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Résumé

But : Ce travail avait pour objectif de décrire les
profils et 1’évolution de la sensibilité aux antibio-
tiques des souches de Escherichia coli isolées d’in-
fections du tractus urinaire (ITU) communautaires
dans un laboratoire privé biomédical a Dakar et de
déterminer la prévalence des souches de bactéries
multi-résistantes.

Matériel et méthodes : Il s’agit d’une étude rétros-
pective descriptive portant sur les antibiogrammes
de souches d’entérobactéries isolées du ler Janvier
2003 au 31 Décembre 2013 a partir de prélévements
d’urines. Les antibiotiques testés étaient ceux re-
commandés dans le traitement des ITU. L’analyse
des données a été réalisée avec le logiciel Epi info
v3.5.4.

Résultats : Sur 34623 ECBU réalisés, 4028 germes
ont été isolés avec une prédominance de Escherichia
coli (n=2794 ; 69,4%). L’amoxicilline et le cotri-
moxazole étaient les moins actifs avec des taux de
sensibilité¢ ne dépassant pas 40%.

Une baisse significative de la sensibilité a été notée
pour tous les autres antibiotiques cependant, les ni-
trofuranes et les aminosides

présentaient une activité supérieure a 88% et 85%
respectivement quelle que soit I’année. La propor-
tion de souches sensibles est passée de 95% a 81%
(p<0,01) pour les cephalosporines de 3¢eme généra-
tion, de 88,8% a 58% (p<0,01) pour I’ofloxacine et
de 84,8% a 65,4% pour la ciprofloxacine (p<0,01).
Le taux de souches sécrétrices de béta lactamases a
spectre ¢largi a augmenté allant de 3,03% en 2004 a
14% en 2013 (p<0,01).

Conclusion : La résistance ¢levée retrouvée en mi-
lieu communautaire et I’importante baisse de sen-
sibilit¢ des souches de Escherichia coli au cours du
temps interpelle sur la nécessité de mettre en place
de nouveaux algorithmes mieux adaptés pour la
prise en charge des ITU.

Mots-clés : ITU- Escherichia coli — Antibiotiques
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Abstract

Aim: This work aimed to describe the antibiotic
patterns and the susceptibility evolution of uro-
pathogens isolates from community-urinary tract
infections in a private biomedical laboratory in
Dakar and to determine the prevalence of multi- re-
sistant bacteria strains.

Materials and methods: All enterobacteria strains
isolated from urine samples between January Ist
2003 and December 31th 2013, were included in
the study. The antibiotics tested were those com-
monly used in treatment of community-acquired
tract infections. Data analysis was performed using
Epi Info v3.5.4.

Results: From 34,623 examined urines, 4,028 bac-
teria were isolated with a predominance of Esche-
richia coli (n = 2,794; 69.4 %). Amoxicillin and
cotrimoxazole were less active with a sensitivity
rate below 40%. A loss of efficacy was observed

for all other antibiotics, however sensitivity to ni-
trofurans and aminoglycosides was above 88%
and 85% respectively whatever the year. Sensi-
tivity have decreased from 95% to 81% (p<0.01)
for third-generation cephalosporins, from 88.8%
to 58% (p<0.01) for ofloxacin and from 84.8% to
65.4% (p<0.01) for ciprofloxacin, (p<0.01). The
proportion of extended-spectrum beta lactamases
producing strains have increased from 3.03% in
2004 to 14% in 2013 (p<0.01).

Conclusion: The high resistance found in the com-
munity strains and the important decrease over
vears of Escherichia coli suceptibility strains calls
on the need to develop suitable algorithms for the
treatment of urinary tract infections.

Key words: UTI- Escherichia coli — Antibiotics
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Introduction

Les infections du tractus urinaires (ITU) sont parmi
les plus fréquentes infections en pratique clinique
et les agents microbiens responsables sont essen-
tiellement les entérobactéries aussi bien en milieu
hospitalier qu’en milieu communautaire. L’espece
prédominante est Escherichia coli qui représente 40
a 70% des germes isolées [1, 2]. Du fait de I’ac-
croissement au niveau mondial de la résistance
des souches uropathogénes communautaires aux
antibiotiques, le traitement des formes méme non
compliquées d’ITU est devenu difficile [1, 2]. En
effet, cette résistance qui s’est étendue aux fluoro-
quinolones a beaucoup évolué¢ durant cette derniere
décennie avec des prévalences alarmantes dans les
pays a ressources limitées, pouvant dépasser 25%
des souches [3, 4, 5]. Au Sénégal, des études an-
térieures avaient également signalé cette baisse de
sensibilité¢ des souches uropathogénes communau-
taires et I’extension de cette résistance aux fluoro-
quinolones [6, 7, 8, 9]. Dans un contexte d’utilisa-
tion des fluoroquinolones et des céphalosporines de
3éme génération comme molécules de choix selon les
recommandations sénégalaises pour le bon usage
des antibiotiques [10], 1’évaluation de I’évolution
de cette résistance au cours du temps est nécessaire.
C’est dans ce cadre que s’inscrit ce travail qui avait
pour objectif de déterminer sur une période de 11
ans (2003 a 2013), le profil et I’évolution de la sen-
sibilité des souches uropathogeénes de Escherichia
coli isolées dans un laboratoire privée de biologie
médicale a Dakar et de déterminer la prévalence de
bactéries multi-résistantes.

Matériel et méthodes

Il s’agit d’une étude rétrospective descriptive in-
cluant toutes les demandes d’examen cytobactério-
logique des urines (ECBU) du ler Janvier 2003 au
31 Décembre 2012. Les urines avaient fait 1’objet
d’une culture bactérienne a 37°C pendant 24-48
heures sur un milieu non-sélectif CLED™ (Biomé-
rieux, France) et un milieu chromogéne CPS3™
(Biomérieux, France). Les cultures pures avaient

fait I’objet d’une identification et d’une étude de la
sensibilité aux antibiotiques sur les systémes Mini
API™ (Biomérieux, France) de 2003 a 2008 et sur
le systeme Vitek™ (Biomérieux, France) de 2009 a
20s13 selon les instructions du fabricant.

La production de béta-lactamases a spectre élargi
(BLSE) a été confirmée par la méthode de double
diffusion de disques sur milieu Mueller Hinton
selon les recommandations du comité de 1’anti-
biogramme de la société¢ frangaise de microbiolo-
gie (CA-SFM) avec les disques d’Amoxicilline +
acide clavulanique (AMC), Cefotaxime (CTX),
Ceftriaxone (CTX), Ceftazidime (CAZ) et aztréo-
nam (AZT). La souche de référence Escherichia
coli ATCC 25922 a été utilisée comme souche de
contrdle.

Les données concernant la période d’étude ont été
extraites des logiciels BIOSIL (logiciel file Maker
Pro version 8) de 2003-2007 et ALYSE (PROGI-
MED) a partir de 1’année 2008. Les tests statis-
tiques ont été effectués avec le logiciel Epi info
version 3.5.4 du 30/07/12 et SPSS version 20. Les
données ont été exprimées en valeurs absolue et en
pourcentage. Le test du chi-2 a été utilisé pour com-
parer les proportions en appliquant la correction de
Yates lorsque les effectifs étaient faibles. Pour des
valeurs de champ inférieures a 5, le test de Fisher
exact a ¢été utilisé pour estimer la valeur de p. Pour
étre significatif, la valeur de p devait étre inférieure
a0,05.

Résultats

De 2003 a 2013, 34623 ECBU ont été réalisés au
laboratoire biologie médicale BIO-24 avec une pro-
gression réguliere du nombre de demandes d’ana-
lyse allantde 2162 en 2003 24048 en 2013 (p<0,01).
Le taux global de culture positive était de 11,7%
(n=4046) avec 4028 germes isolés (cf tableau II).
La médiane d’age des patients a uroculture positive
était de 30 ans avec 2 fois plus de patients de sexe
féminin (68.2%) que de sexe masculin (31.8%).
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Bactéries impliquées dans les ITU

La liste des especes isolées est présentée dans le tableau 1.

Tableau | : Liste des bactéries isolées des ITU de 2003 a 2013

Bactéries isolées n (%) 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013

Escherichia coli 2794 (69,4) 203 198 198 227 232 219 234 285 323 338 337
Serratia sp 4(0,1) 1 0 1 1 0 0 0 0 1 0 0
Enterobacter sp 92(2,3) 5 9 4 2 9 7 7 12 14 12 11
Proteus sp 100 (2,5) 1 9 8 3 7 6 9 11 18 7 21
Citrobacter sp 62 (1,5) 3 2 2 3 6 5 4 6 14 7 10
Klebsiella sp 518 (12,9) 38 35 26 30 40 42 40 68 75 55 69
Salmonella sp 7(0,2) 0 2 0 0 2 1 1 0 1 0 0
Morganella. morganii 24 (0,6) 0 1 2 1 1 3 5 3 2 6 0
Shigella sp 6(0,1) 0 0 1 0 0 0 0 0 3 1 1
Providentia sp 7(0,2) 0 0 0 0 1 0 0 0 2 4 0
Pseudmonas aeruginosa 113 (2,8) 3 3 4 9 6 10 12 17 15 18 16
Pseudomonas spp 7(0,2) 0 0 0 0 0 0 2 2 1 1 1
Acinetobacter baumanii 17 (0,4) 1 0 0 0 1 2 1 0 2 8 2
Burkholderia cepacia 12 (0,3) 1 0 2 0 0 0 2 2 2 0 3
Enterococcus faecalis 98 (2,4) 18 3 5 7 1 12 12 5 15 8 12
Enterococcus faecium 5(0,1) 1 0 0 0 0 0 0 0 0 1 3
Enterococcus spp 8(0,2) 2 2 1 1 0 1 0 0 1 0 0
Streptococcus bovis 3(0,1) 0 1 1 0 0 0 1 0 0 0 0
Staphylococcus saprophyticus 107 (2,7) 2 7 4 8 4 5 5 18 11 16 27
Staphylococcus aureus 441,1) 3 5 4 3 2 4 9 3 5 4 2

Total 4028 282 277 263 295 312 317 344 432 505 486 515

Les entérobactéries représentaient 88,2% (n=3583) des isolats avec une prédominance de Escherichia coli (n=2794)
qui représentait 77,8% des entérobactéries et 69,4% de I’ensemble des germes isolés. Les principales autres especes
étaient par ordre de fréquence Klebsiella spp (n=518 ; 12,9%), Pseudomonas aeruginosa (n=113 ; 2,8%), Staphy-
lococcus saprohyticus (n=107 ; 2,7%), Proteus spp (n=100 ; 2,5%), Enterococcus faecalis (n=98 ; 2,4%), Enterobac-
ter spp (n=92 ; 2,8%) et Citrobacter spp (n=62 ; 1,5%).
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Profil de sensibilité des souches de Escherichia coli

Tableau Il : Sensibilité aux antibiotiques des souches de Escherichia coli

de 2003 & 2013

ATB n 2003 2004 2005 2006 2007
AMX 2456 28,2 23,7 32,8 26,9 28,1
AMC 2450 48 37,4 44,4 40,1 42
CTX 2445 91,04 96,4 95,9 92,1 87,8
CFM 2342 91,24 94,4 94,5 90,3 87,8
CEF 1173 - - - - -
TIC 1179 - - - - -
CAZ 1179 - - - - -

GEN 1274 86,6 90,9 94,4 91,2 86,2

AMIK 1231 94,9 96,C 96,9 96,9 91,3
CHLO 1180 76,6 75,9 78,8 78,9 81,1
NA 1171 76,2 74,1 75,1 73 65,5
OFX 2315 82,4 79,9 83,8 81 71,4
CIp 2355 77,9 82,5 84,8 81,5 74,3

FUR 2424 93,4 92,9 95,5 94,7 93,9
SXT 2423 35,6 39,9 39,4 39,4 38,8

2008 2009 2010 2011 2012 2013 p
26 26,9 28 22,9 24,9 18,8 NS
37,9 64,5 42,5 60,7 60,1 67 <0,01
86,7 90,2 86,3 86,8 87,3 83,1 <0,01
86,3 89,3 84,8 85,6 84,2 80,8 <0,01

- 55,5 63,2 43,4 38,2 43,8 <0,01

- 27,5 30,2 24,1 26,3 19,5 <0,01

- 90,6 86,3 86,6 87,3 57,5 <0,01
84,9 - - - - - 0,01
90,9 - - - - - <0,01
78,9 - - - - - NS
61,5 - - - - - <0,01
68,7 71,8 66,8 65,3 58 53,9 <0,01
73,3 76,9 73,7 66,8 65,4 70,2 <0,01
93,1 94,2 88,7 90,3 92,3 98,5 <0,01
36,5 37,8 36,6 31,2 30,2 33,3 NS

Amoxicilline (AMX), Amoxicilline + acide clavulanique (AMC), cefalotine (CEF), Cefixime (CFM),
Cefotaxime (CTX), Ceftazidime (CAZ), Ticarcilline (TIC), Ticarcilline + acide clavulanique (TCC)
Acide nalidixique (NAL), Ofloxacine (OFX), Ciprofloxacine (CIP), Amikacine (AMIK), Gentamycine
(GEN), Nitrofuranes (FUR), trimethoprime+sulfamethoxazole (STX), NS : non significatif

Les tableaux II donne les profils de sensibilité des
souches de Escherichia coli entre 2003 et 2013.
Concernant Escherichia coli, ’amoxicilline (AMX)
et le cotrimoxazole (SXT) étaient les antibiotiques les
moins actifs avec des taux de sensibilité ne dépassant
pas les 40%. La sensibilit¢ aux nitrofuranes (NRX)
était supérieure a 88% quelle que soit ’année, et celle
aux cephalosporines de 3eme génération (C3G) supé-
rieure a 80% malgré une baisse significative entre 2003
et 2013 (p<0,01). Une perte d’efficacité¢ des fluoro-
quinolones a également été notée entre 2003 et 2013
allant de 83,8% (sensibilité maximale en 2005) a 58%
(sensibilité minimale en 2012) pour I’ofloxacine (OFX)
et de 84,8% (sensibilit¢é maximale en 2005) a 65,4%
(sensibilit¢ minimale en 2012) pour la ciprofloxacine
(CIP) (p<0,01). L’association amoxicilline + acide cla-

vulanique (AMC) a cependant regagné en efficacité
avec une hausse significative du niveau de sensibilité
allant de 37,4% en 2004 (minimum) a 60,7% en 2011
(maximale) (p<0,01). Les aminosides testés unique-
ment entre 2003 et 2008 ont présenté une efficacité
supérieure a 80% et 90% respectivement pour la gen-
tamycine (GEN) et I’amikacine (AMK).

Comparant les 8 molécules les plus fréquemment tes-
tées pendant la période d’étude, les nitrofuranes étaient
les plus actives vis a vis de Escherichia coli avec une
efficacité stable et similaire a celle des C3G mais supé-
rieure a celle des fluroquinolones (cf figure 1).

La proportion de souches de Escherichia coli produc-
trices de BLSE documenté depuis 2004 a augmenté
de facon significative en 10 ans entre 2004 et 2013
(p<0.01) comme présenté dans le tableau III.
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Figure 1 : Evolution de la sensibilité des souches de Escherichia coli vis-a-vis des
principaux antibiotiques de 2003 a 2013

Tableau lll : Proportion de souches de Escherichia coli productrices

de BLSE isolées de 2004 a 2013

Années 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 Total p
E coli 198 198 227 232 219 234 285 323 338 337 279%4
BLSE 6 8 16 25 27 22 34 22 36 48 261  0.002
BLSEen% 3,03 4,04 7,05 10,8 123 9,4 11,9 6,8 10.7 142 9.3
Discussion ce qui favorise la colonisation du tractus urinaire

Du fait du manque de ressources dans les pays
en développement, la prise en charge des formes
simples des ITU est souvent faite a travers une an-
tibiothérapie probabiliste basée sur des recomman-
dations nationales ou internationales. La prescrip-
tion d’une EBCU résulte le plus souvent de 1’échec
d’un premier traitement antibiotique, ce qui pour-
rait expliquer le nombre limité d’ECBU réalisé sur
cette période de 11 ans d’étude. De plus, le labora-
toire BIO-24 est une structure privée dont les tarifs
de prestations sont au dessus de celles de la plupart
des laboratoires des structures de soins publiques.
La proportion d’urocultures positives de 11,7%
est cependant similaire a celle retrouvée dans de
nombreuses études y compris celles incluant un
plus grand nombre d’échantillons [2, 4, 11, 12]. De
méme, les germes les plus fréquemment retrouvées
sont les entérobactéries et en particulier Escherichia
coli [2, 4, 11, 12]. Cette prédominance de Escheri-
chia coli est liée a son appartenance a la flore fécale,

[13].

L’émergence de la résistance aux antibiotiques dans
une région donnée est fortement associée a la pres-
sion médicamenteuse et a 1’écologie microbienne.
Dans notre étude, la sensibilité globale des souches
de Escherichia coli aux antibiotiques a baissé entre
2003 et 2013 sauf pour I’AMC pour lequel une
hausse significative a été notée depuis 2009. Ce re-
gain d’activité¢ de I’AMC de 37% en 2004 4 67% en
2013 est treés probablement li¢ & une diminution de
la prescription de cette molécule dans le traitement
des ITU. Les taux de sensibilit¢ des souches de E
coli a ’AMC enregistrées depuis 2009 sont proches
de ceux décrits par le Réseau REUSSIR en

France entre 2000 et 2008 [14] avec une sensibilité
moyenne de 65% environ. De méme, Alemu et coll.
en Ethiopie dans une étude transversale menée en
2011, rapporte 59,3% [12] de sensibilité a I’AMC.
A T’opposé, Sharan rapporte 88% de résistance a
I’AMC chez des enfants de moins de 5 ans suivis en
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milieu communautaire en 2013en Inde, pays dans
lequel le taux global de résistance aux antibiotiques
est particuliérement alarmant [5].

De tous les antibiotiques testés, ’AMX et le SXT
ont présenté les niveaux de sensibilités les plus bas
avec des taux respectifs de moins de 30 et 40% de
souches sensibles. Cette perte d’efficacité a évolué
relativement vite au Sénégal au cours de ces der-
nicres années avec une diminution de I’efficacité de
ces molécules de 25-30% entre 2000 et 2003 [6, 7].
Des profils de résistance similaires avaient égale-
ment été décrits dans beaucoup de pays a ressources
limitées ou des niveaux trés élevés de résistance
avaient été rapportés [3, 4, 12].

Concernant les fluoroquinolones et les C3G, nos
résultats confirment les travaux antérieurs sur la
perte d’efficacité progressive, vis a vis des enté-
robactéries, enregistrée depuis le début des années
2000. En effet, de moins de 10% en 2000 a Dakar,
la proportion de souches résistantes a dépassé 40%
et 30% respectivement pour I’OFX et la CIP ; pour
les C3G, la baisse est de 1’ordre de 20%. [6, 7, 9].
Ces résultats qui sont la conséquence de I'utilisa-
tion massive de ces antibiotiques dans les pays a
ressources limitées, mettent en exergue la crainte de
voir ces antibiotiques perdre complétement de leur
efficacité comme dans certains pays [4, 5].

Dans notre série, les aminosides et nitrofuranes ont
présenté une efficacité supérieure a 90% comme
rapportés dans de nombreuses études [2, 9, 15].
Les nitrofuranes sont intéressantes en traitement
ambulatoire car leur niveau d’efficacité sur Esche-
richia coli est trés élevée méme dans les pays a forte
prévalence de souches résistantes [S, 16]. De plus,
leur utilisation dans le traitement des cystites chez
les femmes méme enceintes est largement encou-
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