya d'Annaba.

Le centre de ville de la commune d’el-taref (figure n: 01) avec une population estimée de
2970 en 2020 (ANIREF, 2020), a été le lieu de collecte des échantillons dans cette étude.

MER MEDITERRANEEN

Souarekh

Annaba

Lac des
olseaux

Zone de graphique

Tunisie

Guelma

S

ELKALA
EL-TARF
BOURADIAR

nde
DREAN
BESEES
BOUTELDA
BENMHDI

Souk-Ahras

Figure 01: Découpage administratif de la wilaya d’El Tarf, avec la précision de lieu d’étude,
(délimitée par un cercle) (ANIREF, 2020)

1.2. Matériel : le matériel utilisé sera cité au cours des étapes de la technique.
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2. Echantillonnage :

24 échantillons ont été collectés de plusieurs boucheries situées au centre de la ville d’el taref
durant une période de deux mois.

Les prélevements ont été effectués en respectant I’asepsie des mains et des récipients en verre,
de sorte qu’on assure le transport des échantillons de viande dans le méme état dans lequel se
trouvaient lors de vente au laboratoire sans étre un vecteur de contamination.

Les récipients en verre ont été préalablement bouillé dans I’eau pendant 20 min au minimum
pour les flacons en verres, les pinces ont été flambé.

Ensuite Les échantillons ont été transportés dans le méme jour de collecte au laboratoire de
microbiologie pour I’isolement des entérobactéries.

Les échantillons collectés sont classés selon la date, et le type.

Tableau 08: les échantillons collectés dans ce travaille.

Date Référence de | type
prélevement
25/04/2021 | pl Blanc de poulet
27/04/2021 | p2 Carcasse bovine
p3 Cuisse poulet
26/05/2021 | p4 Carcasse poulet
30/05/2021 | p5 Blanc de poulet
01//06/2021 | p6 Abat de poulet
p7 Abat de poulet
02/06/2021 | p8 Abat de poulet
P9 Abat de poulet
pl0 Abat de poulet
pll Blanc poulet
06/06/2021 | p12 Carcasse poulet
pl3 Carcasse poulet
09/06/2021 | pl4 Carcasse poulet
pl5 Carcasse poulet
plé Carcasse poulet
13/06/2021 | p17 Carcasse poulet
pl8 Carcasse poulet
p19 Cuisse poulet
p20 Cuisse poulet
p21 Cuisse poulet
p22 Carcasse poulet
p23 Carcasse poulet
p24 Carcasse poulet
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Figure n°02 : échantillon de viande (n : °11) (Photo personnelle).

3. L’isolement :

Une partie de la chaire de chaque échantillon de viande a été prélevée a 1’aide d’une pince
stérile et mise dans un tube a essai, avec 8ml d’eau physiologique stérile, la solution a été
ensuite homogénéisée avec un agitateur pendant une minute.

L’isolement des inoculums a été effectué sur gélose Mac conkey pour la recherche des
entérobactéries. La gélose Mac Conkey est un milieu d’isolement ordinaire, lactosé et sélectif
des bacilles a Gram négatif non exigeants. La présence de lactose et de rouge neutre permet
de connaitre le caractere lactose des bactéries. Colonies roses/rouges : acidification du milieu
par fermentation du lactose (lactose +), colonies incolores ou jaunes : pas d’acidification du
milieu (lactose —).

Apres une incubation des boites a 37°C pendant 24 h, une étude de caracteres culturaux des
colonies a été réalisée en s’intéressant aux caractéristiques de la famille des
Enterobacteriaeae : taille, forme et couleurs des colonies, ainsi que la capacité de fermenter le
lactose
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Figure 03: la préparation de I’inoculum pour [I’isolement des entérobactéries
(Photo personnelle).

4. Purification :
Les colonies obtenues sont hétérogenes et mélangées, pour les purifier, on a réalisé des
repiquages sur gélose Macconkey a partir de chaque colonie pour avoir une culture pure.

5. Coloration de gram :
5.1. Le principe :

C'est une coloration qui permet de mettre en évidence les propriétés de la paroi bactérienne, et
d'utiliser ces propriétés pour les distinguer et les classifier. Son avantage est de donner une
information rapide sur les bactéries présentes dans un produit ou un milieu tant sur le type que
sur la forme (Willey et Woolverton, 2011).

5.2. La Réalisation du frottis :

On a placé une goute de la suspension bactérienne sur une lame propre, puis on a étalé la
goute et a laissé le frottis sécher. Passage sur la partie supérieur d’une flamme 2ou 3 fois pour
fixer la préparation, apres que la lame a refroidi on a continué avec le protocole de coloration.

5.3. Protocol de La coloration :

1. Coloration par le violet de gentiane ou cristal violet. Laisser agir de 30 secondes a
1 minute. Rincer a I'eau déminéralisée.

2. Mordancage au lugol: étaler le lugol et laisser agir 20 secondes ; Rincer a l'eau
déminéralisée.

3. Décoloration (rapide) a l'alcool : verser goutte a goutte l'alcool sur la lame inclinée

obliquement, et surveiller la décoloration (5 a 10 secondes). Le filet doit étre clair a la fin
de la décoloration. Rincer sous un filet d'eau déminéralisée;
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4. Recoloration a la fuschine. Laisser agir de 30 secondes a 1 minute. Laver doucement a
I'eau déminéralisée. Laisser la lame se sécher.

5. Observer avec une goutte d'huile 8 immersion objectif 100 (grossissement x 1000).

6. L’antibiogramme :

6.1. Définition :
Un antibiogramme est une technique de laboratoire qui a pour objectif de tester la sensibilité
d'une souche bactérienne par rapport a un ou plusieurs antibiotiques (Caquet, 2015)

6.2. La préparation de I’inoculum :

A partir d’une colonie pure et jeune de 24h, on a préparé un inoculum a 1’aide des colonies
isolé et prélevées dans un tube contenant Sml d’eau physiologique stérile, puis homogénisé
avec un vortex.

6.3. L’ensemencement :
Sur des boites Muller Hinton, On a réalisé un ensemencement en tapi par écouvillonnage ;

Un écouvillon stérile est trempé dans 1I’inoculum

un ensemencement en stries tres sérés par 3 passages (la boite est tournée 60° a chaque fois)
pour une bonne distribution de I’inoculum,

les boites ensuite sont laissé sécher une période de temps.

6.4. L’application des disques :

A I’aide d’une pince préalablement flambée, on applique les disques en appuyant légérement,
une distance de 0.5 de bord de disque et 3 cm entre les disques est respectée.

6.5. L’incubation :

Les boites ont été incubées dans I’étuve a 37 ° pendant 24h.

6.6. La lecture :
Apres I’incubation, des zones d’inhibition apparaissent autour des disques, ces zones ont été
mesurées et les résultats ont été interprétés selon CSFM.2021 (CASFM, 2021)
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Zone ou les bactéries Zone ol la croissance
se développent normalement des bactéries est inhibée

boite de Pétri

d'antibiotique S
gélose avec : @ |
culture bactérienne S : - = =

Mesure du diamétre de la zone
d'inhibition de croissance des bactéries

Figure04 : le principe de I’antibiogramme (anonyme, 2021).

Figure 05 : préparation antibiogramme (Photo

personnelle)
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Tableau 09 : les antibiotiques utilisés dans I’antibiogramme.

Antibiotique | nom Charge | classe famille
de
disque
AMC : Amoiciline +acide | 30 ug | pénicilline
clavulanique
AM : ampicilline 10ug
FOX: cefoxitine 30ug | 2eme génération | betalactam
céphalosporines
CRO: ceftriaxone 30ug | 3eme génération
céphalosporines
ATM : azetronam 30ug | monobactam
IPM imipineme 10ug | carbapeneme
CIP Ciprofloaxcine Sug fluoroquinolones quinolones
CN gentamycine I15ug | aminoglycoside aminosides
AK amikacine 30ug
SXT trimethoprim 25ug | sulfonamides sulfamides
sulfamethoxazole
CL colistine 50ug | Polymyxine E polypeptides
FF fosfomycine S0ug | Dérivé de | (n’est pas classé
I’ A.phosphonique avec des autres
familles)
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Résultats et discussion :

1. Résultats :

1.1. taux de contamination :

a partir de 24 échantillons de viande (viande rouge, poulet, abat de poulet), récupérées de
plusieurs boucheries de la région d’El taref, 21 ont révélé une culture positive, soit un tau de
contamination de 87.5%.

Tableau 10: résultats de 1’isolement.

Le prélevement résultats Fermentation |Nombre de
de Lactose colonies
isolés
P1 N / 0
P2 Poly 3 Lac+,1 lac- | 4
P3 poly 2 Lac+,1 lac- | 3
P4 N / 0
P5 poly 2 Lac+ 2
P6 mono 1 Lac+ 1
pP7 poly 2 lac+ 2
P8 mono 1 lac+ 1
P9 mono 1 Lac+ 1
P10 poly 2 Lac+ 2
P11 N / 0
P12 poly 2Lac+ 2
P13 poly 2Lac+ 2
P14 poly 2Lac+ 2
P15 mono 1Lac+ 1
P16 poly 2Lac+ 2
P17 mono 1 Lac+ 1
P18 poly 2Lac+, 1 lac- |3
P19 mono 1 Lac+ 1
P20 mono 1 Lac+ 1
P21 mono 1 Lac+ 1
P22 poly 2 Lac+ 2
P23 poly 2 Lac+ 2
P24 poly 2 Lac+ 2

(poly/mono : poly microbien/ mono-microbien. N : négatif. Lac+ : fermente le lactose, lac- :
ne fermente pas le lactose).
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type de culture

M poly-microbien

E mono-microbien

Figure n°06 : le pourcentage des cultures poly et mono microbiennes.

la fermentation de lactose

M lac+

H lac-

Figure n°07 : la prévalence des entérobactéries lactose+, et lactose-.

1.2. Caracteres morphologiques des isolats :

Suite a la coloration de gram on pouvait voir des coccobacilles et des batonnées colorées en

rose, certaines bipolaires.
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1.3. Caracteres culturaux des isolats:
Les isolats ont été de morphologies divers, de coloration rose (fermente le lactose) ou
transparente (ne fermente pas le lactose). Les colonies ont été de taille de 01 jusqu’au 04 mm
de diametre.

Figure n° 08: culture poly microbienne de prélevement 02.03 respectivement sur
gélose macconkey (photos personnelles).

Figure n°09 : culture négative de prélevement 01 sur gélose macconkey. (Photo
personnelle).
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1.4. Sensibilité aux antibiotiques :

14 isolats qui ont fermenté le lactose ont été séléctionné d’un totale de 38 isolats et testés pour
la sensibilité a I’antibiotique. Les résultats de 1’antibiogramme dans le tableau n°: 12.

Tableau 11 : les mesures des zones d’inhibition en millimetre de diameétre.

souche/anti | A A |C |IP | AT | Fo FF|C |[C |A |CI|Sx
biotique MCIM|R M | M |x N |[L |[K |P |T
(0]
1 06 |06 |25 |22 |22 |/ 27 |15 |11 [ 14 |19 |/
2 06 |06 |25 |25 |20 |20 32 116 |13 |15 |07 |/
3 06 |06 |20 |18 |29 |15 34 |15 |11 |15 |06 | 06
4 06 |06 |30 |25 |26 |20 36 |12 |10 |19 |30 | 06
5 06 |06 |24 |25 |26 |20 34 116 |14 |18 |30 |/
6 06 |06 |24 |22 |25 |19 29 |20 (11 |19 |07 |/
7 06 [06 |25 |20 |25 |18 30 (15 (12 |16 |06 |/
8 06 |06 |24 |26 |22 |22 36 |14 |12 |16 |16 |/
9 06 [06 |24 |26 |26 |18 30 |15 (14 |16 |20 |/
10 / 06 |24 |22 |06 |20 30 {18 |10 |16 |09 |/
11 / 06 [30 |26 |32 |24 16 |18 |14 |14 |24 |23
12 / 06 |26 |26 |30 |20 30 {16 |10 | 18 |08 |/
13 / 06 (24 |24 |26 |18 32 120 [ 12 [ 20 |30 |/
14 / 06 [26 |26 |26 |16 22 |14 |11 |06 |20 |/

(/: L’antibiotique n’a pas été utilisé pour I’isolat ; (amc : Amoxicilline-acide clavulanique ,
cro : ceftriaxone , ipm : imipineme , atm : Azétronam , fox : Céfoxitine , ff: fosfomycine,
cn : gentamycine , cl : colistine , ak :amikacine , cip : Ciprofloxacine , sxt : Triméthoprime-
sulfaméthoxazole ).
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Figure n°10 : Antibiogramme de la souche : n°: (05,14: isolées de I’échantillon n°02,16
respectivement) (Photos personnelles).

L’interprétation selon CASFM. 2021 (CA-SFM / EUCAST, 2021)

Tableau 12: sensibilité et résistance des souches testées.

AMC | AM |CRO | IPM | ATM | FOX | FF |CN | CL | AK | CIP | SXT

1 |R R S S R S |[R |[S |R |R

2 |R R S S R S S |[R |[S |R |R

3 |R R S R S R S |[R |S |[R |[R [R

4 |R R S S S S S |[R |[R |S S R

5 |R R R S S S S |[R |S |S S

6 |R R R S R S S |S S |S |R

7 |R R S R R R S |[R |S |R |R

8 |R R R S R S S |[R |S |R |R

9 |R R R S S R S |[R |S |R |R

10 R R R S R S S |S R |R |R

11 |[R R S S S S R |[S S |R |R |[S

12 |R R S S S S S |[R |[R |S |R

13 R R R S S R S |S S |S S

14 |R R S S S R R |[R |[S |R |R

(amc : Amoxicilline-acide clavulanique, cro: ceftriaxone , ipm: imipineme , atm :
Azétronam , fox: Céfoxitine , ff: fosfomycine, cn: gentamycine , cl: colistine ,

ak :amikacine , cip : Ciprofloxacine , sxt : Triméthoprime- sulfaméthoxazole ).
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Figure 11 : la résistance et la sensibilité de I’ensemble des souches a chaque antibiotique.

(amc : Amoxicilline-acide clavulanique, cro: ceftriaxone , ipm: imipineme , atm :

Azétronam , fox: Céfoxitine , ff: fosfomycine, cn: gentamycine , cl: colistine
ak :amikacine , cip : Ciprofloxacine , sxt : Triméthoprime- sulfaméthoxazole ).
V4 .o Ll . Ll Ll Ll
Résistance par famille d'antibiotique
M Résistance par famille d'antibiotique
Fosfomycine 14,28%
polypeptides 21%
Sulfamides _ 66,66%
78,57%

fluoroguinolones —

Aminoglycosides 67,85%

R ——————

Figure 12 : la résistance par famille d’antibiotique.

2
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Résultats de résistance par famille d’antibiotique:

La famille des Betalactamines : Dans les 14 isolats on a détecté 100% de résistance pour les
pénicillines (Ampiciline et le mélange Amoxicilline-acide clavulanique ) ; les céphalosporines
(Ceftriaxone 43% , Céfoxitine 38%); les Monobactame (Azétronam: 42.86%).
Carbapenemes: (imipinemes :14.28%),

La famille des Aminoglycosides : (la gentamicine : 71,42%) ; (I’Amikacine : 64,28%).

La famille des Fluoroquinolones (Ciprofloxacine : 78.57%)

la Famille des sulfamides (Triméthoprime- sulfaméthoxazole : pour 3 souches sélectionnées
au hasard et testés, 2 ont été résistantes : 66.66%).

pour les polypeptides (colistine : 21%),

la fosfomycine (14.28%).
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2. Discussion :

La résistance aux antibiotiques est un probléme majeur de santé publique, c’est simplement
I’incapacité de I’antibiotique a éliminer la bactérie, d’autre mots c’est I’incapacité de guérir
certains infections par manque de traitement efficace (OMS, 2020).

L’alimentation humaine qui est en partie dépendante des produits animaux, peut constituer
une source de transmission de ces bactéries résistantes sois par la contamination exogene
(apres I’abatage de I’animal) ou endogene (avant I’abatage) des ces aliments. Les
entérobactéries, un groupe des bactéries connue par leur résistance naturelle aux certains
antibiotiques et aussi par leur capacité de transmettre cette résistance aux autres bactéries

constitue un danger en cas de leur présence dans nos aliments notamment les viandes qui se
contamine facilement (OMS, 2020).

L’objectif de ce travail est d’évaluer le taux de contamination bactérienne des viandes
destinées a la consommation a la wilaya d’EL Tarf et de déterminer le niveau et le type de
résistance aux antibiotiques des entérobactéries isolées.

De 24 échantillons issus de plusieurs boucheries de la région d’El Tarf, (viande rouge, poulet,
abat de poulet), 21 ont été positifs en culture sur milieu Mac Conkey, soit un taux de
contamination de 87.5% ; ce taux est proche a celui détecté en Espagne en 2020 (84%) pour
les viandes de poulet et de dinde (Diaz-Jiménez et al., 2020)et inferieur a celui déclaré en
tunisie (95%) par Escherichia coli signalé¢ en Tunisie la méme année (Hassen et al., 2020)

En Algérie, un taux de contamination des viandes de 19.43% par Salmonella a été détecté a
Alger en 2012 (Mezali et Hamdi., 2012).

Ces taux de contamination peuvent €tre dus au non-respect des regles d’hygiene au lieu de
vente ou au niveau des abattoirs, parmi les échantillons des poulets achetés. Le non port des
gants par certains vendeurs a été également remarqué, cela peut étre aussi une des causes
probables de la contamination.

N

Le taux de production de bétalactamases a spectre étendu (BLSE) des souches
d’entérobactéries isolées dans notre étude était de de 43%.

La prévalence générale d 'Echerichia coli BLSE isolées des viandes dans les pays africains a
été estimée de 16.3% en 2017 (I’étude a été basée sur les études faites sur plusieurs pays
africains), comparé d’Espagne et les pays bas ou le taux de contamination a été de (84.93%)
et (76.8%) respectivement (Alonso et all., 2017). En Bangladesh 65.5% des salmonelles
isolées des viande de poulet ont été BLSE (Parvin et al., 2020).

Le taux de résistance aux carbapenemes dans notre étude était de 14.28% ; ce taux est
comparable a celui signalé lors d’une étude similaire a 1I’ouest du pays (16.0%) (Chaalal et al.,
2019) et inferieur a celui trouvé a Bangladesh (48.6%) parmi les souches de Salmonella
isolées des viandes (Parvin et al., 2020).
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Concernant la résistance aux aminosides un taux de 67.85% a été révélé par les souches
isolées dans la présente étude. Ce qui reste supérieur a celui détecté en Tunisie (22%)
(Hassen et al., 2020)

Un taux78.57% de résistance aux quinolones a été détecté dans cette étude qui est proche a
celui trouvé dans une étude des souches de Escherichia coli isolées des viandes a Annaba
(87.8%) en 2017(Merradi et al., 2017)

La colistine est le traitement de dernier recours des infections graves causées par les bactéries
a Gram Négatif (Belbel et al., 2018). L’augmentation cependant de la résistance a cette agent
antimicrobien signalée dans plusieurs parties de monde est alarmante (Doret et al., 2016).
Dans I’étude courante, nous avons détecté un taux de 21% parmi les isolats testés.cette
résistance venant de viandes destinées a la consommation humaine rappelle le risque de
transmission de la résistance via 1’alimentation.

Les études précédentes sur les viande a 1’ Algérie ont signalé pour la plupart une susceptibilité
au colistine, une étude a 'ouest a reporté un taux de résistance de 12.2% parmi les
entérobactéries isolées de viande de poulets (Chaal et al., 2021), ces taux alarmants restent

inferieurs comparés au taux 42.06% détecté en Tunisie (Hassen et al., 2020) mais proche a
celui trouvé dans I’ile de Zanjibar (18.9%) (Budel et al ., 2020).

Un taux de 19% résistance a la colistine a été détecté dans les entérobactéries isolées des
viandes importées de différents origines et 2% dans les viandes de lapin importé de chine
selon une étude tcheque effectuée en 2019 (Gelbicova et al., 2019)

Les principaux facteurs contribuant a I’apparition de la résistance sont 1’usage abusif ou
excessif des médicaments ; ’absence d’acces a I’eau potable, a I’assainissement et a I’hygiene
pour les €tres humains comme pour les animaux ; des mesures de prévention et de lutte contre
les infections dans les établissements de soins et les élevages agricoles ; un acces insuffisant a
des médicaments, des vaccins et des produits de diagnostic de qualité et d’un cofit abordable ;
I’absence de prise de conscience et de connaissance du phénomene ; et les lacunes dans
I’application de la législation (OMS, 2020).

L’antibio-résistance est un défi mondial et les efforts doivent étre collectifs, sur le plan
national, la mise des réglementations et la sensibilisation est la premiere étape dans la lutte,
suivie par des actions des individus et des acteurs de différents secteurs.

L’éviction de I’automédication et le respect des regles d’hygiene pour la préparation de la
nourriture, en respectant les cinq clés pour des aliments plus sains (les garder propres, séparer
les aliments crus et cuits, bien les cuire, les conserver aliments a une température adaptée) et
le choix des produits d’élevage sans antibiotiques est demandé sur le plan individuel.

Sur le plan national, le renforcement des mesures de prévention et de lutte contre les
infections et la réglementation de 1’usage rationnel peut avoir comme conséquence de
diminuer le taux de résistance. ’investissement dans la recherche et le développement de
nouveaux antibiotiques, vaccins, produits de diagnostic et autres outils est essentiel pour
combattre le phénomene ainsi que la limitation de 1’usage des antibiotiques hors contrdle
vétérinaire et surtout celui pour des fins non curatifs comme promoteurs de croissance ; a la
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place, augmenter la sécurité biologique dans les exploitations agricoles pour éviter les
infections en améliorant I’hygiéne et le bien-€tre des animaux et appliquer des bons pratiques
tout au long de la chaine de production est désormais essentiel (OMS, 2020).
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Conclusion & perspectives

Conclusion

Cette étude a fourni de nouvelles données sur la prévalence des entérobactéries résistantes aux
antibiotiques isolées des viandes destinées a la consommation a El Tarf.

L’analyse bactériologique de 24 échantillons de viandes (viandes rouges, de poulet et des
abats de poulet) a révélé d’abord un taux de contamination de 87.5% et une diversité de
bactéries isolées.

Les tests de sensibilité aux antibiotiques ont révélé des taux des résistances importants a la
plupart des antibiotiques cliniquement pertinents: la production de BLSE et de
carbapénémases était de 43% et de 14 % respectivement ainsi qu’une résistance de 21% a la
colistine.

Notre étude montre le risque de transmission de ces résistomes via I’alimentation humaine et
accentue I’importance de respecter les regles d’hygiene aux niveaux des boucheries.
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Perspectives :
Suite a ce travail préliminaire nous croyons qu’il reste important de :

» Identifier les souches multirésistantes aux antibiotiques isolées des viandes.

» FEtudier les génes de résistance aux antibiotiques et identifier leurs supports génétiques

» Sensibiliser les vendeurs de I’'importance de respecter les regles d’hygieéne pour
minimiser le risque de la propagation de I’antibiorésistance via I’alimentation.
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Annexes

Annexe 01 : présentation de milieu de MAC Conkey.

MAC CONKEY + CRYSTAL VIOLET

[REF| 63617
[REF| 69084

MILIEU D'ISOLEMENT SELECTIF DES ENTEROBACTERIES

IVD

B

1- APPLICATION

C€

2014/04

Le milieu de Mac Conkey + Cristal Viclet est utilisé pour isoler et dénombrer les Entérobactéries. || est particuligrement
adapteé pour l'isolement des Salmoneila, Shigella et Eschernchia coli entéropathogénes.

2- PRINCIPE

La sélectivité du milieu est basée sur I'action conjuguée des sels biliaires (inhibition des bactéries non entériques) et du cristal

violet (inhibition des cocci & Gram (+)).

La différenciation des Entérobactéries est baseée sur leur capacité & fermenter ou non le |actose. Sil y a fermentation, cela induit
une acidification gui se traduit par une coloration rouge des colonies.

3- PRESENTATION
+ Milieu prét a |'emploi

- coffret de 20 boites de Petri (20 mm) (MCV)
* Milieu déshydraté

- flacon de 500 g

4- COMPOSITION THEORIQUE (en g/l d'eau distillée)
Le milieu de Mac Conkey + Cristal Violet correspond au milieu
Peptones bactérioclogigues

Sels biliaires

Chilorure de sodium

Lactose

Rouge neutre

Cristal violet

Agar

pH final

Praparation du milieu :
Homogeneiser la poudre contenue dans e flacon.

code 63617

code 68084

H de la Pharmacopée Européenne. (1)
20

i5

5

10

0,03

0,001

135

F 1202

Mettre 51,5 grammes de milieu déshydraté dans 1 litre desu fraichement distillée. Faire bouilir jusqu'a dissolution

compléte. Stériliser al'autoclave a 121°C pendant 15 minutes.

en flacon.

Laisser refroidir & 50°C avant répartition en boite de Petriou
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Annexe 02 : présentation de milieu Muller Hinton.

MUELLER-HINTON 69444

BOUILLON / MILIEU DE CULTURE POUR L'ETUDE DE LA SENSIBILITE
AUX AGENTS ANTIBACTERIENS

IVD

APPLICATION

le beillon MuellerHinton ast un milieu liquide nutritif dtilisé pour I'étude de la sensibilité des boctéries aérobies et anaémbies
focultatives vis & vis des agents antimizrobisns. || est ulilisé somme milieu de culure pour réaliser la technique d'antibisgramme en
méthode de dilution (1, 2] ou bien comme milieu de base pour préparer tout inoculum bactérien.

PRINCIPE

La précision des résultats d'antibiogramme est assurée par la standardisation de lo compesition du milieu utilisé. Des variations de pH,
de concentration en cations divalents oufet en thymidine peuvent entrafner des différences dans les résultats obtenus. Par
conséquent, le bauillan MuellerHintan BiaRad est faiblement concentré en thymine et en thymidine et la concentration en ealeivm et
en magnésium est contrdlée. Cette farmulation permet d'assurer I'exactitude de Concentrations Minimales Inhibitrices [CAI]
obtenues avec les souches de contrdle recommandées par las références inlernationales (4,5).

PRESENTATION

* Miligu déshydraté
- flacon de 500 g code 40444

COMPOSITION THEORIQUE (en g/l d’eau distillée)*

Le milieu MuellerHintan aves ou sans addition de sang de mouton est préparé selon la formule décrite par W.H.O. (4]

Infusion de viande 2,0

Hydralysat de caséine 17.5

Amidon de mais 1,5

pH final 7.3+0,1

Ca™ 20 -25 ma/L
Mg* 10 -12,5 mg/L

* formule adaptée pour assurer las meillsures parfarmancas du milieu.
Préparation du milieu :
Homogénéiser la poudre contenue dans le flacon.

Mélanger 25 grammes de milieu déshydraté dans 1 litre d'eau distillée stérile jusqu’ds sbtentian d'une suspension hamagéne.
Stériliser & |'autoclave & 121°C pendant 15 minutes. Répartir en tubes ou flacons skriles.
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Annexes 03 : partie enterobacterales (CASFM, 2021).

Notes
Chiffres arabes pour les commentaires portant sur les concentrations
critiques (CMI)
Lettres pour les commentaires portant sur les diamétres critiques
| d'inhibition
Les Enterobacterales productrices de BLSE sont scuvent catégorisées «sensibles» aux pénicillines associées aux inhibiteurs de B-lactamases de classe A (acide clavulanique,
tazobactam). Si I'utilisation d'une de ces associations est retenue par le clinicien pour traiter une infection due a une Entérobacterale productrice de BLSE | il y a lieu de mesurer
la CMI de |' asscciation retenue si l'infection a traiter est autre qu'une infection du tractus urinaire.
Catégoriser «résistant» un isolat cliniqgue catégorisé «sensibler a la pipéracilline alors qu'il est catégorisé «résistant» ou «sensible a forte posclogie» a la ticarcilline
(EUCAST expert rules v.3.2 juin 2018). Les (-lactamases hydrolysant |a ticarcilline hydrolysent également |a pipéracilline, mais la résistance peut &tre moins évidente si
I'expression de la f-lactamase est faible (principalement observée chez Kisbsiella spp. et E. coli). Cette régle ne s'appligue pas aux associations pénicillines-inhibiteurs de
B-lactamases.

Concentrations critiques | Charge Diamétres critiques
du (mm)

Pénicillines disque
1 1

ziT | (ug) | sz R<

Ampicilline gt 8! 10 1422 1442 1A, Les souches sauvages d'Enferobacterales du groupe | (E coli,
Ampicilline-sulbactam al a2 10-10 148 148 P mirabilis, Salmonslia SPP-, Shigella spp.)slpntlslepsibles a l'amoxicilline.
Amoxicilling a g 20 1gia 1ghs 5.7 igrerer tep : Firy df"” te-zore ;...h.b.t‘u... Une F!Ouble zone
Amoxicilline-acide clavulanique | 8° E 20-10 | 1% | 19% | 19-o0 |dmhibiiowpaut St oboaren aven oorlans lofs e MELE ignoieeGHtio
Amoxiciline-acide clavulanique 358 32 2010 182 162 zpnede croissance intemne et mesurer le diameétre du halo d'inhibition au
(infections urinaires non HNECUE bl e
compliguées uniguement) 2. Pour évaluer la sensibilité, la concentration en sulbactam est fixée a
Eipém=ciine 8 84 20 20 =20 g rggﬂ;-éva\uer la sensibilité, |a concentration d'acide clavulanique est fixée
Pipéracilline-tazobactam 8 458 16 30-6 20 4720 | 4318 |, malL . o
TICEII’E!”!I’}E . . 8 16 75 23 20 4. Pour évaluer la sensibilité, la concentration du tazobactam est fixée
Ticarcilline-acide clavulanigue g 16° 75-10 23 20 24 mglL.
Témocilling® 80001| 816 30 [2650°)2017° C. Ignorer les colonies situées dans la zone d'inhibition. pecres-isetats-
Mécillinam oral (infections 8 g 10 the 16¢ ‘espe el
urinaires non compliguées 6. La dose 2 g x 2 peut étre utilisée dans le traitement des IU non
uniguement) compliguées dues a des bactéries hébergeant des mécanismes de
E. coli, Citrobacter spp. , résistance aux béta-lactamines.
Klebsiella spp., Raoultelia spp, 6. La méthode de référence pour déterminer Iz CMI du mécillinam est la
Enterobacter spp. et B mirabilis dilution en milieu gélosé.

WA.0 Avril 2021 fcle] Enterobacterales

: P IR o Notes
(oncenirations Cibques | Charge Dlar‘!‘let;!ransn;mlques Chiffres arabes pour les commentaires portant sur les concentrations
Céphalosporines : critiques (CMI)
Lettres pour les commentaires portant sur les diamétres critiques
d'inhibition
Céfaclor - - - - 1. La détermination de la CMI par microdilution en milieu liguide doit étre
Céfadroxil (infections urinaires 16 16 30 12 12 réalisée dans un bouillon de Mueller-Hinton déplété en fer et une lecture
non compliguées uniguement) spécifique doit étre réa\iség (instl:uctiuns technigues et conditions de
Céfalexine (infections urinaires| 16 | 16 30 | 14 | 14 e o
non compliquées uniguement) 2. Le seuil épidémiclogique (IlEf‘C‘:C)’FF)lde la cefpxltme ﬁlsjolelltlsauvage
Céiépime 1 Z 30 7 o4 < 8 mg/L) a une haute sensibilité mais une faible speécificité pour la
Cenide - = détection des Enferobacterales produisant une céphalosporinase
idérocol 2 2 30 22 22 18-22 T e i 3
i 7 - 5 o 7 (Ar'an?), car Iactlw}e ge‘ cet antibiotigue est aussi affectée par les
: : altérations de perméabilité.
m}mpllq.uées HiEwent) 3. Les concentrations critiques sont établies a partir du Ceftolozane.
Cefotaxime 1 2 5 20 17 Pour évaluer |2 sensibilité, la concentration du tazobactam est fixée a
Cefotaxime (méningites) 1 1 5 20 20 4mglL.
Céfoxitine 8 16 30 18 15 4. Pour évaluer la sensibilité, |la concentration de |'avibactam est fixée a
Céfoxitine (dépistage P NA | NA 30 18 19 4mglL.
Cefpodoxime (infections urinaires 1 1 10 21 21
non compliguées uniguement)
Ceftarcline 0,5 0,5 5 23 23 |2223
Ceftobiprole 0.25 0.25 5 23 23
Ceftolozane-tazobactam? 2 2 30-10 | 2322 | 2322 |18-21
Ceftazidime 1 4 10 22 19
Ceftazidime-avibacta® 8 8 10-4 13 13
Ceftibuten (cystites) 1 1 30 23 23
Ceftriaxone 1 2 30 25 22
Ceftriaxone (méningites) 1 1 30 25 25
Céfuroxime iv 0,001 8 30 50 18
E coli, Kiebsiella spp. (sauf K.
aerogenes), Raoultella spp. et P
mirabilis
Céfuroxime oral (infections 8 8 30 19 19
urinaires non compliguées
uniguement) E. coli, Kiebsiella
spp. (sauf K aerogenes),
Raoultella spp. et P_mirabilis
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Concentrations criiques | Charga Diamétres critiques . Notes .
(mglL) i (mm) | Chiffres arabes pour les commentaires portant sur les

Carbapénémes 1 di { concentrations critiques (CMI)

B Lettres pour les commentaires portant sur les diamétres critiques
T (ug) ar P 25 ROt !

| | d'inhibition
Les concentrations critigues des carbapénemes ont été définies de sorte que les isclats clinigues producteurs de mécanismes de résistance importants sur le plan clinique
incluant la majorité des carbapénémases chez les Enterobacterales sont catégoerisés « sensibles a forte posclogie » ou « résistants » 8 ces molécules. Toutefois, certains isclats
d'Enterobacterales producteurs de carbapénémases (EPC) sont catégorisés « sensibles a dose standard » aux carbapénémes et doivent étre rapportés comme tels ; la présence
d'une carbapénéemase n'interfére pas sur la catégoerisation de ces EPC. La détection des carbapénéemases est cependant recommandée sur le plan épidémiologique pour
surveiller et contrbler leur diffusion.
I faut denc considérer comme SUSPECTE d'EPC toute souche de SENSIBILITE DIMINUEE («1» : sensible a forte posclogie/R) a au moins I'une des carbapénemes. La détection
des EPC par de simples tests phénotypiques n'est pas aisée car le niveau de résistance aux carbapenémes est variable et peut parfois étre a |a limite du seuil de sensibilite.
L'ertapénéme est le carbapénéme qui posséde la meilleure sensibilité pour la détection des EPC. Ainsi, toute souche possédant une diminution de sensibilité a I'ertapénéme [un
diameétre d'inhibition (disque 10 pg) < 25 mm par test de diffusion en gélose] peut étre soumise a I'algorithme de screening des souches prod uctrices de carbapénémase (annexe
9).
Les scuches suspectes d'EPC selon cet algorithme doivent &tre soumises a un test de confirmation de production de carbapénémase.
Parmi les tests de confirmation. le Hodge test n'est plus recommandé car difficile 8 standardiser : présence de faux-positifs et de faux-négatifs. Parmi les autres tests de
confirmation actuellement disponibles certains, parmi lesquels des tests enzymatiques, peuvent présenter des problemes de sensibilité (non détection des OXA-48-like qui sont
les carbapénémases les plus fréquentes en France ).

Ertapéneme 05 0,5 10 254 25 A. Déterminer la CMI de 'ertapénéme en cas de résistance a

Imipéneme 5 4 10 29 +Z 10 l'ertapénéme selon la méthode de diffusion en gélose.

Imipéneme’ 0.001 2 10 50 3719 1. Un bas niveau de résistance est commun aux Morganellaceae

Morganellaceae : impose |'utilisation de fortes posologies.

Imipénéme-relebactam, 5 5 10-25 55 55 f2 F‘ogl;évzl(ier la sensibilité, la concentration de relebactam est
ixée a 4 mg/L.

f;grg;r?:ﬁ;i;aafees saul <k F‘OL_lr évaluer la sensibilité, la concentration de vaberbactam est

Mércpénéme 2 8 10 2 1 e adegl

Méropéneme (méningites) 2 2 10 22 22

Méropéneme-vaborbactam 8 8 EP EP EP

Diamétres critiques Notes
(mm) Chiffres arabes pour les commentaires portant sur les concentrations

Monobactames critiques (CMI)
Lettres pour les commentaires portant sur les diamétres cri
| d'inhibition

Aztréonam’ 1. Les concentrations critiques de |'aztréonam ont &€ définies de sorte que
les isolats cliniqgues d'Enterobacterales producteurs de meécanismes de
résistance importants, incluant les BLSE, sont catégorisés «l» sensibles a
forte posclogie ou «résistantss. Toutefois certains isolats d'Enterobacterales
qui produisent des BLSE sont catégorisés «sensibles a dose standards 2
I'aztréonam et deivent &tre rapportés comme tels ; la présence d'une BLSE
n'interfére pas sur la catégorisation de ces isolats cliniques. La détection des
BLSEestcependant recommandée surle plan épidémiclogique pour surveiller
et contrdler leur diffusion.

Notes
Fluoroquinclones Chifires arabes pour les commentaires portant sur les concentrations

Enterobacterales (a 'exception : critiques (CMI)
du genre Salmonelfa) Lettres pour les commentaires portant sur les diamétres critiques
d'inhibition

A l'exception du genre Salmonella, toute souche de la famille des Enterobacterales catégorisée esistante 4 la ciprofloxacine doit également &tre catégorisée résistante
vis-a-vis de toutes les autres fluoroguinclones ; pour les souches non résistantes a la ciprofloxacine, les autres fluoroguinclones doivent étre évaluées séparement en
raison de différences d'activité intrinségque (EUCAST expert rules v. 3.2). Les résistances reguiérent |'acquisition d'au moins deux mutations dans les génes gyrd ou gyrB
plus parC. Exceptionnellement, la production de I'enzyme AAC(6')-Ib-cr peut affecter |la ciprofloxacine sans altérer |a |évofloxacine, mais les concentrations et diameétres
critigues actuels ne permettent pas de détecter cette différence.

Acide nalidixigue (dépistage) MNA MNA NA NA 1/A. Le disque de péfloxacine a 5 pg utilisé pour le dépistage de la
Ciprofloxacine 0,256 0,6 0,6 6 25 22 22-24 |résistance aux fluocroguinolones chez Salmonella spp. peut également
Péfloxacine (dépistage)’, E. coli, NA NA 5 24% 24 &fre utilisé pour |2 détection des bas niveaux de résistance aux
K. pneumoniae, et Shigella spp. flucroguinclones des entérobactéries suivantes : E. cofi, K. pneumoniae,
Délafloxacine, £. coli 0.125 | 0,125 Note® | Note? et Shigella spp. Si le diaméfre autour du disque de péfioxacine est
PP 05 1 5 23 19 2 24 mm. les souches sont dépounvues de mécanismes de résistance aux
flucroguinclones. Sile diamétre autour du disque de péfloxacine est < 24 mm
Moxifloxacine 0.25 0.25 5 22 22 et gue les autres fluoroquinclones testées sont catégorisées « sensibles 8
Norfloxacine (infections urinaires | 0.5 0.5 10 22 22 dose standard », il n'y a pas lieu de modifier leur catégorisation dlinigue,
non compliguées uniguement) mais |le compte-rendu peut faire |'objet d'un commentaire indiguant Ia
Ofloxacine 0,25 0,5 5 24 22 présence d'un bas niveau de résistance aux fluoroguinolones et e risque
de sélection de mutants résistants.
B. La méthode par diffusion n'a pas encore été développée pour cette
molécule : réaliser le test par |a mesure de la CMI.
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Diamétres critiques Notes

(mm} Chiffres arabes pour les commentaires portant sur les concentrations

critiques (CMI)
Lettres pour les commentaires portant sur les diamétres critiques
d'inhibition

Pour les souches du genre Salmonella, si la ciprofioxacine est catégorisée résistante, les autres flucroguinolones doivent &tre évaluées séparément en raison de différences
dactivité intrinségue, avec un commentaire indiguant le risque potentiel d'échec clinigue lié a |'utilisation des fluoroguinclones (EUCAST expert rules v. 3.2). Des échecs
clinigues de traitement par fluoroguinolones ont été décrits pour les souches ayant acquis une ou plusieurs mutations dans le géne gyrA (ces données concemnent
principalement |a ciprofloxacine).

Flucroquinolones

Salmonella spp.

Acide nalidixigue (dépistage) NA NA NA NA 1. Des données clinigues montrent une faible efficaciteé de la
Ciprofloxacine (souches isolées | 0,25 0,5 0,5 5 25 22 22-24 |ciprofloxacine dans les infections systémigues causées par les
dinfection entérigue) souches de Salmonella spp. présentant un bas niveau de résistance
Ciprofloxacine' (hors souches | 0,06 0,08 Note® Note? aux fluoroguinclones (CMI > 0,06 mg/L). Les données disponibles
dinfection entérigue) concemnent principalement Salmonella Typhi, mais des cas ont été
Péfloxacine (dépistage)' NA NA 5 248 248 &galement rapportés avec d'autres sérotypes de Salmonelia.
Lévofloxacine 0.5 1 5 23 18

= : A A l'exception des souches de Salmonella spp. isolées dlinfection
I‘u"oxlﬂoxaf:lnel - — 0.25 0.2 5 22 22 entérique, I'activité de la ciprofloxacine ne peut étre évaluée que par la
Norfloxacine (infections urinaires | 0.5 05 10 22 2 mesure directe de la CMI ou par I'utilisation du disque de péfloxacine
non compliquées uniquement) (voir Note B), car la méthode de diffusion ne permet pas la détection
Ofloxacine 0,25 0.5 5 24 22 des bas niveaux de résistance de Salmonella & la ciprofloxacine

(dans ce contexte, la détection des mécanismes de résistance aux
fluoroguinclones par la mesure directe de la CMI de la ciprofloxacine
ou par le dépistage basé sur le disgue de péfloxacine est plus sensible
gu'avec |'acide nalidixigue ou les autres fluoroguinolones).

B. Si le diamétre autour du disgue de péfloxacine est = 24 mm, les
souches de Salmonella spp. peuvent &tre catégorisées « sensibles a
dosestandard » pour laciprofloxacine, quel que soit leur site d'isolement.
Si le diamétre autour du disque de péfloxacine est< 24 mm, les souches
de Salmonella spp. peuvent &tre catégorisées « résistantes » a la
ciprofloxacine, mais uniguement s'il ne s'agit pas d'une souche isclee
d'infection entérigue.

Concentrations critiques Diamétres critiques Notes
(mg/L) (mm) Chiffres arabes pour les commentaires portant sur les
Aminosides - concentrations critiques (CMI)

Lettres pour les commentaires portant sur les diamétres critiques
d'inhibition

Chez Providencia stuartii, aprés vérification de ['identification, interpréter en «résistant» les résultats «sensibles» a la gentamicine et a latobramycine (résistance naturelle
par production d'une AAC (2 H)
Chez Serratia marcescens, aprés vérification de |'identification, interpréter en «résistant» les résultats «sensibles» a |a tobramycine et a 'amikacine (résistance naturelle
par producticn d'une AAC (8')-1c).

Chez Salmonella spp., |nterpreter en« reswstant » tout resultat « sen5|ble » BUX amlno5|des testés (EUCAST expert rules v.3.2 juin 2019).

Les phénotypes suivants : ge = - 4 bler—ert gentam\cme «senmble» tobramyclne «resmtarrt» et amlkacme

«sensible», ou gentamicine «senslble» tobramycme «sen5|b\en et amlkacme «résmtant:o et-gentamieirewaensibler—tobramyein Hr—at-ar iz
demeurent improbables. Vérifier I'identification et I'antibiogramme, ainsi que l'interprétation.
Amikacine 8 8 30 18 18 Concentrations critigues valables uniguement pour les fortes
i posologies.
i;tr::::::e EI25I EZPI i E1|:I E1|:I Pour les infections systémigues, les valeurs de concentrations
: critigues proposées correspondent aux E-COFFs qui distinguent
Tobramycine 2 2 10 +16 | +F16 les souches sauvages des souches ayant acquis un mécanisme
de résistance. Pour les infections urinaires, il s'agit de vraies
concentrations critigues.

Notes
Chiffres arabes pour les commentaires portant sur les concentrations

Autres antibiotiques | : critiques (CMI)
Lettres pour les commentaires portant sur les diamétres critiques
d'inhibition

Chloramphénicol 8 8 30 17 17

Colistine 24 2t Note* | MNote* 1. Interprétation valable pour la polymyxine B.
A. Les diameétres d'inhibition ne permettent pas de détecter toutes
les résistances acquises ce gui impose de déterminer la CMI en cas
d'utilisation thérapeutigue.
Déterminer la CMI par dilution en milieu liguide (la micro-dilution est
la méthode de référence). Les autres méthodes ne doivent plus étre
utilisées pour cet antibictique.

Fosfomycine IV 3z 3z 200 24215 | 24 21 B. La résistance acquise 2 la fosfomycine est homogéne. La présence
de colonies dans la zone d'inhibition ne doit pas &tre prise en compte

TN e e 200 | 22° | 24° oS e xak o . .

wrinaires non compliquées b !r\t'erpretatlon lvglable pour | agsomgt\on fosfomycme—trometamlol.

el La méthode de référence pour déterminer la CMI de la fosfomycine
est la dilution en milieu gélosé en présence de 25 mg/L de glucose-
E-phosphate.

Nitrofurantoine (infections 64 64 100 1 1

urinaires non compliguées

uniguement)

Nitroxoline (infections urinaires 16 16 30 15 15

non compliguées uniguement)

Triméthoprime (infections 4 4 5 15 15

urinaires non compliguées

uniguement)
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Notes
Chiffres arabes pour les commentaires portant sur les concentrations
Autres antibiotiques : critiques (CMI)

Lettres pour les commentaires portant sur les diamétres critiques
d'inhibition
Triméthoprime- 3. Le ratio triméthoprime-sulfaméthoxazole est 1:18. Les
sulfaméthoxazole 3¢ s concentrations critigues sont fondées sur les concentrations critigues
du triméthoprime.
4. Interprétation valable pour les autres associations triméthoprime-
sulfamide. Les souches isolées d'infections urinaires et catégorisées
«sensibles» au triméthoprime doivent &tre catégorisées «sensibles»
a |'association triméthoprime-sulfaméthoxazole (cotrimoxazole).
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