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L'antibiorésistance
Qu’est ce que c’est ?
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Antibiotique = Médicament qui détruit ou
bloque la croissance des bactéries

Différentes classes

Différents mode d’action

Antibiorésistance = Capacité des
bactéries a résister aux antibiotiques

Différents mécanismes de
défense

Des résistances pour chaque
antibiotique

Antibiotique
o

Diminution de la *
perméabilité membranaire @

[ ] Paroi externe
r/ Systeme d'efflux (B)
[ J
L
Inhibition

| Paroi cytoplasmique
) Cytoplasme
enzymatique de

Vantibiotique | | (D)

de I'antibiotique

: ‘
A
¥ . Cible modifiée

Cible nomale
de I'antibiotique

(1) Diminution de la pénétration de I'antibiotique dans la bactérie.

(2) L'antibiotique peut étre inactivé par I'action d'une enzyme.

(3) La modification de la cible empéche la fixation de I'antibiotique.

(4) La protection de la cible empéche la fixation de I’antibiotique.

(5) Les systémes d’efflux provoquent une élimination de I'antibiotique hors de la cellule.
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Transduction

Résistance naturelle

chromosome

Résistance acquise

Conjugaison

,.:“,.«*’

* Echanges de génes entre % ioniore
bactéries : transferts
horizontaux

* Par accident lors d’erreurs de réplication : mutation

Bactériophage
+ ADN bactérien

” Transformation

Intégron
Hey petit | Evwie de devenir un
er-nutont ? Mety-cav dang tow
ADN... Lo pénicilline ne powrra
\ plus riew contre toi !

Plasmide Transposon

=

C'est dans l'impasse d'un hépital qu'Albert a été approché pour
Ia 1ére fois par un membre de Ia brigade de 'antibiorésistance

Adapté de von Wintersdorff et al., 2016
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Bactéries capables de disséminer entre hommes animaux
et environnement

Modes de vie et pratiques ont rendu ces 3 secteurs
uésecn || néoccne: o interdépendants

DEVILLE ETABLISSEMENTS

mmmmmmmmm

Diffusion de résistances entre homme animaux et
environnement

/ STATION D' bunxmn

q Prescription d'antibiotigues
% Transmission / eireulation
des bactéries antibiordsistantes

* Etautres prescripteurs : % -
sages-femmes ef chirurgiens-dentistes B =

Santé Publique France
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Des prévalences de résistances inquiétantes

Acinetobacter baumannii résistant aux carbapénémes E. coli résistant aux C3G

Percentage of isolates with resistance
I <5% 40 to <50%
ERSto<10%  [50to <60%
E10to <20% @EA60to<70%
[@20t0 <30% A7t <80%
CJ30to <40% Wl=80%

1,3 millions de morts liées a I’'antibiorésistance en 2019

Projection pour 2050 : I'antibiorésistance tuera plus que les cancers (10 millions de morts/an)



RBMISE Quels leviers contre I'antibiorésistance ?

hwlhll milllrm | resistanc

Surveillance : suivre, prévoir et anticiper

Changement de pratiques DLH"

* Mieux et moins utiliser les antibiotiques ez Vo e o

DE VILLE

* Prévention et controle des infections

Recherche
* Nouveaux antibiotiques AR § et ae
k‘ 4 nmtns ='
* Diagnostics \ A . - - =z mas
{4 '
Education/Sensibilisation ‘ ﬂ
i

Action politique - coordination -
é Prescription ¢ antibistigues
— e
8 ;smm::mﬁwmm \9 %_ ot ”;S‘M. -

’



PROMISE
En 4 diapositives




|D|'Q§|\1|SE Rassembler des acteurs silotés

Inolinlumill | resistance

‘ ‘ ‘ ‘ Lutter contre I’ATBR

PROMISE

Nombreux réseaux ‘
nationaux aux

échanges limités ‘
@
o

Un endroit unique
ou rassembler

+ 3
Manque de structuration professionnels et

dans certains domaines académiques de

0
0
o
‘ ‘ tous les secteurs
o

Arréter de travailler en silo
P ®

Une communauté
One Health sur 'ATBR




R%MISE 64 partenaires impliqués
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22 réseaux professionnels existants ONERBA &

Q"OCAR

42 partenaires académiques
rérias  @cirad

oy 7 PRIMO
Unités de recherche

4 écoles vétérinaires B
3 universités @ RP ANTIBI JEST

ANEPF ——
rReriasS ND ® 0>@THE
Equipe de bio-info SPARES C WATER
RESISTANCE AUX AGENCIES

, S
Vg 0 CRICS-TRIGGERSEP ANTIBIOTIQUES
W ( @ "\  TRlal Group for Global Evaluation and Ressarch in SEPsis
 — F-CRIN Network

PHCH-.E Reso

grai%ﬂ m s Infectio

paca-est

= INRA Réseau Recherche Antibiotiques Animal

il R2A2
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FR%MISE Une couverture One Health et nationale

OUTCOME-REA

Water Agency Legend: Human Health
RENARCI Artois-Picardie Animal Health
CA-SFM Environment
ANEPF SPARES Nancy
OZCAR
PNDB

Other
Water Agency Seine-Normandie

] Water Agency Rhin-Meuse
CRICS-TRIGGERSEP
‘ AMR-Env
Water Agency Loire Bretagne — o CNR Resistance

AntibioDEAL

CPIAS Pays de Loire/PRIMO REA-REZO

RESAPATH
CRICS-TRIGGERSEP
Water Agency Rhone-Méditerranée-

Corse
U1092 et CIC1435

SPARES Limoges
ORP
AMR Env

’ INRIA
SPARES Bordeaux
1 ) Toulouse Veterinary School
La Réunion

Water Agency Adour-Garonne

PRIMO
SPARES
ORP/CNRP
NRC
CA-SFM

OUTCOMEREA MATIS
CRICS-TRIGGERSEP AntibioEst
REMARCI ANEPF
REA-REZO

CIRAD- Indian
Ocean AMR
network

UMR1282-ISP
Institut Pasteur
Omega Health
Institute
ENSIL-ENSCI

RESAPATH
ANSES-ANMV

Veterinary schools &

OZCAR
teaching hospitals

PNDB
AMR Env

CLINICAL RESEARCH

TRAINING or
COMMUNICATION

O SURVEILLANCE



BRBMISE Des enjeux communs
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AMR-env Renforcer la
- Réseau dédié a 'ATBR dans surveillance
’environnement Structurer
des réseaux Partage de
AntibioDEAL émergents donnees
* Réseau dédié a la recherche
préclinique

Compétitifs Rayonnement Partage de
sur AAPs de la France compétences

Renforcer la Renforcer la
communi- recherche
cation clinique

J Renforcer la
formation
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1€ résultats
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Données
One Health

Rapports

Données
IS

Donﬁées ‘ |
i - "- | Analyses

Données

animales Charger

rosom Modeles

environneme
ntales

Liens entre consommation Etablir des facteurs de risques Outils de
d’ATB et résistance (densité de pop, élevage...) visualisation
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Appui technique et scientifique pour le GT « Entrep6t de données »

Lien consommation —résistance :

1- Identification des sources de données 2- Définition du périmetre
‘ 7 Staphylococcus aureus : SARM, FQ-R
LNR rents fabattoir] - Pseudomonas aeruginosa : carbapenems-R, FQ-R
wow— Animaus.do p— Klebsiella pneumoniae : C3G-R, FQ-R, carba-R
(clinique) e [ : : :
o E.coli : C3G-R, FQ-R, carba-R, amoxi-clav-R, pan-sensible
| —— [ — Salmonella : FQ-R, C3G-R

IDELE

| e ——
- “_ Santé Publque - 2012 2 2021 (10 ans)

Données nationales, régionales ou départementales

Campylobacter: FQ-R

— ONERBA ___
E Hémocy 3- Collecte des données (oct. 2022 — fev. 2023)

_eea —HEE R
L 4- Analyse en cours

y 4
Renezo s lrrzia—

4
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GT « Recherche clinique »

Etude CONSTANTINE
Etude épidémiologique one-shot impliquant les 4 réseaux de recherche clinique impliqués dans PROMISE.

Objectif : description de I'utilisation de I'antibiothérapie en Réanimation, avec une vision globale, et ciblée sur le patient

il ré CRICS- TRlGGERSEP
#RENARCI A,z QK Qs mcgmee
’ 'e . FCRINNIW k

Valeur ajoutée : Volume de patient important + suivi a 30j

T {\ r)

Plateau technique
Nombre de lits ICU

Relation avec les spécialistes
Avis infectiologie disponible?

Nombre de lits Hopital

Staffing

Relation avec le laboratoire

Local/Décentralisé
Rapidité d’envoi

Disponibilité des résultats

Patient Caracteristics

Length of stay
Age, sex, BMI
Origin
Type of admission

Severity
Diagnostic
Sepsis / Septic Choc
Comorbidities
Immunodepression

-

Staff réguliers?
Phamaciens

Monitoring des antibiotiques
Disponibilité du dosage

des aminosides,
vancomycine,

et bétalactamines

Antibiotic Exposition
Before admission

Class, molecule

Invasive Device
Mechanical ventilation
CVC, AC
Urinary Catheter
Dialysis
ECMO

Antibiothé Site infecté
Duree Respiratoire, abdominal ...
Type d’administration Nosocomiale
Dosage Post opératoire
Raison d’administration Bactériémiant
‘:» Choc septique
Germe

Antibiothérapie préalable
Type

Raison d’arrét ‘)

Type de germe

Panel de résistance
k) Antibiogramme
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GT« Formation »

Création d’un Diplome Universitaire professionnalisant « One Health
et Antibiorésistance »

) INSTITUT
PASTEUR

université

J Université
de TOURS

de Limoges

ity S—
ot Antibiorésistance
—

il
PROMISE

Emergence & dissemination of
antibiotic resistance

Benoit DOUBLET, PhD, HDR
UMR 1282 Infectiologie et Santé Publique
INRAE, Université de Tours
Plasticité Génomique Biodiversité Antibiorésistance

INRA® e
de TOIJRS
DINVESTISSEMENT

Antibiorésistance et 7
Approche Globale
One Health

\;‘

CONTEXTE : L'antibiorésistance (ATBR) est un probléme majeur de Santé Publique touchant a la
fois les hommes, animaux et I'environnement et responsable de 1,3 millions de décés par an
dans le monde. Lutter efficacement contre I’ATBR requiert une approche transversale One
Health impliquant des professionnels de la santé humaine, animale et environnementale.

ATBR et
One Health

Antibiotiques Prévention

et ATBR des infections

Santé Publique, Epidémiologie et

ATBR et surveillance de
One Health FATBR

COMITE PEDAGOGIQUE:

Marie-Cécile Ploy Stéphanie Germon
Véronique Blanquet Philippe Lanotte
Christophe Dagot Benoit Doublet
Yohann Lacotte Monica Sala

/So\a‘.vmez ou cliquez
protise Y4

INFORMATIONS

7 modules en formation initiale et continue
31 conférenciers

110 h en distanciel, 100% numérique

2 MOOCs en support pédagogique

OBJECTIFS

Saisir la dynamique One Health de 'ATBR
Comprendre l'intérét des bonnes pratiques
d’usage des antibiotiques et de prévention
des infections dans les différents secteurs
Connaitre la dimension santé publique du One
Health et de 'ATBR

Savoir communiquer résultats et actions
Gérer des projets One Health

PusLic

Université
de Limoges

Professionnels en santé humaine, animale,
environnementale (praticiens santé humaine
et animale, épidémiologistes, gestionnaires de
I'eau, chercheurs, ....)
Professionnels/étudiants sciences politiques

Wmverswté (’ INSTITUT
de TOURS PASTEUR
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iuo
o profnse (P
Strategle: RNT|B| E§T

[ Répi% St Ayt A@

MATIS
(] PACA= Reso
raie € - Séminaire thématique
graie = Infectio i
paca-est
Ressources de Entre impacts écologiques et ruptures
= de stock, quels choix pour
T P —— communication et I'antibiothérapie de demain ?

.ulllé RZAZ

sensibilisation
Lundi 14 novembre 2022
Informer les

membres et le plus 200 personnes

grand nombre Courtes vidéos sur ’ATBR o ; o
etours tres positifs:
Conférences s 90% ont trouvé des informations utiles
ANESF Webinaires *  94% renseignés sur des aspects peu
. Comprendre les Publications connus du circuit des antibiotiques
P *  100% souhaitent que soit reconduit ce
spécificités de séminaire
chaque secteur :
ANTIBIORESISTANCE : =
Entretiens semi-dirigés (psychologues) DE QUELLE RESISTANCE 2

*  Freins et facilitateurs a I'interaction PARLE—T—ON 7
e Définir un discours commun
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ofessional community
twork on antimicrobial resistance

Démontrer la faisabilité d’une surveillance de routine de I’ATBR dans I’environnement en France:

» Définir des indicateurs de surveillance pertinents

» Standardiser les procédures d’analyse et d’échantillonage

Rouen :
* UMR 6143 - Morphodynamique
Continentale et Cétiere

AMR-Env = 17 unités de recherches

Nancy :

* UMR 7564 - Laboratoire de Chimie
Physique et Microbiologie pour les
Matériaux et I'Environnement

Région parisienne :

¢ LNE - Laboratoire national de métrologie
et d'essais

¢ UMR 7619 - Milieux Environnementaux ,
transferts et interactions dans les
hydrosystémes et les sols

* UMR 196 - Centre Population et
Développement

Dijon :
* UMR 1347 - Agroécologie

Besangon :

* UMR 6249 - Chrono-environnement

Orléans :

* BRGM (Bureau de Recherches
Géologiques et Miniéres) -
service géologique national

Lyon:
* UMR 5557 - Ecologie Microbienne

Montpellier :
* UMR 5569 — HydroSciences, RABLez
(Résistance aux Antibiotiques dans le

Poitiers :
* UMR 7285 - Institut de Chimie
des Milieux et des Matériaux de

Poitiers Bassin du Lez)
* UMR 5290 - Maladies Infectieuses et
Niort : Vecteurs Ecologie Génétique Evolution

et Contréle

< UMl 233 - Recherches
translationnelles appliquées au VIH et
aux Maladies Infectieuses

« UMR 248 - Biodiversité Marine,
Exploitation et Conservation

* UMR 5554 - Institut des Sciences de
I'Evolution de Montpellier

* ANSES, laboratoire de
Ploufragan-Plouzané

Limoges :

* UMR 1092 - Supports
moléculaires des résistances et
innovations thérapeutiques

e AR ®0>eTHE .
- WATER  grale

AGENCIES

2 indicateurs retenus

Abondance relative du géne inti1

Ratio E. coli BLSE/E. coli totaux

normalisée par 'abondance
bactérienne)

Bactérie
résistante
Milieu de croissance pour E. coli
+ cocktail antibiotiques
Seules les E. coli BLSE (résistantes) poussent
Bactéries
sensibles
Milieu de croissance pour E. coli 231 Géne présent chez toutes les bactéries
Non sélectif
Toutes les E. colf poussent ‘ Gene intl1, présent chez les bactéries résistantes uniquement

Démarche d’inter-calibration des

protocoles e
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Amiens : 3

Effectent wardilow for
%R diseavery trasbourg : 4
X Rennes: 3
Quimper: 1
1-Task force registry 2-Experts working groups 3- Identification and prioritization 4- Grey report 3 ;
Expertises/needs Besano;an: 1
NATURE DE L'ACTIVITE )
Modulateurs du microbiote; 11 . Lyon: Annecy: 1
Composés hybrides; 13 78 |a bO rat0| res nd: 1 Yon: 2

™~ Grenoble:-6

Repositionnement de { :
médicaments; 23 .
ti-virulence/Anti-biofilm; 57 Bordeaux: 2

489 personnes

Immuno-modulateurs;

Toulouse: 3 Marcomle:1

.2 Marseille: 7
ontpellier: 6 ey

Banyuls-sur-mer: 1

Anti-résistances; 58

Antibiotiques/ Cibluccw WOrkShOp 29'30 marS 2023
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FR%MISE

Professional tommnni?‘

FR%MISE

- - = M—
see Suivre

méta-réseau PROMISE
@ProjetPromise

PROMISE brings together 22 networks and 42 research units from the whole One
Health spectrum, all working on AMR in France.

https://twitter.com/ProjetPromise

+ site internet : https://amr-promise.fr/fr/

o FR%MISE

méta-réseau PROMISE
méta-réseau PROMISE
Limoges, Nouvelle-Aquitaine, France - Coordonnées

www.linkedin.com/in/méta-réseau-promise




Conclusion
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PRGI\%SE PROMISE en 3 images

\ Facilitateur |

®
_ ”
]
L]
Professional commun
network on antimicro e

ity

bial resistan:

Plus fort ensemble
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Jew des 7 dgffrences

Trouver un langage Se réunir autour de projet(s)

Comprendre les différences
commun commun(s)
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Rencontre 2 :- Communication
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