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Avant-propos

Contexte

Les pratiques d'hygiene et de soin, humains et vétérinaires, sont & I'origine d'une pollution diffuse par les micropolluants (médicaments et désinfectants)
dans I'eau, les sols et le vivant. L'assainissement urbain concentre, réduit mais aussi participe au transfert d'une partie de ces micropolluants. La
contamination des milieux s'accompagne d'un phénomene global de déploiement des résistances bactériennes. Ces processus ont un impact sur
I'environnement et présentent un risque pour la santé humaine.

Comprendre et agir, caractériser et réduire les impacts et les risques liés a nos pratiques de soin, nécessitent la mobilisation de tous les acteurs et une
approche globale et systémique selon le principe de l'approche "One Health".

Le Graie et cette journée s'inscrivent dans des dynamiques nationales et régionales pour la recherche (Promise, Comédia et Sipibel) et pour I'évolution des
stratégies territoriales de gestion des effluents non domestiques (réseaux régional et national animés par le Graie). Un certain nombre de plans d'action et
de recherche sont également formalisés depuis peu aux niveaux mondial, européen et national, pour accélérer la mobilisation de tous afin de lutter
efficacement confre ces phénomenes globaux de pollution et de résistance, tant du point de vue de la santé que de la gestion de I'eau.

Objectifs

Deux journées de conférences et d'ateliers pour offrir un cadre propice au partage de connaissances, problématiques et initiatives inspirantes et favoriser
I'émergence de perspectives de recherches, d'actions et de stratégies communes en matiere de réduction des émissions de micropolluants liés aux
pratiques de soin et de lutte contre la dissémination de I'antibiorésistance

Comité de programme

Agence de l'eau Loire Bretagne — Amélie Heuze, Francois Penaud, Agence de I'eau RMC - Camille Arnault, Fabien Bovetto, ANSES - Lucie Collineau,
ENTPE - Jean-Philippe Bedell, Graie - Elodie Brelot, Alexandra Pinscloux, INRAE UR Riverly - Stephane Pesce, INRAE de Narbonne - Dominique Patureau,
INSA DEEP - Jean-Luc Berfrand Krajewski, ISA CNRS - Laure Wiest, Université de Limoge - Christophe Dagot, Yohann Lacotte, Mefropole de Lyon - Muriel
Floriat, Ministere de la Transition Ecologique et de la Cohésion des Territoire - Laura Barbier, Julie Gauthier,

Conférence Eau&Santé 2023 | Avant-propos
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Programme

Mardi 14 novembre ETAT DES CONNAISSANCES | Mercredi 15 novembre REDUCTION A LA SOURCE
OUVERTURE | 9h30-10h15 SESSION 3 : REDUIRE — LES LEVIERS |9h30-11h30
Stratégie micropolluants dans I'eau Les leviers de réduction & la source
Nicolas CHANTEPY, Directeur général par intérim de I'AE RMC Session présidée par Conférencier invité
Pierre COMMENVILLE, Directeur Cycle de I'eau Métropole de Lyon Florence LIEUTIER Jean-Yves Madec, ANSES
Elodie Brelot, Directrice du Graie CRATfb, CHRU Nancy
SESSION 1 : CARACTERISER |10n15-12n30 11h30 - 12h00
Impact des pratiques de soin sur notre environnement et notre santé Invite : Pierre Athanaze, ]
Vice-Président de la Métropole de Lyon en charge de I'Environnement, de la
Session présidée par protection animale et de la prévention des risques
Marie-Cécile PLOY, CHU Limoges, Promises Stratégie vis-a-vis de la pollution par les perfluorés

SESSION 2 : CARACTERISER | 14h30-17h30

Le retour au sol et les résultats du projet Sipibel-Rismeau

Session présidée par Conférencier invité ACCOMPAGNER CONSTRUIRE OBSERVER

Dominique PATUREAU Ed Topp, Chaire d’excellence ANR/INSERM | qu changement dans la une stratégie territoriale  la dissémination de

INRAE Narbonne sphere domestique I'antibiorésistance
Animation : Animation : Animation :

SEANCE POSTERS | 17h30 - 18h30

Graine et Veolia Réseau END - ANSES Promise

Conférence Eau&Santé 2023 | Programme
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Université de Franche-Comté, animateur du
groupe Promise AMR-Env

Mélanie Colomb-Cotinat
Hospices Civils de Lyon, Centre Yohann Lacotte
International de recherche en Promise, INSERM
Infectiologie

Laure Wiest
ISA, CNRS
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Marie-Cécile Ploy est directrice de I'Unité INSERM 1092 RESINFIT.

Ses recherches se concentrent sur les facteurs qui impactent la dissémination de I'antibiorésistance (ATBR)
et les éléments génétiques impliqués entre les différents réservoirs (homme animal environnement).

Elle travaille également sur la caractérisation de biomarqueurs pour le diagnostic rapide de I' ATBR. Elle est
experte pour de nombreux comités et programmes de recherche nationaux et internationaux sur la
résistance aux antimicrobiens.

Elle a coordonné de 2017 a 2021 I'action conjointe Européenne de lutte contre I'ATBR (EU-JAMRAI) et
coordonne aujourd’hui le métaréseau Promise, pour une approche One-health de I'antibiorésistance.

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Marie-Cécile Ploy
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Didier Hocquet, Université de Franche - Comté, animateur du groupe Promise AMR-Env

Didier Hocquet est Professeur des Universités — Praticien Hospitalier a I'Université de Franche-
Comté (UMR6249 Chrono-Environnement) et au CHU de Besancon (Service d'Hygiene
Hospitaliere).

Il s'intéresse a I'émergence et la diffusion de bactéries résistantes aux antibiofiques dans et a
partir des hopitaux. Il est co-animateur du réseau Promise AMR-Env qui regroupe la plupart des
equipes de recherche en France intégrant une vision One Health dans leurs travaux sur la

résistance aux antibiotiques.

Il a présidé le Groupe de Travail de I'ANSES ‘Antibiorésistance et environnement’, dont il
présentera les principales conclusions et recommandations

Résume

Cette intervention abordera en premier lieu les mécanismes sous-jacents a I'émergence et a la persistance de |I'antibiorésistance
dans I'environnement. Elle dressera un état de la contamination de I'environnement en France par les antibiotiques, les bactéries
résistantes et les genes de résistance aux ATB, et présentera I'impact potentiel des sélecteurs sur I'antibiorésistance dans
I’environnement. Nous conclurons par des recommandations pour améliorer le suivi de la contamination environnementale

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Didier Hocquet
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Impact de la résistance aux antibiotiques (RA) pour 'homme

Global burden of bacterial antimicrobial resistance in 2019:

a systematic analysis

Antimicrobial Resistance Coliaboratars® Lancet 2022; 399: 629-55
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Corrélée négativement avec infrastructure du pays

(Urbanisation, acces a I'eau, aux toilettes, &
I'électricité, a internet)

Conférence EauSante 2023 | Session 1 | Didier Hocquet Collignon et al. Lancet Planet Health 2018; 2: €398-405 16
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Diffusion mondiale des bactéries résistantes
(One Health, c’est aussi One World)

40 millions de vols par an (~ 3-4 milliards de passagers)

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Didier Hocquet
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Circuit de pollution de I'environnement
par les antibiotiques et bactéries résistantes

anses O
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- nécation Eaux usées
5 A domestiques,
g des établissements
de santé et des
abattoirs

Effluents = Y 4 L
d'élevages J=——u [ !

—pe  Apport direct dans les sols «==op Transfert sol-eau (ruissellement / infiltration)
=g Apport direct dans les eaux de surface

Figure 3. Principales voies de contamination des sols et des eaux par les antibiotiques, les bacteries
résistantes aux antibiotiques et les genes de resistance aux antibiotiques.

STEU=station de traitement des eaux usées ; EUT=eau usée traitée ; ANC=assainissement non collectif ;

Nit/Dénit=traitement biologique du lisier par nitrification / dénitrification.
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Les antibiotiques contaminent I'environnement aquatique
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Les bactéries et genes de résistance contaminent
I’environnement aquatique

« Rejets de STEU dans les eaux de surface

- GRA plus concentrés dans eaux usées hospitalieres que domestiques
- Les STEU abafttent GRA et BRA de 1,5-2,5 Log,

E. colitotaux E. coliBLSE Enterococcus totaux Enterococcus \'RE

1.E+09 - 1E+09 - .
1.E+08 - D D | 1E+08 1E+08 | D 1.E+08 -
1.E+07 - 1.E+07 D LERO7 | [ |:| 1.E+07 | D
1.E+06 LE+06 - _ 1E+06 - 1.E+06 |
405 - |:| T 1es0s D LE+05 | D LE+05 | |:| D
04 - 04 - +04 | LE+04 -
- +03 |
02

UFC.L?
UFC.L

Uljc.L'1

UFC.L1

« Epandage de PRO (boues de STEU et PRO d'élevage)
- BRA et GRA dans les PRO traités — Persistance tres variable (espece, genes, traitement)

« Traitements des eaux usées et PRO
- Abattent (sans supprimer) bactéries sensibles ou BRA dans les mémes proportions

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Didier Hocquet
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L’environnement aquatique est-il une source de
contamination pour ’"homme ?
1 _ Expos"ﬁon exh-éme - 97 sites in Angleterre et Pays de Galle, 2015

« Echantillons humains et environnementaux

Canbara [k evilnbls ol =ramen e :,_" ~
bt S tamlitins ﬁ - 143 surfers, 130 contrdles non surfers

frraril héimapage: v dlans leecamlecipmnm

- Echantillons fécaux — Culture sur gélose sélective

Expusute to amd colonisation by antibiotic-resistant B coli in UK coastal

bl , .
St s paiigmedsl siowefancs, Saposie ssisets = * Presence of E. coli 3GC-R et blacrym

funmet F.C. Loanaed ™, Lihang Fliang ™", Andrew 1. Badlour’, Rl Gasside’, Feter M. Hinski™,
Aimeze K. Marmay’, Ubicha O Uloumymme”, Willtam. 1L Caze®

e Ly o Beina s el Nirmsn rio T, L i q-'l-.un.ll"-'ha TR ONT B
[ e .q\_um-.g-g’u.m uuuuuu

e S ok i iy o i The number (%) of surfers and controls colonised by antibiotic-resistant E. coli.
Surfers Controls Risk ratio  p value
(N = 143) (N = 130) (95% CI)
Carriage of cefotaxime- 13 (9.1%) 4 (3.1%) 2.95 (1.05 0.040
resistant E. coli to 8.32)
Carriage of blacrx.m- 9 (6.3%) 2 (1.5%) 4.09 (1.02 |0.046
bearing E. coli to 16.4)

L'exposition (importante) a un milieu pollué
Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Didier Hocquet augmente Ie risque de Contq minqtion 21
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Mean (95% Cr) Median 5D
on® Human saurces

Human-to-human transmission inthe comimuni B0-1%K40-0-73- 613% 8-
2 - Exposition normale iR e O
Returning travellers 3-9%(23-55) 39% 0-8
The Lancet Planetary Health 2019 e Clinical patients 2:0% (1-2-2:6) 20% 0-4
Attributable sources of community-acquired carriage of h@ Poultry and pig farmers 1.0% (0.5-1:6) 10% 03
Escherichia coli containing B-lactam antibiotic resistance Food consunipiion and pegarstion Bets T M
‘ a Seafood 6-6% {0-3-21-6) 51% 58

genes: a population-based modelling study Siin o S S
s B A S gy OO Bovine meat Fo%(L2S) 2% 33
of the ESBL Attribution Consortium Turkey meat ) 74 '9%. 1-89% (0-6-1) 1.3% 16
Raw vegetables inferhumain ou 1-1% {0-3.9) 0-8% 11
e .« 7 Pork foyer 0-9% (0-33) 0-6% 09
- Donnees Pays-Bas publiees 2007-2011 IET—— o016 om o4

Ve o ° ° . Animes

- Modelisation avec 5808 isolats E. coll C3G-R comsavithcampunion sins a+199)  7ox 4o
Dogs 51%(0-2-163) 39% 44

Cats 2-4% {0-1-8.0) 19% 22

Horses 0-5% (0-17) 0-3% 05

Mon-occupational contact with farm animals 3-6% (0-6-9-9) 30% 25
Chickens 2-8% (0-1-9.0) 21% 2.4
Cattle 0-4% (D-1-4) 0-3% 0-4

Sheep or goats 0-3% (0-11) 02% 0.3

Pigs 0-1% {D-0-5) 01% 01

Environment (02-87) 19% 23

Swimming in surface freshwater 2-3%(0-1-8-4) 1.6% 23

Contact with wild birds 0-3% (0-1.1) 02% 03

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Didier Hocquet Table: Estimated attributions of each considered source of intestinal carriage of ESBL or pAmpC

gene-carrying Escherichin coli detected in the open community in the Netherlands, 2005-17
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Mais alors, quel role de I'env. dans la résistance ?

Substances qui empéchent la croissance des bactéries ou qui les tuent

Les antibiotiques majeurs sont d’origine naturelle Mais la cohabitation est possible

Alexander Fleming  Micrococcus luteus  Penicillium notatum

Les mécanismes de résistance aux antibiotiques sont aussi anciens que les antibiotiques

Les bactéries de I'environnement sont une source (inépuisable ?) de mécanismes de résistance

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Didier Hocquet
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L'’env. comme source de géene de RA

Attributable deaths and disability-adjusted life-years caused
by infections with antibiotic-resistant bacteria in the EU and
the European Economic Area in 2015: a population-level
modelling analysis

e Origine de CTX-M-15 ¢
* Kluyvera cryocrescens kluC — bla -ty 15
« Espece retrouvée chez humains,

- environnement (eau, sols, eaux usees,
Lancet Infect Dis 2019; - Olimen-l-s)

il 19: 56-66

Alessandro Cassing Liselotte Doz Hogherg, Diamontis Plachooras, Annmalisa Quattracch, Ana Hoxba, Gunnar Skev Simonsen,
Melame Cotamb- Catingt, Mir]'url:EKrrLz\-r.hmur. Breche Dedeesschouwer, Michel: Cecchm Dress Al Duskriem, Tiego Crove Ofiver,
Marc | Struelens, Card Suetens, Donvinigue L Monnet, and the Burden of AME Collaborative Group®

Escherichia coli
ST131 H30Rx
CTX-M-15

T T T T T 1
S0 G000 L5000 BI00 FEA0O 300N 35

— Environnement = réservoir de génes de RA

100 250000 400000 3500

Decousser ef al. AAC 200)]

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Didier Hocquet



Comment un gene de résistance
naturelle peut se retrouver sur des
bacteries pathogenes epidemiques ?
Transfert sur élément génétique mobile (sélection par atb)

Transfert entre espéces, dont pathogenes (sélection par atb)

Expansion du pathogene R chez I'homme (sélection par atb) _ o

Ensemencement d’'une communauté humaine (HIV, COVID-19, NDM-1...)
...puis les contacts inferhumains font le reste

Conference EauaSante 2023 | Session 1 | Didier Hocquet Stokes and Gillings. FEMS Microbiol Rev 35 (2011) 790-819

Fig. 1. Recruitment of resistance genes and mobilizing elements into
pathogens. (a) Diagrammatic representation of the global distribution of
mobile genes, mobilizable genes and mabilizing genetic elements as
found in the preantibiotic era. {b) Pre- and postantibiotic era random
rearrangements bring together mobilizing agents and genes encoding
adaptive genes in niche environments. {¢) Maobilizing genes move
through microbial communities including human pathogens {in pink).
{d) With strong selection as occurred in pathogens in the antibictic era,
selected omganisms underwent clonal and global expansian.
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Quels substances sélectionnent les bactéries résistantes?

pTTEHE
292 458 bp

E. coli ST131

HHHHH

“ [repkil

Chen ef al. SciRep 9, 13245 (2019)

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Didier Hocquet

B-lactamimes : OXA-1, CTX-M-15
Aminosides : AAC(6')Ib-cr, AAC(3)II
Fluoroquinolones : AAC(6')Ib-cr
Tetracyclines : TetA

Chloramphénicol : CatA e
Macrolides : MphA Effei COCk'l'GIl
Sulfamides : Sull, DirA17

+ R chromosomique aux fluoroquinolones

D’avtres pathogene sont...
R aux biocides (ammonium V)
R aux métaux lourds

Des molécules non antibiotiques (édulcorants,
antidépresseurs, anticancéreux...) favorisent les BRA
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Quelles conditions environnementales favorisent
I'emergence de pathogenes resistants ?

Pression de sélection

- Antibiotiques
- Autres agents sélecteurs
- Biodisponibilité et bioaccessibilité
- Exposition continue

— Pollué par des
antibiotiques

> Un environnement

Hotspot

Geénes de résistance
aux antibiotiques

N Especes bactériennes
- Transférabilité

pathogenes

—> Pollué par bactéries
pathogenes

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Didier Hocquet
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Mesure du risque et identification des antibiotiques &
risque de sélectionner la RA dans I'environnement

10 000,0 % 100%
- 90% 0 "
_|! 1000,0 $ L 80% § . n:gnuc.nhulu]d'::ulhwlw
%) o E Ll e 1 e wand -
c 1000 - 70% = 2 QRO e in oo wakr
< ’ L 60% g .« . , . E B RO i b e
2 100 ? | i ] L J] l J; A ﬁ R : Mesure des conc. minimales sélectives E b
< - 40% @ © . \ g
< i > 1) 1 TS
5 10 | | I )|( X i N | | | || 30% 8 CompCIrCIISOH a conc. dans I'eau £ 4 Im i“k
5 o1 0% § _ . . 5 i
8 X X % « e g = Quotients de risque :
'g 0,0 AAAAA,}Sﬁf\ﬁﬁ}\ﬁﬁﬁif\ii»O% w 3
iS5z 55¢ Haenni et al. Environ Int 2022 R T —-
o= F Y ® T 0O
n Andbkde
o 4. Klsk quatienis (KOs} Tor nquatic cnn is (rieated T ol surfnes
A waler) in Franee.
700 Vente - France (homme, animaux, 2018)
600
500
(%]
"é4oo
[e] ° ’ ° N\
S300 2 Risque de selection tres
200 2 . .
00 H R e 2 variable selon les familles
0 (1 O M 00 = = e = = . . antibiotiques
.\@‘2’6 é\oe’% @b& ée}‘o 0\\6& (}b"f’ é\o& & &/\QQ \OQQ", . L oP ‘é\\\‘e" Q,-&\b"f’
S M x & &3 o ¢ & & 0 & )
& & & & W & & N R & ¢ $F
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Maitriser la pollution env. pour luiter contre la RA
— limiter les hotspots G

— Palud oo des
o it fequezy

& | Phagothérapie o S e
/4 ° be - @ Epidémiologie - .
% (6] e Modulation du microbiote o LT e |
$ e Thérapies non antibiotiques T
< o
9
I -
. Favoriser les ATBs labiles )

- Traitements Il o , _ ® Controllerles effluents
_ - Réseaux séparatifs Reduire consommation animale @ des industries pharma
2
N
ﬁ .
o e Testsrapides o  gon usage des ATB
> ygiéne o
o
i | >

Bénéfice individuel (temps court) Bénéfice collectif (temps long)

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Didier Hocquet
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Mélanie Colomb-Coftinat, Hospices Civils de Lyon, Centre International de recherche en Infectiologie
Yohann Lacotte, Promise INSERM

Mélanie Colomb-Cotinat est pharmacienne et épidémiologiste. Elle s'est spécialisée sur la surveillance des bactéries
résistantes aux antibiotiques en santé humaine et la prévention du risque infectieux. Elle a travaillé a Santé publique
France, ou elle a contribué aux missions de surveillance nationales.

Depuis 2022, elle est praticienne hospitalier contractuelle aux Hospices civils de Lyon et affiliee au Centre
international de recherche en infectiologie. Elle mene de nombreuses études portant sur les épidémies bactériennes
et les infections a bactéries résistantes aux antibiotiques, et est impliquée dans des projets « One Health » avec des
acteurs de la santé humaine, de la santé animale et de I'environnement.

Yohann Lacotte est ingénieur de recherche a I'lnserm. Apres une these de science sur I'acquisition de la résistance
aux anfibiotiques, Yohann a participé au pilotage de plusieurs projets nationaux et Européen portés par I'INSERM. Il a
notamment travaillé sur I'action conjointe Européenne de lutte contre I'antibiorésistance et les infections associées
aux soins (EU-JAMRAI).

Il coordonne actuellement PROMISE, le méta-réseau One Health de lutte contre I'antibiorésistance en France. De
part ces expériences, Yohann a une vision tres transversale de la problématique de I'antibiorésistance.

Résumeé

Nous présenterons une cartographie des différents systemes de surveillance co-existants a I'heure actuelle en France ainsi que les
deux enjeux majeurs pour aller vers une surveillance One health : la structuration et le renforcement de la surveillance dans
I'environnement, et la définition d'indicateurs communs a tous les compartiments.

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte
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Intfroduction

L'antibiorésistance, un probleme de santé publique majeure

> 1 millions de déceés dus aux bactéries résistantes dans le monde en 2019

Fesitancy

= i th RN 7

-m‘; In Euroge, the health impact of
antibiotic resistant infections is

comparable to that of influenza,

tuberculosis and HIV/AIDS combined,

HIV fAIDS
Tuberculosis
Antibiotic
resistance
] _ Influenza
s fffﬁ“ff} 7
Ve & “
7 4 {?‘*
.e*'p Source : ECDC

Global burden of bacterial antimicrobial resistance in 2019: a systematic analysis
— Lancet 2022. https://pubmed.ncbi.nlm.nih.qov/35065702/

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/35065702/

Iioducﬁon

graie

POLE —
EAU & TERRITOIRES

Qu'est ce que I'antibiorésistance 2

QU'EST-CE QUE LA RESISTANCE
AUX ANTIBIOTIQUES ?
La résistance aux antibiotiques ou antibiorésistance,

c'est quand un antibiotique n'est pas efficace
sur une infection bactérienne.

Lusage inadapté des antibiotiques
augmente [antibicrésistance,

Chague mdividu porte quelgues bactérles iésistantes
parmi les milliards de bactéries de sa flore infestinale

Le traitement antibiatigue tue tes bacteries responsables
de l'infection mals les bactonies resistantes surmmint.

Les bactenes resstantes provent devenir
predomiranios et empecher ia guenson.

Source : Santé publique France

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte

« Résistances naturelles : la bactérie n'est
naturellement par sensible & cet antibiotique

« vsrésistances acquises -> posent
probleme pour le traitement des patients,
font I'objet de survelllance

>|'émergence de ces résistances est favorisée
par un usage inadapté des antibiotiques

> |es bactéries résistantes et leurs genes
disseminent sans barrieres d'especes
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La surveillance de I'antibiorésistance et des usages
d’antibiotiques en France

Encadrée par des plans naftionaux sectoriels :

. R ’
- i LHISERAREMERT
a2

HkiETERp b

SR A BT ce =t

UN ENVIRONNEMENT,
UNE SANTE

E ECOANTIBIO

E BEDUIRE LUTILISATION DES @
* STRATEGIE NATIOMNALE ARTIBIGTIOUES ¥ P][‘HMF{ES

2022-2025 DE PREVENTION
DES INFECTIONS ET

. DE UANTIBIGRESISTANCE

. SANTE HUMAINE

*

https://solidarites-

sante.qgouv.fr/IMG/pdf/strategie_nationale 2022- https://agriculture.qgouv.fr/le-plan-ecoantibio- 2- https://solidarites-sante.qouv.fr/IMG/pdf/pnse4.pdf
2025 prevention des infections et de | antibioresistance.pdf 2017-2022

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte
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La surveillance en santé humaine

Cible = bactéries responsable de beaucoup d’'infections graves en France,
occasionnant des difficultés de fraitement ou au fort potentiel épidémique

« Staphylococcus aureus resistant a la méticilline
Germes tres frequemment

« Entérobactéries : L responsables
d’'infections
> Résistance aux céphalosporines de 3eme
generation B = bacteries hautement resistantes
— emergentes (BHRe), peu d’infection
> Résistance aux carbapenemes mais résistance aux antibiotiques de
— derniers recours -> mesures de

 Enterococcus faecium resistant a la controle renforcées

—

vancomycine
Pseudomonas aeruginosa et Acinetobacter baumanii multirésistants
-> responsables d’'épidémies hospitalieres
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2 graie

La surveillance en sante humaine + Contros nationau
. . de référence (CNR),
Les acteurs de |la survelllance nationale notamment CNR de
@ la Résistance aux
HEE anfibiotiques
CND
Etablissements Etabllgsgments . : S
, medico- Soins de ville
de santé . : ,
SOCIauX "« ® Santé

@ @ publique
. ® France

Résistance aux Résistance aux Résistance aux

antibiotiques antibiotiques antibiotiques Mission PRIMO
Consommation Consommation Consommation Santé publigue
d'antibiotiques d'antibiotiques d'antibiotiques France

.

reridS

WA Mission

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte
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La surveillance en santé humaine

Indicateurs spécifiques pour décrire au mieux la situation et tfrouver des
stratégies adaptées :

Exemples :

L ONERITCIOH d’(]anI.l:)I.OTI(.ZIUGS - Résistance aux antibiotiques :

NemoE Sl Doses. o!eﬂme; (OIS Incidence et % de résistance pour SARM,

(mesure standardisee qui permet la EBLSE

comparaison entre pays) rapporté a 1000

journées d'hospitalisation, ou a 1000

habitants/résidents par jour

- Parservice

- Par type de prescripteur (généralistes,
dentistes...)

- Partype de prélevement (urines,
hémocultures ...)
- Parservice

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte
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La surveillance en santé animale

« Réseau d'épidemiosurveillance de I'antibiorésistance des bactéries &S
pathogenes animales (RESAPATH) anses

- Prélevements d'animaux malades, a visée de traitement

- Surveillance par espece animale e
- Focus sur des bactéries/ATB d'importance en santé humaine, dansun  ResaPATHZ:
esprit One Health

« Laboratoire National de Référence Résistance antimicrobienne

- Obligation reglementaire europeenne de surveillance des bactéries pouvant
contaminer 'hnomme via I'alimentation d’origine animale : Saimonella, Campylobacter

- Selon les bactéries et les filieres d’élevages :

> prélevements de surfaces en élevage,
» al'abattoir (dans le contenu intestinal)
» ou a la distribution (dans les viandes)

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte
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La surveillance en santé animale

« Agence nationale du medicament vétérinaire (ANMV) -
- Sources de données : déclarations annuelles des laboratoires pharmaceutique:

- estimation de la répartition des ventes de médicaments par espece animale anses
de destination

- Calcul de deux indicateurs :
> biomasse traitée

» ou I'ALEA (Animal Level of Exposure to 827 Antimicrobials) qui est le rapport entre
le poids vif traité et la biomasse animale totale. Il estime, sous certaines
hypotheses, le nombre de traitements par animal

> Des indicateurs et cibles differents entre sante
humaine et animale

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte
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La surveillance dans I’'environnement #, OFB

« Surveillaonce des résidus d’antibiotiques dans les eaux de surface,
encadrée au niveau européen par la directive-cadre sur I'eau (DCE)

 Directive non spécifique aux antibiotiques (polluants, ...) mais contient 4
ATB dans la liste de vigilance : trimethoprime, amoxicilline,
sulfameéthoxazole et ciprofloxacine, qui persistent dans I'eau

« 26 sites de recherche de ces substances en 2022 en France

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte
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Une volonté de rapprochement One-Health
Portée par des instances nationales et internationales

A European
Cne Health
Action Plan

for collaboration
on antimicrobial
resistance

- iy W

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte

(R T T

17 REURHIM DU COMITE INTERHTRMETER
MATTRISER L RESISTARCE BACTERIERRE |

I GRANDES MFSURES INTERWIN
ST ACTIONS

A7 nezsidine B

LRER R b B Lk b 8T S i I R
EANIL

MESURE 10 - Améliorer la lisibilité de la politigue nationale de surveillance
de l'antibiorésistance et des consommations antibiotigues, et de ses
résuitats.

Action n®27 : Communiquer annuellament sur les données de consemmation et de résistance

auprés du public et des professionnels sslon une zpproche « un monde, une

seyle sante = ("One Health"}, en privilégiant les indicateurs communs,

Actiont MESURE 11 - Developper de nouveaux indicateurs et outils de surveillance
par une meilleure exploitation des bases de données

Action n”29 : Mormaliser et ouvrir les données de laboratoires sur 'antibiorésistance.

Action n"30 : Développer au niveau hationzl et européen de nouveaux indicateurs (globaux et
spécifiques) visant 3 mesurer l'antibiorésistance ot |'exposition aux antibiotigues

conjointement chez 'homme, 'animal et dans 'environnement.
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Communication conjointe amorcée

« Synthese annuelle des données de surveillance publiée lors de la semaine du bon usage
des antibiotiques (WAAW — 18 novembre) depuis 2016

« Coordonnée par Santé publique France et regroupant des partenaires de tous les secteurs
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Prevention

de la résistance
aux antibiotiques :

HAS apdpmes e

ansm e

https://www.santepubliquefrance.fr/maladies-et-traumatismes/infections-associees-aux-soins-et-resistance-aux-antibiotiques/resistance-aux-antibiotiques/articles/des-actions-de- prevention-et-communication

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte
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Communication conjointe amorcée

 Effort de mise en perspective des résultats de chaque secteur, pour renforcer I'impact
des messages

E i En santé animale
RESISTANCE DE E. COLI AUX CEPHALOSPORINES
DE 3 GENERATION (C3G)

En samé humaine

Souches de k. coli iselées dinfection

FIGURE 9. Résistance aux céphalosporines de 3* géndration (C3G) chez les souches E. coli isoléns
FIGURE 7. Rdsi oo clokal ines de 3* 08 -tz pas de £ coli isols d'infection selon ['espéce. France, santé animale, 2011-2021
en établissaments de santéd®, en ville &t en Ehpad. France, santéd humaine, 2011-2021
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Communication conjointe amorceée

Exemple résultats pour I'environnement — synthese 2022 :

PRESENCE DE L'INTEGRON INTL1, SUPPORT DE RESISTANCE BACTERIENNE,

DANS LES SEDIMENTS

Abondance relation
du U'intégron Intl 1 len %)

19T -
-

1973 -

1570
17T -
Sédiments

Source | Fobienne Petit - Projet Dynopot-Rhapsodis (2016) et
daprés Thisbault et al. Science of the Total Environment 773 (zo021)
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Comment aller plus loin vers le One-Health
Améliorer la connaissance entre tous les acteurs !

« Projet Survihealth : associant DGAL, ANSES et Santé publique France S

Objectif général du projet : Evaluer la « One Healthness » du systéme de
surveillance de
I'antibiorésistance en France

Phase 1 :
- |dentifier et caractériser les dispositifs de surveillance dans les 3 secteurs
- Réaliser une cartographie
- ldentifier les « trous dans la raguette » et redondances
https://www.eurosurveillance.org/content/10.2807/1560-7917.ES.2023.28.22.2200804

2023
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https://www.eurosurveillance.org/content/10.2807/1560-7917.ES.2023.28.22.2200804

BVHY? France34 network33 network3?2 Résistance?

AMR ( coL- REUSSIR- [IdFregional][NPdCregional] AZAY- \

48 programmes de

REA-REZO?3 ONERBA Regional Obs.ervatories of AZAY-Mycobactéries! Résapath30 su rvei"ance
Pneumococci (ORP)28

fNationaI Reference \

Centres NRC for Pneumococci'3 NRC-MyRMA35
Other National \ )
Reference Centres
(NRCs)3:4.7.9, 10, NRC NRC E.coli, Shigella, s . . '
12,1416, 24 Campylobacters Salmonella® NRC for AMR NRC for Listeria VIGIMYC3L NRL for BaF///us
k ) anthracis?®

/ PRIMO? SPIADI46 HAI-EWRS36 \ dP ONE ;
HEALTH OI19 NRL for AMR

Point prevalence Point prevalence
_____________ —— SPARESH 1 surveysinlongterm || surveysin acute care | |\~ o
AMU e o itals21
facilities20 hospitals IFTA%2

Veal production
Community AMU Z
observatory Monitoring of sales

monitoring/SpF37 .
OSCAR?8 QéPias-SpF / panel INAPORC4 for veterinary use®

Monitoring of

Monitoring of sales of Monitoring of RefA?vitt antimicrobial
antimicrobials for reimbursements of deliveries3s
human use/ANSM18 antimicrobials/CNAM39 GVET22
Antimicrobial
residues Monitoring of Surface and
veterinary medicinal underground water
product residues?® monitoring4’
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Messages clés du projet SurvliHealth

« Fragmentation des efforts en santé humaine et animale
> 47 programmes de surveillance

 Manque d’interactions entre les programmes en intersectoriel

 Manque d’initiatives dans le champ de I'environnement
> 1 systeme de surveillance des résidus anfibiotiques
> Aucun programme national de surveillance de la résistance dans I'environnement

férence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte
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Un besoin de structurer la communavuté en France

Lutter contre ’ATBR

graie

POLE =
EAU & TERRITOIRES

0

De nombreux réseaux
‘ aux échanges limités
" @

O @ Manque de structuration o
dans certains domaines . ‘

o ‘ ‘ ® Arréter de travailler en silo
-

Une communauté
One Health de
lutte contre
’ATBR

Réseaux, professionnels et

chercheurs des 3 secteurs
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-_— . 4 millions d’euros pour soutenir des programmes
de structuration de la communauté ATBR (2021)

Ant1bnoresnstance

-« PROMISE : améliorer la surveillance, partager des donnees
- ABRomics : construction d'une plateforme de données —omiques

- DOSA : Observatoire numérique des dimensions sociales de I'ATBR

25 réseaux '
45 partenaires 5 partenaires

42 partenaires Qj 10 institutions
FR%MISE ABROMics 10t DOSA i
wtwn i en antimi _::?maumu ] '4 M€

https://ppr-antibioresistance.inserm.fr/fr/projets-actions-soutenus/action-2-resultats-des-aap-structurants-du-ppr-antibioresistance-3-projets-retenus/
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PROMISE : vers une stratégie One-Health de surveillance

One Health

Données
humaines

Visualisation

Extraire
Données
exposome

Transformer

Rapports
Entrepot
de données ;
Charger
Données
animales Analyses
Anal Une source de données pour répondre a des i
nalyser besoins de recherche
Données
- BOTTOM Intégrer Définir un protocole pour collecter des
environ e UP données issues de nombreuses sources
entales
Modeéles

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte
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PROMISE : vers une stratégie One-Health de surveillance

Collaboration entre dispositifs avec mise en commun des données

Animoux de rente
{obattoirs)

Anrimaux de rente
{whattoirs)

L —

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte

Ammaouy de rente

Usage

Quid de I'environnement ?

12 dispositifs de surveillance
b espéces bactériennes

5 familles de résistance

1 nouvel indicateur

10 ans de données

Evaluation des corrélations
entre usage et résistance
en intersectoriel
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L difficile question de la surveillance de 'ATBR dans

I'environnement

Beaucoup de questions et peu de réponses...

Con

Choix de la matrice : sols, eaux, plantes, faune sauvage...

Lieu de prélévements . différents niveaux d'anthropisation ou d’exposition aux
rejets agricoles

Choix de l'indicateur : isolation bactérienne, génomique, méta génomique

Methode de mesure : besoin de standards

Intégration des données : rendre les données générées interopérables avec les
données humaines et animales

férence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Mélanie Colomb-Cotinat & Yohann Lacotte 54
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Quelles solutions ?...
Réseau scientifique : AMR-Env

« 19 équipes de recherche + 4 réseaux réunis pour
démontrer la faisabilité d’un systeme de
surveillance de I'AMR dans I'environnement en

Indicateurs retenus

France
> Sélection d'indicateurs de surveillance R Bbandive vl du 2o i
— i DS [narmalis£e par "abondance
P
» Standardisation des procédures L)
d’échantillonnage et d'analyse S v
Protocole de validation inter-laboratoires i e e
(5) des indicateurs et méthodes e
\ |°€" ia_ ?:? Tj: 1::’ -;",:l Bacteries
Ouverture & I'Européenne via le L:,%flaf e
« European Environment Information and " p— -
EIONET Observation Network » iil-al m;f;‘:i"l"""' Edtoy I:'{ Gene présenl chieg toutes les bacidries
s s L col poastent * Cereintll, prézant chez les bactésizs rézistanbes uniguement
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Quelles solutions ?...

Le projet de recherche ComEDIA-Lyon (soumis a I'appel a projet Shape-
med)
« Des partenaires des 3 secteurs
« Cartographier les niveaux de résistance aux anfibiofiques a Lyon :
» Humain : ville + hospital
» Animaux : feces de chien
> Environnement : eaux usées
« |dentfifier les facteurs pouvant expliquer une diversité des niveaux de résistance :
> Liés a la santé (usage anftibiotiques)
> Socio-économiques : densité de population, condifions de vie...
> Enquéte ethno-épidémiologique aupres de populations cibles

> Plus de d’information dans I'atelier du mercredi 15 novembre
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https://www.graie.org/graie/graiedoc/doc_telech/8e_conf_eau_et_sante/Presentations_completes/
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Ingénieure chimiste de formation, Laure Wiest a intégré le CNRS en 2007.

D’abord spécialiste en chromatographie liquide couplée a la spectrométrie de masse, elle a
petit a petit développé une expertise en analyse chimique environnementale, plus précisément
dans I'analyse de traces de molécules organiques dans I'environnement.

Elle s’intéresse non seulement 4 leur occurrence mais également a leur devenir notamment lié &
leur dégradation. Ses travaux portent notamment sur la présence de pesticides, substances
pharmaceutiques, détergents et additifs plastiques dans les milieux aquatiques.

Résume

Nous aborderons les questionnements et problématiques soulevés lors du suivi de micropolluants organiques a I'état de traces dans

I'environnement :

*  Quelle matrice analyser ¢ Fractions dissoutes ou particulaires de I'eau, les sols, les vers de terre : I'analyse de chacune de ces
matrices apporte des informations différentes et complémentaires.

« Quelle stratégie d’analyse suivre et quelles sont leurs limites 2 (i) I'analyse ciblée, (ii) le « screening suspect » qui s’appuie sur des
bases de données de milliers de molécules et {iii) le screening non-ciblé, qui balaye un ensemble de masses sans a priori.

« Enfin, & I'ere du big data, comment capitaliser ces données et les rendre utiles a la société 2

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Laure Wiest
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Micropolluants dans
'’environnement

Une analyse complexe
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‘* - "a:“ 3 Statlondépuratlun

“l'tis
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,«’////z, y

‘_Canalisations \ Eanaltsatiuns d'eaux usées

d'eaux pluviales \ D ® e —
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Et leur
diffusion aussi
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A . M ﬁ Partitioning (to air/serosols)
r el e N o + Transformation (photooxidation)
e R

Land Application
or Deposition

Groundwater

https://pfas-1.itrcweb.org/5-environmental-fate-and-transport-processes/
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5350000 chewmicals &

\

mixtures registered on ‘1
the global market

Wang et al. Environ. Sci. Technol.
2020, 54, 5, 2575-2584
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204 million organic substances,

alloys, coordination compounds,

minerals, mixtures, polymers, and Chemical
salts disclosed in publications since Abstract
the early 1800s. Service
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\ Climate change
S oz
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Idillioen \ concentratian  farcing
May LY !
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Des concentrations tres faibles

Macropolluants Micropolluants

: . Les polluants dans
_‘!EP_'-!! ﬂ'!ﬂ.e.gi?p. e lagestiondes
milieux aquatiques

_début années 90

mi années 90

années 2000

------------------------
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Molécules

nomlbreuses
Sources et variées Concenftfrations

diverses \y \I/ % faibles

Objectit de la mesure ¢ Besoine



Nature et Analvse
orélévement de =) Exiraction mmmp chim»i/ e
’échantillon | A

Objectif de la mesure ¢

—

pOLE =
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Traitement
des données
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Quel echantillon?
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Quelle matrice?

graie

POLE =
EAU & TERRITOIRES

Long
Temps
Difficultés
analytiques
Court
Molécules o . Himi Molécules
férence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Laure Wiest pOlaires Proprletes phySICO-C Imlques apOIaireS
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Comment prélever?

Echantillonnage ponctuel =
" Echantillonnage passif
----- Contamination reelle

= ¢ "-H

3 S - 1

E i ? :I ‘H". -: p

] ‘ i ! ! b
= 'I k" II % fr !

c — = / \

o | - . \

E Il|. ] '.'

m | ll\ ] .| '|-1‘

h Jr I.l. 'ir \I'- .r'II '."

: L] 'l 1 .‘_" ]

e i 4 ’
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Q g F

& R . /]

These de Sandra Kim Tiam (2013)
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Sample

Pretreated
sample
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Analysis sample—5g
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Quelle stratégie?

Analyse
non-ciblée

%

-

0

Analyse ciblée

/ Compounds non-regulated by \
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« Contaminants
éemergents »

Rogowska J et al. (2020): Micropollutants in treated wastewater. Ambio 49, 487-503

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Laure Wiest
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CIBLEE

Détecte et quantifie la présence

de molécules connues dans
I’échantillon

Nécessite:
- une liste de molécules a priori

- les standards analytiques purs
- Une extraction spécifique

Exemple: suivi de contaminants
historigues
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CIBLEE

Détecte et quantifie la présence

de molécules connues dans
I’échantillon

!

Données acquises:
- Composés identifiés

> 3 Criteres d'identification
- Concentrations

> Calibration avec étalons

76



Con

férence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Laure Wiest

graie

POLE —
EAU & TERRITOIRES

Non ciblée -> SUSPECTEE
Detecte des molécules
potentiellement présentes dans
I’échantillon

Nécessite
- Une extraction non-spécifique
- une base de données
spécifiqgue a chague instfrument

Exemple: suivi de contaminants
emergents

77



Quelle stratégie?
Base de données de 2000 pesticides et pharmaceutiques

|dentfifier les
micropolluants

Molécule A Molécule B Molécule C

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Laure Wiest
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Analyse suspectée

1 - Screening

Comparaison pour chacun des s
: , : _ Obtention d’une Vérification manuelle
ions précurseurs et des ions fils | —

i Allure du pic, S/N, Am/z
Atg, Am/z, massif isotopique liste de suspects pic, S/ /!

2 - Confirmation
= o S L]
A Hyoo._ A, i

1
THy
i
9 1s 5 I } ( W 1 |-
“{ﬁ,‘m Lol Laad l Falmah s
5 5 " = [ :_u"-!"":las ]

Réinjection de I'échantillon, dopé avec Comparaison échantillons dopés et non dopés
un standard commercial - tz, spectre MS/MS

Schymanski et al., (2014)
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Non ciblée -> SUSPECTEE
Déetecte des molecules
potentiellement présentes dans
I’échantillon

4

Données acquises
- Composés suspectés

» Niveau de confiance
- Intensité

80
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Site Pilote de Bellecombe

Comparaison dans le cadre de RISMEAU

Effluents d’élevage

Matrices solides
Boues, Lisiers et fumiers regroupés :
Matrices Fertilisantes d’Origine Résiduaire (MAFORs)




Rl SMEAU gra
S IPIBEL stawe

Sltc Pilote de Bellecombe

Comparaison dans le cadre de RISMEAU

« Analyse ciblée
Liste de 20 anftibiofiques

» Aminoglycosides
> Béta-lactames
> Avermectines

Chambre d'agriculture

Soulier A., Jardé E., Le Bot B., Carrera L., Jaffrézic A.
2016. Résidus médicamenteux vétérinaires : quelles
molécules rechercher dans les eaux superficielles en
contexte d’'élevage intensif. Techniques, Sciences et
Méthodes. 11, p.69-92.

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Laure Wiest

* Analyse suspectée

Base de données de 2000
pesticides et
pharmaceutiques
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Site Pilote de Bellecombe

Comparaison dans le cadre de RISMEAU

« Analyse ciblée « Analyse suspectée
Liste de 20 antibiotiques Base de données de 2000
> Aminoglycosides pesticides e’r.
> Béta-lactames pharmaceutiques
Echantillons : Echantillons :
Une molécule détectee 30 molécules détectéees

L Confirmation et mise au point
d'une analyse ciblee
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NON-CIBLEE
Détecte I'ensemble des
molécules détectables dans
I’échantillon

Nécessite:
- une exiraction non spécifique
- des ouftils statistiques
- des bases de données
et du temps

Exemple: produits de
transformation, impuretés de
synthese, monomeres...
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Quelle stratégie? NON-CIBLEE
_ Détecte I'ensemble des
s Sy — molécules détectables dans

I’échantillon

&

Données acguises:

- Composés detectés
» Masse sur charge (m/z)
> Temps de rétention

- Intensités

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Laure Wiest



Non ciblée

: Traitement des eaux usées

M2
[ ]
%u 1 & EFBA . *Q 1{
y Ermmﬁz' - . .4 Q"’?
750 { « ETBA O3 . i 18 ? "§ 1
e I:—I'MB.BR_UE 11 _r ’:
550
450 .o, ;:
350 4 Q ® o
®
o Lyt Sz '-, .
20 % oo 8 X 8
150 ’E '..: é,
* 8 .
50 Hetentmn'l'in,e
0.5 15 75 85 Retention
Time

BA : Boue Activée
MBBR : tfraitement biologique aérobie
de type culture fixée en mouvement
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PC1=77%
PC2=12%

Scores Comp[1] vs. Comp[2] colored by type of treatment

BA treated effluent
8\ MBBR treated|effluent

Raw effluent

% 200000 b
3 %
0
BA+ 03_ treated effluent
MBBR + O; treated effluent
-400000
=-1000000 0 1000000 2000000
Comp [1]

Kiss et al. (2018): Environmental Science and Pollution Research, 25, 9230-9242
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Non ciblee : identification?

[ Sampling Extraction LC separation HRMS/MS ]
| |
(ret. times & (compound
mass spectra) structures)
[ Target list ] Suspect list
v
~ R
SUSPECT
SCREENING
\ A
I ) |
[ Target found J Suspect found

k
[ Filtering/selection (RT, MS/MS, calc. properties, ...) ] l

v v v

{ Confirmation and quantification with reference standards

] Brack et al. Environ Sci Eur (2019) 31:62
https://doi.org/10.1186/512302-01 9—0230-?7
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Non ciblee : Traitement des eaux uséees

me g 10
950 { ®EM = 20
. S 60
850 - @ ETBA - *.Q. q 4
B Ermmﬁz' - . = 0
750 { - £T8A_O3 . i & 20
ETMBSR 03 > .
650 { ° - - 3> > &
= 6‘ o° o S © ‘L
550 - < & -#‘F'Q an n‘f} QP# é\“ﬂ &¢1
¥ ¢ & o ¢
>
450 & A Q v (}¢ 15&\ f
o
350 - ° = 8
0 ) g 100
50 $ el L g E
L
150 o .;. %ﬂ ﬁ 40
: ° 8 v 20
50 HetentmnT’n’e I:: 0 .
05 1,5 25 45 55 65 75 85 95 3 @ &
. m o G : - 1;- '~. '("
o, - A 4 ol 4.
BA : Boue Activée Retention & F ¥ & & & & & &f ﬁp"
MBBR : fraitement biologique aérobie de Time o° &5?' . ¢ ¢ 2 ¥
type culture fixée en mouvement *
Kiss et al. (2018): Environmental Science and Pollution Research, 25, 9230-9242 Raw effluent, CAS treatment effluent, MBBR treatment effluent,

, CAS 4+ Os treated effluent, MBBR +0: treated effluent
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Non ciblée: exhaustivite ?

ili LC-M5 D
hydrophilic / Complexing \ ﬂ compounds in sample \
agents \

' All ionisable compounds
—— [ N\

extractable/enrichable

Pesticides compounds
Pharmaceuticals Surfactants

T SR—
Steroids | J with the
screening
~
Polyaromatic J | / \ method /

| Hydrocarbons. compounds
| All separable compounds \\ /
\b’y‘ chromatography
non-volatile

PCB /j
Altenburger R et al. (2019) Future water quality monitoring. Hollender et al.
Environ Sci Eur. 31, 12 Environmental Sciences Europe (2023) 35:75

https://doi.org/10.1186/s12302-023-00779-4
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Controles qualité ?

Analyse ciblée

Regles de contréle qualité
bien établies

Traitement des données simple et
normalisé

Performance de la méthode évaluée
selon des criteres normalisés

Procédures de comparaison inter-
laboratoires établies

Méthodologies harmonisées
permettant de comparer les suivis

Pourchet M et al. (2020) Environ Int, 105545
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Analyse non ciblée

Regles de contrdle qualité
en développement

Traitement des données complexe et
non normalisé

Performance de la méthode évaluée
selon des criteres en discussion

Procédures de comparaison inter-
laboratoires en discussion

Méthodologies non harmonisées,
comparaison des suivis difficile
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@ * VOUS pouvez trouver les données
. facillement
I Indable

* VOUS avez un acces complet aux

AcceSSible données

« VvOUs pouvez utiliser les données dans

difféerents flux de travail, systemes
% nte roperab|e d'exploitation ou de stockage

* NON seulement vous pouvez trouver les
/\ données et y accéder, mais vous étes
eusable

egalement en mesure de les utiliser ef
de disposer de suffisamment de
Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Laure Wies méTOdonnéeS pour |e fGire
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|

MATERIEL DE
FRELEVEMENT

J [ ECTLA ."L'I'II.[.‘.']."G-"&'.A.[IEI

T indicateurs

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Laure Wiest

LADONNEE ) ——__
g T o
/”/ H“‘“—H‘_ “'%-_h____
OUALITE DE BLANCS DE
L'AMNALYSE PRELEVEMENT
HECONSTITUTHON SIS
ECHANTILLON FCHANTILLONNAGE

¥ DoMinEau

Base de données

Micropolluants dans |'eau
Duti]l de partage et mutuallisation
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Analyse ciblée Analyse non ciblée

Regles de contrdle qualité
bien établies

Regles de contrdle qualité
en développement

Traitement des données simple et

Traitement des données complexe et
normalisé

non normalisé

Performance de la méthode évaluée Performance de la méthode évaluée
selon des criteres normalisés selon des criteres en discussion

Données acquises: Données acquises:
- Composés identifiés - Composés détecteés
» 3 Criteres d'identification

» Masse sur charge (m/z)
- Concentrations O K

> Temps de rétention
» Calibration avec étalons - Intensités

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Laure Wiest I
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Meéetadonnées

Nature et
orélévement de =) Extraction
I’échantillon

) Analyse ) Traitement
chimigue des données
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Conclusions
« Définir I'objectif de la mesure .
»Des sources diverses ‘@ ,."
»Concentrations faibles A "'.?%:"
>Molécules nombreuses et variées K
5350000 chemicals &

\

« Choix de la matrice mixtures registered on “‘.
> Nature the global market

»Prélevement

- Choix de la stratégie d’analyse ~ 100 molécules
> Ciblee
»Suspectee ‘

»Non-ciblée ~ 10 000 molécules

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 1 | Laure Wiest 9%
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Kimmerer et al. (2019) Reducing aquatic micropollutants - Increasing the focus on
input prevention and integrated emission management. Sci. Tot. Env. 652, 836-850
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Merci ©

RISMEAU
% SIPIBEL

Site Pilote de Bellecombe

INSTITUT DES
; SCIENCES

ANALYTIQUES
@ .@.Lyuni
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in iq U e P q.I,U req U Président du SRB  Directrice du Graie
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Noémie Etienne Jean-Philippe Bedell Christophe Dagot
INSA Lyon ENTPE INSERM, Univ. Limoge
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Dominique Patureau, directrice de recherche INRAE au Laboratoire de Biotechnologie de
I’'Environnement & Narbonne, travaille sur I'identification et la maitrise des risques sanitaires et
environnementaux liés a la présence de contaminants persistants et émergents (hydrocarbures,
détergents, hormones, médicaments, microplastiques, gene de résistance a des antibiotiques)
dans les eaux usées et les résidus solides (boue, effluents d'élevage) via la compréhension et
I’optimisation de leur devenir au cours des procédés de traitement.

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Dominique Patureau 101
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R/INSERM, Programme Prioritaire de
ance

2, UMR Agroécologie, INRAE, Université de
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MIEUX.

102


mailto:ed.topp@inrae.fr
https://www.graie.org/graie/graiedoc/doc_telech/8e_conf_eau_et_sante/Presentations_completes/

graie

POLE —
EAU ETERRITOIRES

Ed TOPP, Chaire d’excellence ANR/INSERM, Programme Prioritaire de Recherche : Antibiorésistance
Directeur de Recherche, UMR Agroecologie, INRAE, Université de Bourgogne, Université de Bourgogne

Franche-Comté

Ed Topp est un expert mondialement reconnu dans les domaines de la microbiologie, I'agriculture, I'eau
et I'environnement. Candien, il était chercheur a Agriculture et Agroalimentaire Canada (AAC) et
Professeur auxiliaire a I'Université de Western Ontario et au College vétérinaire de I'Ontario.

Depuis juillet 2023, il est titulaire de la Chaire d’excellence ANR/INSERM Antibiorésistance, et Directeur de
Recherche & I'INRAE a Dijon. Il est microbiologiste et chimiste environnemental, et mene des recherches
sur les pratiques de production animale et végétale qui protegent la santé environnementale et

humaine.

Il a coordonné (2016-23) I'initiative fédérale de recherche du plan d'action fédéral canadien contre la
résistance aux antimicrobiens

Résumeé

L'incorporation de matieres fécales d’origine animale ou humaine dans les sols agricoles constitue une source précieuse de
nutriments et de matiere organique. Cette présentation examinera les risques lieés O ces pratiques et la maniere dont ils peuvent étre
gérés. Le projet MEHTA, financé par I'ANR/INSERM, concernant la réutilisation de I'eau et la résistance aux antimicrobiens sera

présenté.
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Antibiotiques [antibacterien]

« Naturel, semi-synthéfique, synthétique

v Par exemple, Pen et dérivés, Fluoroguinolones.

v Concus pour étre efficaces chez une personne ou un animal -
Absorption, distribution, métabolisme et excrétion.

v Non toxiques pour ['hote.

> Cela limite donc la gamme probable d’'effets non ciblés.

v Large gamme de propriétés, stabilité, caractere adsorbant, charge, et

cible chez les bactéries.

> Ce n'est pas « une » chose, il faut considérer au cas par cas.

> Le (co)métabolisme est sans doute le principal moteur de la dissipation
environnementale.

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Ed Topp 105
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Voies d’entrée des antibiotiques [et autres
molecules pharmaceuvutiques] dans les sols agricoles

e Excrements comme amendements du sol.
v Lisier, fumier, boues d'épuration.

 Les antibiotfigues comme pesticides dans la production agricole

v EQ. Streptomycine et oxytetracycline pour traiter des maladies de
tomate

* Irrigation avec des effluents d'eaux usées
v La charge d’antibiofiques va varier en fonction du degré de traitement
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Produits pharmaceutiques dans les boues d’épuration
(pg/ kg) 6030 Amlodipine 120 Atorvastatin 15.1

5870 Norverapamil 94.7 Cotinine 14.8
4680 Carbamazepine 94.3 Codeine 14.6
1750 Fluoxetine 89.8 Naproxen 14
1068 Valsartan 76.5 Hydrocodone 11
Diphenhydramine 781 Verapamil 70.2 Diltiazem 10.1
Sertraline 497 67.4 10.1
Miconazole 477 Norfluoxetine 59.6 Gemfibrosil 7.89
Amitriptyline 448 55.8 DEET 6.89
386 Doxycycline 42.4 4.06
341 Cimetidine 42.1 Ranitidine 3.26
213 Digoxigenin 38.1 Propoxyphene 2.9
lbuprofen 167 Propranolol 35.4 Atenolol 2.88
Triamfarene 153 32.9 Benztropine 2.46
Amphetamine 147 10-OH-amitriptyline 23.3 Desmethyldiltiazem 2.05
Paroxetine 130 Thiabendazole 16.5 Diazepam 0.845
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Questions cles

« ['exposition aux antibiotiques augmente-t-elle I'abondance des
genes de résistance aux antfibiotiques ¢

« L'exposition aux antibiotigues augmente-t-elle I'abondance
d’'éléments génétiques mobiles ¢

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Ed Topp 109
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Les risques potentiels

Si le réservoir ou la mobilité des genes de résistance aux
antibiotiqgues dans les systemes de production agricole
augmente,

le risque de transmission a I'"homme par le biais d’aliments
d’'origine vegetale

ou de contamination des ressources en eau

est potentiellement plus élevé.

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Ed Topp 110
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Quel impact les antibiotiques contenus dans les engrais
d’origine fecale ont-ils sur les procaryotes du sol ?

« Les boues d'épuration et les fumiers sont des matrices extrémement
complexes.

v Matiere organique, nutriments inorganiques.
« Vaste gamme de micropolluants organiques.
« Métaux.
« Microbiologie entérique, microbiologie des procédés.

=2 Impossible de distinguer I'impact direct d'un constituant sur la
microbiologie des sols.
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Etude d'exposition a long terme aux antibiotiques a la
ferme d'AAC en Ontario

« Petites parcelles répliguées

» Application printaniere annuelle de divers |
melanges de médicaments simulant ce qui *«*:;
pourrait étre transmis par le fumier ou les
boues d'épuration (ou les eaux usées
recyclées)

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Ed Topp 112
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Impact des antibiotiques sur la microbiologie des sols,
procedure annuelle

échantillonnage du sol: avant l'application, 7, 30 _

ajout d'antibiotiques [0, 0.1, 10 mg/kg]
semis du soja
Jour -101 30

I |

Printemp [Juin Automne [Octobre

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Ed Topp
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Traitements [0, 0.1 mg/kg sol, 10 mg kg/sol]

« Sulfamethazine + tylosin + chlortetracycline [1999]

* Erythromycin + clarithromycin + azithromycin [2010]
* Lincomycin, spectinomycin

« Ciprofloxacin + norfloxacin

« Ceftiofur + cefotaxime + cefalexin

« 7Zinc bacitracin

* Monensin

* |vermectin

« /n Bacitracin + Monensin + [vermectin
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Un xemple.. les macrolides.. Azithroﬁ\ycine +
clarithromycine + erythromycine

Scivrsge of (B Totad Envirooenent 727 (3020 138520

Contents bsts availabla at Soanceliract

Science of the Total Environment

FLSEVIER journal homapage:! www. slsavier. com/fiocatalscitotany

Impacts of multi-year field exposure of agricultural soil to macrolide :1__ | . . B e s e
antibiotics on the abundance of antibiotic resistance genes and selected — d AMERCAN iAPD"Ed and EIWIFDHIT‘IENEII

mobile genetic elements moar| Microbiology T
Calvin Ho-Fung Lau™', Yuan-Ching Tien”, Robert D. Stedtfeld ™, Edward Topp *“* Crac e

* Londev Reseanch and Devefopmesst Cenire. Agrinsdnme and Agn-Food Comods, Lemdon, 0%, Canoda
'hmrmmmmdhwmwmmwmu:mmm
* Deparmment of Bofogy, Linfersry of Wemers Onian, Londom. (O, Conada

Responses of the Soil Bacterial Community, Resistome, and
Mobilome to a Decade of Annual Exposure to Macrolide
Antibiotics

(©Liam P. Brown,™** Roger Murray,” Andrew Scott,” Yuan-Ching Tien,” Calvin Ho-Fung Lau,” Vera Tai,” % Edward Topp™*®
“London Research and Development Centre, Agsiculture and Agri-Food Canada, London, Ontano, Canada

*Oeparrment of Blology, University of Westem Ontano, London, Ontarko, Conada

Lt ANE “Ottawaa Laboratory (Caifing), Canadian Food Inspection Agency, Oftawa, Ontario, Canacla
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Métagénomique
Genes de resistance
10 ans d’exposition
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V4 Y 4 ° Fold-change (effect size) MGE variant Genbank
Metagenomique
n m I U D ® intl1,1588 JN983048,1
V4 V4 7 ge
Elements genetiques : : e i
® » intl1.542 DQB47028.2
° b ® tnpA. 729 LC155908.1
m o b | I es 5 . tnpA.1768 FQ482074,1
, one b ES int1,1750 AF322577.2
‘I o qns d exposrl-lon = @ tnpA. 1203 LCO75716.1
o E tnpA.279 M95402.1
® @ inpA. 1016 AJ971344.1
’ o Antibiotic exposure ImpAve’s SRS
b s (mg kg')  [PA.1763 DQ839391.1
b * w4 1S91.406 CP018710.1
e » tnpA.528 KT282968.1
b @ <0,05 @ 3 tnpA. 1110 GU371928,1
b @ Paainy =0.05 o o tnpA,982 JX296013.1
b —e— tnpA.366 JFVF01000080,1
® e tnpAN.2309 CP003376.1
b —e— npA.2228 AM260957 .1
® @ tnpA, 1700 HF545435,1
e e tnpA, 1905 FP885897.1
o e tnpA.2602 CU459003.1
@ = 1S91,1007 CP017105.1
e o tnpA.2490 FO681494.1
= 1591447 CPD00473,1
L I T T T
-10 0 10 20
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Resilience, le génie peut-il étre remis dans la bouteille ?

Macrolide microplots-msrE Macrolide microplots-mphE Macrolide microplots-int1
La derniere année 8 : 8 e
—O— Yearvs Low
! H 1 —w— Year vs High
d’'application des . . o T
o o -
. 7 . ‘5’ ‘67 §’
| — T B
macrolides etait g 3 3,
IS 6 = 6 5
2019 g g >
. (o)) (=) —
5 5 g .
=% 5 =% 5 2
8 o g
Qo Q.
9 Q (&) i
© 4 © 4 o 162 o o o 4
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2017 2018 2019 2020 2021 2022 20: 2017 2018 2019 2020 2021 2022 202
1e+5 1e+5
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Sampling year
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Conclusions

« Les genes de résistance aux antibiotiques et les éléments génétiques
mobiles peuvent augmenter en réponse a I'exposition aux antibiotiques

macrolides

« Dans certains cas, I'augmentation n'est pas detectable pendant une
saison ou plus. L'augmentation de I'abondance des genes se repercute
d’'une année sur |I'autre.

« Des informations supplémentaires sont nécessaires sur les seuils de
concentrations biologiguement actives dans les sols, sur la maniere dont
ceux-ci varient en fonction de l'antibiofique et des proprietes du sol.

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Ed Topp 120
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Evaluation et gestion de I'exposition aux eaux de surface
et souterraines peu profondes

Lessivage
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Ruissellement des eaux et transport des micropolluants
presents dans les boues

» Impact de ['application en surface par
rapport au sous-sol ; apres le fravail du sol. & _

* Impact de l'application de lisier par
rapport a l'application de boues solides

Epandage de boues a
des taux agronomiques

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Ed Topp 122
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Epandage de boues a
des taux agronomiques

Précipitations
artificielles

Récupération des eaux de ruissellement
pour analyse par HPLC/MS-MS

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Ed Topp R S - - . 123




« Sauf l'acétaminophéene et (surtout)

Applia’rion en surface
de boue déshydratés

Co
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Les concentrations de ruissellement sont de
l'ordre du ng/I

Perte généralement de premier ordre de
micropolluants apres application.

lilbuprofene qui ont une cinétique
concave inhabituelle.

La carbamazépine et le friclosan sont
détectés apres I'hiver.

Ibuprofen

Gemfibrozil
Naproxen

Triclosan

/~ Carbamazepine

Acetaminophen

/~ Cotinine

Atenolol

nférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Ed Topp
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ruissellement suite a I'application de boue déshydratés

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Ed Topp

Analyte class Analyte ng applied ng exported (% applied)

Acidic drugs | Gemfibrozil 24800 BDL
Naproxen 315200 91 (0.029)
Ibuprofen 525600 1427 (0.27)
Acetaminophen 22880 377 (1.7)

Neutral drugs | Carbamazepine 5360 1054 (19.7)
Caffeine 28320 718 (2.5)
Cotinine 1440 210 (14.6)

Beta-Blocker | Atenolol 1280 372 (29.1)

drug

Sulfonamide Sulfamethoxazole 9976 51 (0.51)

antibacterial

Bacteriocide Triclosan 5652800 2507 (0.044)
Triclocarban 6555200 63.4 (0.001)
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FR@ anr@ |”=| !nserm

== . iy, . I
7 /,;W agence nationale
_E )/@/j de Ia I"El:her Che La science pour la santé

\/ AU SERVICE DE LA SCIENCE ___ From science to health

French Priority Research Programme (PPR) on antibiotic resistance:

Call for junior and senior researcher positions (chairs)

ANT ILS SONT
Bl1O PRECIEUX,
eV Y UTILISONS-LES
MIEUX.
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https://ppr-antibioresistance.inserm.fr/en/informations-et-communications
/actualites/annonce-des-9-laureats-de-lappel-chaires-junior

-et-senior-lance-par-le-ppr-antibioresistance/

Nous félicitons aujourd’hui les 9 lauréats des Chaires Junior et Senior qui vont contribuer aux efforts nationaux de lutte contre
I'Antibiorésistance a travers des domaines de recherche couvrant les 4 axes du PPR et tous les écosystémes.

» Axe 1+ Emergence, transmission et dissémination de la résistance

e Axe 2 « Approches des SHS, épidémiologiques et interventionnelles de I'antibiorésistance chez 'huamin, les animaux et dans
I'environnement

* Axe 3+ Innovations technologiques appliquées a I'antibiorésistance dans les domaines du numérique, du diagnostic et de la
thérapie

» Axe 4 - Stratégies thérapeutiques et préventives innovantes

Lauréat de I'appel chaire senior pour un montant de prés de 1 M€ :

Institution
Acronyme Nom complet du projet Coordinateur Piys porteuse du Montan’t
scientifique - propose
projet
s | Memssui Bvircencabl Holspole snd Edward TOPP Canada INRAE 999722 €
Transmission of AMR
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Contexie pour le projet MEHTA

« Antibiorésistance

Antibiotic uptake by plants

« Qualité des aliments par rapport a la and ransocation ta organs -

Sources of

S O n 'I-é h U m O i n e wastewater & e

« Changement climatiqgue et manque [:

d ’ eCI U | Agro activities

Sewage treatment

plant

« Sécurité alimentaire

Exposure via food causing
resistant gene and resistant
bacteria propagation in human

gut microbiome

Farm soils pollution by
antibiotic-contaminated
irrigation water

Antibiotic mixing
from numerous
sources

* Irrigation des cultures avec les
effluents des eaux usees
mumapoles...REUT (Gudda et al. 2020).
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Participants @ Agroécologie

Dijon
Ed Topp

Alain Hartmann
Fo bncg!qmg l_.rﬂHRUNU\QQ

ENVIRONNEMENT
Besancon
Pr Didier Hocque’r
Paris-Saclay -

Pierre Benoit
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Collaborateurs

ER
REPUBLIQUE

mncase  INRAZ Dominique Patureau & Nathalie Wery

Egafied

- Nassim Ait-Mouheb

EXN .
AR r:-.S.‘es Caroline Le Marechal

ReseaulJerome Harmand [REUSE]

Marie-Cécile Ploy [PROMISE]

& skacn Tom Riley- University of Western Australia
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Mécanismes d'action

Ribosome - synthese des proféines - par exemple, les macrolides, les tétracyclines.

Biosynthese et intégrité de la paroi cellulaire, par exemple, les pénicillines.

Réplication de I'ADN - par exemple, les fluoroguinolones.

Biosynthese de molécules intermédiaires essentielles, par exemple, les sulfamides.

Concu pour étre non foxique pour I'hote, cela réduira les effets potentiels non
ciblés sur la biologie du sol, ou I'eau.
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Luc Patois a été directeur et est désormais président du Syndicat des Eaux des Rocailles et de Bellecombe. Il a été a I'initiative du
Sipibel, Site Pilote de Bellecombe sur les effluents hospitaliers et stations d’épuration : invité par les services de |I'état & faire un suivi
et un fraitement expérimental de I'effluent du CHAL — centre hospitalier Alpes Léman, il a contacté le Graie pour mobiliser un
collectif scientifique susceptible de répondre a la question qui lui était posée : faut-il ou non traiter I'effluent hospitalier
séparément des effluents urbains 2 Ainsi, il a contribué a poser les questions opérationnelles et a suivil’'ensemble des programmes
de recherche qui se sont succédés sur Sipibel.conjointe Européenne de lutte contre I'antibiorésistance et les infections associées

aux soins (EU-JAMRAL).

Elodie Brelot est docteur-ingénieur INSA, experte en hydrologie urbaine et directrice générale du Graie depuis 1993, ou elle
met en relation les professionnels et scientifiques dans le domaine de la gestion de I'eau et en particulier sur le lien entre eau
et santé. Elle a monté et coordonné différents dispositifs de recherche, comme I'OTHU, la ZABR et Sipibel, soutenant ainsi des
programmes de recherche pluridisciplinaires ancrés sur les territoires et les problématiques opérationnelles.

Résume

Le site pilote de Bellecombe, SIPIBEL, sur les effluents hospitaliers et station d’épuration est un beau projet de collaboration entre praticiens et scientifiques.
Lancé en 2010, il est structuré en trois volets : un observatoire pour le suivi des effluents et leurs impacts sur les milieux récepteurs et une base de données
partagée, des programmes de recherche pluridisciplinaires et multipartenaires (11 équipes de recherche mobilisées) et une cellule d'animation
valorisation. Trois programmes de recherche fédérateurs et deux projets visant d la diffusion des données d'une part et la sensibilisation d’autre part se
sont succédés. 13 ans plus tard, le projet arrive d sa fin, présentant des résultats et sera certainement source d'inspiration pour développer de nouveaux

projets One-health.
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La naissance de SIPIBEL

+ 2007 | Double projet :
» Extension de la STEP de Bellecombe & 32 000 EH

» Création du nouveau Centre Hospitalier Alpes Léman de 445 lits — a 600 m
de la STEP

- 2009 | Arrété préefectoral avec deux
obligations reglementaires :

» Une collecte et un traitement spécifiques
des eaux usées provenant de I'hoépital (pour
une durée minimale de 3 ans)

» Une étude de caractérisation des effluents
de I'hopital

- 2011 | Naissance de SIPIBEL & I'initiative du SRB, qui a sollicité le Graie pour le
montage du projet et répondre ainsi aux obligations réglementaires
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La naissance de SIPIBEL
3 fondateurs - acteurs du territoire

> Le CHAL - Centre Hospitalier Alpes Léman (Contamine sur Arve)

« Médecine / Chirurgie / Gynécologie — Obstétrigue — Enfants /
soins critiques / canceérologie/ Dialyse / Urgences / Imagerie /
Laboratoire d’analyse biologique / pole logistique

445 lits et places a son ouverture en 2012,

1300 patients chaque jour / 1800 professionnels CHAL
120 m3/j, 44 000 m3/an

« Une politigue de développement durable

=2 Un engagement dans le projet avec le portage d'une action
particuliere sur les leviers de réduction et I'expérimentation de la
sensibilisation dans I'etablissement

AL
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La naissance de SIPIBEL
3 fondateurs - acteurs du territoire

> Le Syndicat des eaux des Rocadilles et de Bellecombe

« Compétence eau potable et eaux usées
19 communes en 2012, 30 en 2023

« 35000 hab. en 2012
51 000 hab. en 2023

e 2STEPs en 2012, 2 en 2022, 3 en 2023

Dont la station de Bellecombe
« Mise eneauen 1979

« Boue activée tres faible charge

« 5 étapes
SIPIBEL

a Q Site lale de Hallzcambie Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Luc Patois & Elodie Brelot
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La naissance de SIPIBEL
3 fondateurs - acteurs du territoire

> Le Syndicat Mixte d’Aménagement de I'Arve et de ses Affluents
« Compéetence GEMAPI

« EPTB et EPAGE regroupant 13
intercommunalités

» Pilote du SAGE Arve depuis 2018
« Démarche Arve Pure pour une réduction a la

source des émissions industrielles et
domestiques |

L e -

=2 Impligue des 2012, au lancement de IRMISE, /U _

pOoUr une vision bassin versant et multisources

AL
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L aissance de SIPIBEL

Le contexte réglementaire
> Une autorisation de rejet (émise par la collectivité)
« Les eaux usées hospitalieres sont des eaux usées non domestigues

« Conditions de rejet relevant de la reglementation ICPE (arrété du 02/02/1998)avec
spéecificités relatives a I'activité hospitaliere (radioactivité)

« Raccordement soumis d une autorisation de déversement

(Code de la Santé Publique)
Qui est délivrée par la collectivité en charge de la collecte et du fraitement des eaux

usées

> Un Arrété préfectoral pour une démarche expérimentale (émis par les services de I'Etat)

« Collecte et traitement spécifique des eaux usées provenant de I'hdpital (pour une durée
minimale de 3 ans)

« Efude de caractérisation des effluents de I'hopital et de I'impact sur le traitement

férence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Luc Patois & Elodie Brelot 140
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Les questions au démarrage ??

Les sources ? Le traitement ? Les impacts ? Les risques ?
Hopital VS Urbain Mélangé ou séparé Pour 'environnement et la santé

=» Les stratégies de réduction a la source,
au regard des risques ?
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L’'Evolution des fraitements

Configuration SIPIBEL 2012-2014

STEP BELLECOMBE

Filiere de traitement hopital

@

EElEEl Effluent hospitalier
E CHAL E brute .
|-

Eaux traitées
hopital

Eaux traitées
urbaines

B N (=)
(|8
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L’'Evolution des fraitements

Configuration SIPIBEL 2014-2016
STEP BELLECOMBE

Filiere de traitement
hospitalier + urbain

O
EElEEl Effluent hospitalier
E CHAL E brute >
|-

< Effluent

Eaux traitées
mélangées

mélangé
/ g
o /
.O . .
& / Filiere de traitement urbaine
4
S
N/
/
/ .
Eaux fraitees
Hi [E] £ urbaines
HH Effluent urbain
_ D brute
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Site Pilote de Bellecombe EQU & TERRITOIRES

L’'Evolution des fraitements

Configuration SIPIBEL a partir de 2016
STEP BELLECOMBE

HHHH '
E CHAL E Effluent hospitalier
-[-] brute

Eaux traitées

Effluent urbain
brute
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SIPIBEL en synthese

2010-2023 : 13 années d’'études et de recherches partenariales

saolPIBEL

S]tc Filate dt Bellccombe

Un suivi pérenne et la mise en place du dispositif :

Le collectif de chercheurs et partenaires /

Le suivi des effluents / les axes et programmes de recherche
pluridisciplinaires /une base de données partagée

é programmes complémentaires

pqd IRMISE

R . L e

2012-2015

RILACT

SolPIBEL

‘-. tz [Milote da Hellacombe

2014-2018

Persist'Env
2011-2017

Un programme interreg franco-suisse

Etude de I'impact des rejets de micropolluants et
résidus de médicament sur le BV de I'Arve et la
nappe du Genevois

Observatoire / Modélisation / Définition de scénarios
de gestion des flux de micropolluants / Identification
des freins et leviers

Risques et leviers d'action

« Améliorer la connaissance des sources de rejets de
médicaments et les processus de fransformations
dans les réseaux d'assainissement

« Caractériser les risques sanitaires et écologiques

- |dentifier des leviers de réduction / pratiques de
soin

Etude de la persistance environnementale
de médicaments et bactéries pathogenes,
piloté par I'Institut de Chimie de Poitiers

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Luc Patois & Elodie Brelot
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M d 1 AT S Animation territoriale et sensibilisation
e 1 e « Définir des leviers d'action et des scénarios pour

S I P I B E L réduire les rejets de médicaments dans I'eau
Bd -

Mobilisation des acteurs du territoire
site Pilote de Bellecombe o Démarche axée sur la sensibilisation des acteurs
2015-2017 de I'eau et des professionnels de santé

Stocker, qualifier & partager les données

Une base de données micropolluants dans I'eau
Outil de gestion de données pour le suivi des
micropolluants

WP DoMinEau

Bage de ddenpoos
Mic epullasais duns Peau
Ll e L e

Transferts dans les sols et risques

RIS MEAU Evaluer l'incidence de I'épandage de MAFORs

SZSIPIBEL  fiscomioneraoniatmnce ="

“’“’ Pilote de Bellscombe o En caractériser I'mpact sur le vivant (vers de
2013'2023 terre et plantes)

145



paoIPIBEL graie

S]tc Filate de Bellccombe EQuU &TEnniTI‘JIFIEE

SIPIBEL en synthese
2010-2023 : 13 années d’'études et de recherche partenariales

INSA " INRAQ 2 IENTPE §% e,

IS5 HIUT DES

ARALTTIOLES

» Mobilisation de nombreux partenaires

« 11 équipes de recherche pluridisciplinaires VY oo, 3 SEEE ICZMP  F
e 6 collectivités VetAgro Sup FHESP
1 centre hospitalier (l‘ HAL SM??’ & }Q“ﬁ“&ﬁ%ﬁéﬁiﬁ
« 2 industriels / gestionnaire — 4 prestataires gowe e ORB
« 8 partenaires tfechniques et financiers . 7,\ e oe: ™

Annemos:e Agglo W’ Frosrk m -
> Budget et financements conséquents o
. 6 M€/ 1|3 ans : 4 M€ de financement + ZP) ﬂ CoreTion ol kuléidu'scop:)d PROVADEMSE
2 M€ d'autofinancement B AaeMcE EveL o
Vif ‘,,< H r ::mtn: !t.
Savee @laRegion [EJHOlyon e

L
=
e
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w . |
SIPIBEL en Synthese SIP]BEL B IRMISE

riall
Slt; Filote due Bellecombe e

2010-2023 : 13 années d’études et de recherches partenariales

De nombreuses données collectées

« 240 campagnes - 170 parametres
> 56 000 données

« Une base de données créée et une en cours.

£ LANTIBIORESISTANCE
L% MICROPOLLUANTS TANS UEAU

pebt ! Ui Tt sl Botal
%8 UM EWJEU POUR LE VIVANT.

{10
B

Em'lmnnement

T = : lS(lllES ..
Sant h )

Un grand nombre de publications
« 8theses

* 20rapports publics s e o sy e e ntivn
« 35 publications scientifiques

Vv b ki il s we o

Evetoieology and Piviramen sl Sxlay

%

fe] * ey Hegpeaal " ki Gk Sane | Demiine s Batmann  sekie vaben '
I res Newde

= Ll Lok e e B S BT AR R LA i L sk b, P

e o, 5 e, P BT WL e i, P
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Org an isqﬁo n e'l' pq rﬁcipqﬁo n (‘] pl Usie urs Assassing the Potantial Ccotoxicological Risk of Different Organic

Amendments Used in Agriculture: Appraach Using Acute Taxicity Tests T o
évé n e m e n.l.s on Plants and Earthworms L e o x\l

e Hogues' "5 -t ithilip e Sadll’ - il Le Mau - Laons Wiss1" - Syhie M bun - Ches tan Bowgin® - ( -\] 2

“thalks Chubion® . Gleder Santind® . Vivien Latanns’ - Ry Bayaid” o . . .
Contamination des milieux aquatiques par les résidus d ‘jl f

ey T ¥ Mok Ly 14 médicaments : exposition, risques écotoxicologiques,
RSi s s Y - antibiorésistance et leviers d'actions CDNG RESZ)
Volume 22, numéro 5, Septembre-Octobre 2023 { L ASTEE
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SIPIBEL en synthese
4 axes d'observation et de recherche

1- Connaissance des flux 3 - Analyse desrisques

. Caractérisation des effluents urbains / hospitaliers « Caractérisation des risques sanitaires et écologiques
(Eécotoxicité, génotoxicité, ABR)

« Méthodes analytiques médicaments,

métabolites & détergents/biocides « Diagnostic a I'échelle du bassin versant
« Caractérisation de I'antibiorésistance (Arve et nappe d'accompagnement)
« Phénomenes de transformation au fil de I'eau « Risques liés a I'épandage et impact sur le vivant

« Transferts liés aux épandages
4 - Sociologie et changement de

pratiques
* |dentification des freins et des leviers

2 - Procédés de traitement

« Traitement en station d'épuration biologique

« Traitement complémentaire par ozonation . .
« Recherche de solutions nouvelles dans la chaine de

« Priorité donnée au fraitement en station -y ,
responsabilites et d'usages

d'épuration
. Qualité des boues et épandage + Sensibilisation a la problématique des médicaments dans
I'eau et de I'antibiorésistance 14
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Ls points forts de SIP

(1) Un observatoire unique :

Un Centre hospitalier

paoIPIBEL graie
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IBEL (2) Une dynamique de projet,
Des partenaires volontaires et moteurs :

Scientifiques Techniques Opérationnels
Institutionnel Financier

» Dont la configuration
du site a permis d’isoler
I'effluents hospitalier

Un milieu récepteur : I'Arve

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Luc Patois & Elodie Brelot

(3) 12 années de suivi, collecte de données
et capitalisation

(4) Des programmes de recherche
pluridisciplinaires

(5) Transfert et valorisation des résultats
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Noémie Etienne est doctorante en derniere année de these au laboratoire Déchets Eaux
Environnement et Pollutions, INSA Lyon.

Dipldbmée en 2020 du département de Génie Civil et Urbanisme du méme établissement, elle a
contribué a la conception et I'installation du site expérimental du projet Télesphore durant sa
derniere année d'étude. Elle a participé a I'organisation des données acquises entre 2011 et
2017 sur le site pilote de Bellecombe et a leur mise & disposition dans un datapaper en 2021.

Elle poursuit dans ce projet avec des travaux de thése consacrés aux fransferts et processus
associés aux résidus pharmaceutiques humains et vétérinaires et aux biocides des boues
urbaines et des lisiers utilisés comme fertilisants.

Résume

Le projet Télesphore est consacré a I'évaluation des fransferts et des processus associés (dégradation, infiltration, adsorption, etfc.)
des résidus pharmaceutiques et biocides provenant a la fois des boues des stations d'épuration urbaines et des lisiers épandus sur les
champs comme engrais pour I'agriculture. |l s’inscrit dans le programme RISMEAU réalisé sur I'observatoire SIPIBEL situé le bassin
versant de I'Arve en Haute-Savoie. Télesphore est fondé sur un partenariat entre des collectivités territoriales, des professionnels de la
santé et du monde agricole, et des scientifiques de différentes disciplines. Son objectif principal est d'évaluer le risque de
contamination par les produits pharmaceutiques et les biocides des sols et des eaux souterraines due a I'épandage de boues et de
lisiers, en associant une approche in situ en conditions réelles et des expérimentations en laboratoire.
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Contexte : épandages et résidus phafmaceutiques

En France : 729 millions de tonnes /an de produits organiques résiduaires (PRO) - 300 millions de tonnes utilisés en épandage

Boues de

STEP Aytre.s
/ 6% destinations

ﬁ

—_—

PRO épandus Epandage des boues de STEP

Source : Agence de la Transition Ecologique, 2018

-
©

Résidus pharmaceutiques et biocides

- Détectés dans les boues de STEP et lisiers

- Pas de régulation sur I'épandage de ces composés

- Métabolites/ produits de transformation rarement
étudiés

Quel est le devenir des résidus pharmaceutiques et des biocides dans les sols apres épandage ¢

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Noémie Etienne
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Contexte : projet Télesphore

Objectifs : Evaluer la contamination éventuelle par les résidus pharmaceutiques et les biocides
des sols et des eaux souterraines due aux épandages agricoles de boues de STEP et de lisiers.

#  Ccolloides et MO dissoute

. Particules

Résidus pharmaceutiqu \L e . . .
'Y 5 | - Site pilote en Haute Savoie
% Région de production laitiere @

% Augmentation de la population

- augmentation des capacités
des STEP
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Sélection de PRO Sélection de composés selon
(boues et lisiers) criteres environnementaux
33 composés suivis [l (Kow, Koc, DT50, EC50, BCF, H)

;’"fk.(:olonne \

L L e
de sol Modélisation

% Conditions Essai de - ESTImGT[on de
\ contrdlées sorption goromefrgs s
% Dopage de en batchs - domporolson es
boues / lisiers onnées

X/

% Conditions réelles, pratiques locales

U EEEEEEEEEEEEEEEE N,
ok FEEEEEEEEEEEEREEAw »*

% PRO locaux (lisiers, boues STEP) /
”. o
A R E E N E N EEEEEEEEEEEEEHEEB® it
in situ laboratoire
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Mise en place des lysimétres (juin 2020)
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Lysimetres sans radier
Prélévements de sol

i - |
"| 7 L____,_j- e e
|I| || | ¢
|

1

Lysimétres avec radier drainé o 25
- Collecte de I'eau infiltrée i 5 e
- Capteurs a 3 profondeurs - - 3

Lysimeétres aprés épandage (octobre 2021)

Mesurages de la température et de la teneur en eau du sol a 3 profondeurs,
mesurage des précipitations, collecte des volumes infiltrés
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Bilan des campagnes

Boues x5

‘M

Nov. Juin Nov. Mai Oct. Nov.
2020 2021 2021 TQOQQ ‘2022 i 2022

% Echantillons = analyse de 33 résidus pharmaceutiques et biocides

@ Sol Lixiviat — collecte en continu

ngfer 0-10cm 3 carottages par lysimétre Prélevement -
boues de Bellecombe 10-40 cm avant un nouvel min. 3 L collectés
épandage
= 15 intrants 40-60cm =~ 250 échantillons =~ 100 échantillons

60 - 100 cm
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Campagnes de suivi

Résidus pharmaceutiques et biocides dans Ies@
Boues de Bellecombe

Fréquence de

détection (%)
Albendazole* Chlorhexidine

Thiabendazole
DDAC

%
Tétracycline*
Flubendazole

Flubendazole* .
] i Ofloxacine
Lévamisole

Tétracycline

Oxfendazole
Triclosan

>80 %

Sulfaméthoxazole*
Kétoprofene

X
o
0
-©
o
™

:
Pyriméthamine Concentrations (ng/g MS)

<30%

101 1 10 100 1000 10000 100000 *:métabolites
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Campagnes de suivi

Résidus pharmaceutiques et biocides dans Iesw
Lisiers

Fréquence de
détection (%)

% Diversité des composés : \
boues > lisier

% Concentrations :
boues > lisier

% Concenftrations et frequences
de détection les plus élevées :

désinfectants e,’r on’nb|o,’r|que§
% 11/33 composes non detectes
\_ )

*

Concentrations (ng/g MS)

101 1 10 100 1000 10000 100000 *:métabolites
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Campagnes de suivi

Résidus pharmaceutiques et biocides dans les lixiviats

il

‘ et les sols de référence

Fongicides
E
1073 " Métabolites
557 ] Désinfectants
E ]
ETHLES ']
10" 4 Fere I t . te
3 ; L ¢ 7 o P
2wl |0 1; ' :t § 10/33 composés détectés
= = B dans les sols témoins
m-l;
S N . * o0 ° o0 Antibiotiques Antiparasitaires
A° | .a"*-l o* 1 g | A0 | ,n‘h. ok I ol ‘ AR | 3o
L SR U R S L 1-“13&
$ ALBZSUL % DDAC $ FU ¢ LEV ® PYR ¢ TCZ ® TBZ
¢ AnERY ¢ metOoFL & KET & OFL & PYRI $ TC # TRIM |
( < M M L 4 o Jepe o . b \
< Contamination du sol de reférence Apports par I'eau d’humidification des lysimétres
% Concentrations résiduelles sur la parcelle Usage agricole des parcelles environnantes
Dépdts atmosphériques °
. J

* métabolites
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Campagnes de suivi

Résidus pharmaceutiques et biocides dans les lixiviats

&

Lysimetre
Fréquence de détection — 28 campagnes de prélevements

- Pour les trois modalités d'apport (lisier, boues, référence)

Erythromycine*
0% Ofloxacine* Lévamisole s Kétoroféne —
Pyriméthamine DDAC Thiabendazole

= AHZIL
« ACERT

“wlcFL

Flubendazole

«  HEI

ngfL

« L

Pyrantel

r TOX

.
. TOZ
= KK

Ordres de grandeur des concentrations mesurées

Thiabendazole, 1é isole, eryth ine*, 1 L ( , P . .
NS etraeydline e <1 ne/ < Composés détectés essentiellement lors
Flubendazole, Pyrantel, Pyriméthamine, <10 ng/L des COmpOgﬂeS hlver/prlnfemps (Ep] ’
albendazole*, tébuconazole

Ep3, Epd)
Kétoproféne, ofloxacine* <100 ng/L % Représente globalement une faible

fraction de ce qui est apporté par les PRO

DDAC ~1000 ng/L \ )

Triméthoprime ~100 ng/L
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Campagnes de suivi -

Résidus pharmaceutiques et biocides dans les sols

Concentrations dans le sol (ng/Q)

Composés les plus détectés — lysimetre [Boues]
- ( Ciprofloxacine ] | ( Flubendazole ] [ Ofloxacine | . TAux x5 épGﬂdUS

geel T T 1f T8 6 &
St gy b RN

0-10cm
Xo5050,

v
}‘,09 D‘f h*.

Fréquence de détection : sol [boues] > sol [lisier] \
Concentrations proches des limites analytiques
Hétérogénéité des concentrations

Répétition des épandages : observation de la mobilité
verticale

des composés

. % Pas d’accumulation significative constatée mais

\ concentrations résiduelles dans le sol /

g

0 O o x
DX

10 - 40 cm
Yo
e

40 - 60 cm
A B

60 - 100 cm
ip ¥, <Y, én ¥,
00\ Xo00 50,00 Yo Lo 0,00,

I~

temps " temps temps

\{
\{
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Campagnes de suivi

Hétérogénéité des concentrations dans le sol |

Application d'un lisier dopé a fortes concentrations

16 carottes de sol prélevées apres 51 jours

ola
a1z
ain
[alal:]
Faah
s )
Q02
alta
Q150

l Flubendazole l l Flubendazole* l l Lévamisole l l Ofloxacine l

Q-5¢m

a125

5-10em

15 - 20 cm

45 - 50 em

75 Sens de
la pente
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l Ofloxacine* l l Pyrantel l
2

J

Ie

LES
200
L.73
L350
1.25

F1.00
FOTE

0.5
- 0.35

B 150
Lia
120

- 1.059
090

.75
I 0.60
- 0.45
- a0
- L

1g

=
| .IE

i
L8
0.5

i

5

220
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» Hétérogénéité des concentrations

% Chemins préférentiels

» Différences de comportement
entre composés parents et
produits de transformation

*:métabolites
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Conclusion

V Suivi sur 2 ans du devenir de résidus pharmaceutiques, biocides et leurs
métabolites apres épandage de lisiers bovins et des boues de Bellecombe
Mobilité restreinte pour les épandages a dose agronomique
Pas d'accumulation significative dans le sol apres 2 ans

Répétition des épandages = concentrations residuelles dans le sol :
quelle évolution ¢

X Bilans de masse et évaluation quantitative de la part de chaqgue
Processus

Faibles concentrations
Héterogenéite
Sol de référence contaminé
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Perspectives

% Mutualisation des données
% Analyse croisée et interprétation des données obtenues sur le programme RISMEAU

Projet Télesphore Projet Perséphone

Diagnostic

Bassin versant

Observatoire Sipibel

Données antérieures
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PANDAGE AGRICOLE DE
SANTES D’ORIGINE RESIDUAIRE

ERRE (Eisenia fetida)

dioaccumulation des résidus de médicaments
ge

Roques @, Laure Wiest , Rémy Bayard ¢

1, CNRS, ENTPE, UMR 5023 LEHNA, F-69518, Vaulx-en-Velin, France
ard Lyon 1, Institut des Sciences Analytiques, UMR 5280, 5 Rue de la Doua, F-

iversité de Lyon, 9 rue de la Physique, 69621, Villeurbanne, France.
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Jean-Philippe Bedell, ENTPE

Jean-Philippe Bedell est directeur de recherche au Laboratoire d'Ecologie des Hydrosystemes
Naturels et Anthropisés (LEHNA, UMR 5023) et directeur de I'équipe « Impacts des
Aménagements et des Polluants sur les Hydrosystemes-IAPHY » rattachée a I'Ecole Nationale des

Travaux Publics de I'Etat (ENTPE).

Ses travaux de recherche se situent a I'interface des Sciences de |la Terre et de I'Ecologie
fonctionnelle par I'étude du réle des organismes vivants sur la mobilité des polluants présents
dans les anthroposols.

Résumeé

Dans le cadre du projet Perséphone, I'équipe du LEHNA a travaillé sur I'analyse chimique et la mesure d’effets de I'épandage des
matieres fertilisantes d’origine résiduaire (MAFOR) sur les plantes et les vers de terre.

Ce fravail a permis de fournir des informations sur la biodisponibilité des polluants présents dans les amendements : boues
d'épuration de la station d'puration de Bellecombe, lisiers et fumiers du méme secteur, leur tfransfert vers les organismes cibles et sur

la part des contaminants potentiellement mobiles. Les principaux résultats seront présentés.

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Jean-Philippe Bedell 168



© vats w \. M AN-Pri g BETkL
~ \ :
MG, 2 s N — ———— i
) ' SIe W g Tonat . RoES IMAACT DE UEPANDAGE - E%{gm%ms
U PROLRAMME AMGUE - RESIDUAIRE

%%N{ETAIJTG %@@%@ C QUAQUES ELEMENTS DE LA
BIOACCOMULATION
PeS RESIDUS De

RISMEAV
mm\ws\
Ewb/ Fumight ugm
ve VAGHE

MEDICAMENTS DE » S
VefwATioN e VAWE e BIOLIDES LiES A O K
N K, iLYA \/, UEPRNDAGB \w
LES ADVUIES AVGMENTATION D65 (OLONS

DUTAUR De

Dose ) ine-
A 28
Cong 75 ey

IS GROSSISSENT
MAsis sor T > (RoTol0vE D&
% PAS EN BONNE ¢ W _
9"'@;» b‘ohw“vmoﬂ \ 3@
A CONSOVDER ® '
6&1\» o / gra !fg ;
(DN(WBN(L EAU H— SANW __,|4&‘5 NOWMELE 1023 POLE = oF

EAU & TERRITOIRES Eau €

169



graie

POLE —
EAU ETERRITOIRES

v

Programme RISMEAU

Sol de référence Mafors Modele biologique
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Comment évaluer I'ecotoxicité des Mafors dans un contexte
d’'epandage agricole ?

> Ufilisation d’organismes modeles

//\

AIQUEs Chroniques
Ex : survie, croissance, comportement Ex : reproduction

» Suivis de marqueurs d’effets

\ 4 \ 4

Effets d'une dose d'épandage Effets d'une dose d'épandage
concentration élevée agronomique / réaliste
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Comment évaluer I'ecotoxicité des Mafors dans un contexte
d’'epandage agricole ?
> Utilisation d’'organismes modeles

> Suivis de marqueurs d'effets aigues (survie, croissance, comportemental) ou
chroniques (reproduction)

» Essai en laboratoire et/ou sur le terrain

Laboratoire Terrain
Bioessais in vitro Bioessais in situ
Microcosme Prélevement d’organismes

Mésocosme autochtones
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Modele biologique

Compartiment terrestre Biodisponibilité des polluants
« ingénieur »

MO et le cycle des éléments

Biomasse importante

« Les vers de ferre

2 Bioconcentrateur

Stabilité des écosystemes

Bioindicateur
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Modele biologique

Un modeéle biologique idéal

Eisenia fetida

Surnom : Vers de compost, de fumier
Masse adulte : 0,3 - 0,6 g (8
semaines)

Durée de vie : 2 ans

Localisation : Epigée (20°" cm du sol)

- Biologie et physiologie connue

- Sensibilité a divers polluants

- Enfrée des polluants par voies passives (contact tfégumentaire) et actives (par ingestion)
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Modele biologique

Le ver de fumier Eisenia fetida Avantages :

—» Cycle de vie rapide, facilement élevé en

Groupe fonctionnel : Epigée laboratoire
Milieu de vie : Matiere organique, litiere o _ .
Reproduction : Hermaphrodite = Utilisé dans les normes internationales ISO

—» Adapté au contexte de I'étude

Incubation Maturation Inconvénients :
(18-26 jours) = (21 0 30jours) . . .
2emw Moins sensible que les autres especes <:|
de vers
Moins représentative <:I
Réle fonctionnel moins important <:|
Ponte aprés 2 jours Reproduction Autre espece : Aporrectodea caliginosa (INRAE Versailles)
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®

Zone d’étude | ! s

- Site d’expérimentation du programme
RISMEAU

- Sol agricole avec une activité humaine
reduite

- Représentatif de la zone d’'étude

= Sol de référence
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Choix des matrices

- Mafors représentative de la zone d'étude / a I'échelle nationale
- Epandues sans traitement
- Présences de résidus pharmaceutiques

Boue d'épuration Fumier de vache Lisier de vache

- pH élevé pour les effluents agricoles
- Teneur en matiéres organiques similaires
- Teneur en azote ammoniacale élevé dans le lisier
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Approche expérimentale
Programme RISMEAU

|

Mafors Zone d’'étude Modeles
étudiées biologiques
Tes"rs
~ écotoxiques
RESULTATS T
TESTS
Tests de Tests de
ECOTOXIQUES y. toxicité aigué toxicité
chroniques
RESULTATS
TRANSFERT DES . y
POLLUANTS Risque de transfert
J des polluants
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Approche expérimentale. 1. Tests de toxicité aigies

Test de toxicité aigie ]

Temps courl, a des doses élevées

- Test de germination des plantes

- Test de létalité des vers de terre

- Test d’'évitement des vers de terre
Test d'activités enzymatiques

RESULTATS 1 Tests
écotoxiques

Test de toxicité chronique ]
Temps long, a des doses faibles

Roques O. et al. (2023 a)
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proche expeérimentale. 1. Tests de toxicité aigues

Test de létalité des vers de terre — NF ISO 11268-1

® 70 % CRE
Mafor < .

-,
-

10 vers de terre

Létalité 14 jours >
Croissance 14 jours

férence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Jean-Philippe Bedell

Mélange

Sol de référence T

180




graie

pOLE =
EAU ETERRITOIRES

pproche expeérimentale. 1. Tests de toxicité aigues

Test d’évitement des vers de terre — NF ISO 17516-1
0 70 % CRE
1%
; : T

1%

Mafor <

Mélange

Sol de référence T - /‘

10 vers de terre

Exposmon

Evitement 2 jours

1% ' §
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Tests de toxicité aigies : Résultats

L

FhE FEkEk kEkk ik FkE FkE b

100
901
801
701
601
901
40
301
201
107

% de vers de terre morts

Mafors

& Boue
< Fumier
4 | jsier

0 50 100 150 200
Concentration (g. kg_1 MS)

Test de létalité des vers de terre — NF ISO 11268-1

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Jean-Philippe Bedell

Effet de Iétalité observée pour les trois
MAFORS

mais a des doses d’'amendements
différentes

Boue la moins [étale (>100 g/kg MS)
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Taux de croissance (%)

Taux de croissance (%)

-20- 4
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

Concentration (g. k.g'T MS)

Mafors

I Fumier
[ Lisier

Test de létalité des vers de terre — NF ISO 11268-1
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Tests de toxicité aig

80
701
60
50
401
30
20
101
0]
-10
-20
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Ues : Resultats

a

ac

Taux de croissance {%)

-204 =a

0

I Boue * Mortalité significative

10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 0 10 20 50 100 120 140 160 180 200
Concentration (g. I-'.g_1 MS) Concentration (g. kg_1 MS)

« Témoin négatif normal car sol « pauvre »

« Effet surla croissance des trois MAFORS

* Meilleure croissance avec Boue

« Doses les plus fortes avec Boue pour avoir [étalité
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Resultats
100
Mafors
““““““““““““““““““““““““““““““““ = Boue
- -+ Fumier
7 A |isier
50+
< . | — A y I
2 ] : $
LI:_J ............... _ ....................................................... . ......................................................................... Effe.l- «i O-I--I-rOC.I-hC )) dU ”Sier
50 . - potentiel « nourriture » ou milieu physique
;I R . * favorable
_________________________________________ ‘o Effet de « fuite » sur boue et fumier...
- potentiel effet structure/texture de ces
R 10 20 50 matrices dés 10 mg/kg MS

Concentration (g. kg~ MS)

Test d’évitement des vers de terre — NF ISO 17516-1

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Jean-Philippe Bedell
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Tests de toxicité aigies: Conclusions

Effet
(dose agronomique 1 a 2 %)
Boue Fumier Lisier

Germination
Test de germination des plantes

Croissance racinaire +

Survie
Test de |étalité des vers de terre

Croissance + + +
Test d’évitement des vers de terre Evitement/attraction + +
Microorganismes Activité enzymatique + + +

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Jean-Philippe Bedell 185



graie

POLE —
EAU ETERRITOIRES

Test de toxicité aigue J

Temps court, a des doses elevées

Test de germination des plantes

é )
, . . Test de letalité des vers de terre
RESULTATS 2 [ Tests ecotoxiques Test d'évitement des vers de terre
L ) Test d’activités enzymatiques

Test de toxicité chronique ]

Temps long, a des doses faibles

- Test d'émergence et de croissance des

plantes
- Test de reproduction des vers de terre

Roques O. et al. (2023 b)

186

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Jean-Philippe Bedell



graie

POLE —
EAU ETERRITOIRES

Approche expérimentale. 2. Tests de toxicité chroniques

Test de reproduction des vers de terre — NF ISO 11268-1

(o)
Mafor < ¢ 70_/3_CRE

Mélange

\Ex;:osition

Exposition

v

N

Croissance a 28 jours

Comptage des juvéniles

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Jean-Philippe Bedell
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Approche expérimentale. 2. Tests de toxicité chroniques

Test de reproduction des vers de terre = NF ISO 11268-1
® 70 % CRE

Mafor <

Mélange

\Exi)osition

Sol de référence T

Exposition

N

Croissance a 28 jours

Comptage des cocons
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Tests de toxicité Chroniques: Résultats

Test de reproduction des vers de terre

150 C * Mortalité significative Concentration
140+ (gkg™' MS)
1301 Ti
3 120 .
< 10 10
S 100 50
© 901
w801
S 701 » Augmentation du taux de
2 60 croissance dans les sols
< 50 b amendés en boue
= 40 ab b
= 301 a 5 2 a ab
20" 2
o i i
0 Boue Fumier Lisier
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Approche expérimentale. 2. Tests de toxicité chroniques

Test de reproduction des vers de terre

1301 ©
1407

Taux de croissance (%)
o
=

20
10+ 2
0

* Mortalité significative

Mombre de juvéniles moyens

ab
ab
80 §a g
B0
20 3
u C

ab
ap B
30+ a a3 a ab |
. .
2|
R —
o

Boue Fumier

Lisier

ab

IJI'_';

Boue Fumier Lisier
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Concentration
(a.kg™ ' MS)

Ti
;3
5
10
20
50

| '

» Augmentation du taux de
croissance dans les sols
amendés en boue

> Inhibition de la reproduction
dans les sols amendés en
boue d'épuration et en lisier
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Comparaison (méme modele méme test) sur différents sols

contamineés :

Effet positif ou neégatif averé sur la biomasse (et aussi sur le nombre de juvénile)

o
3]

Mass loss or gain (%)

|
—_

—_—
1

I I I
ESTISO ESTC ESTG

Soils
Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Jean-Philippe Bedell

ESTK

Mass loss or gain (%)

———
[

I
—

b

PEY I1SO

|
PEY IVa

» Boxplots showing the variation
in the mass (loss or gain) of E.
fetida adults at the end of the
bioaccumulation tests in EST (a)
and PEY (b) anthroposoils.

» Different colors correspond to
different statistical groups
v (p value =0.001 in EST
samples,
v pvalue =0.01 in PEY
samples) (n=4).

Coehlo et al. (2018)
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Tests de toxicité chroniques : Conclusions

vers de terre

Effets
(doses agronomiques)
Boue Fumier Lisier
Test d’émergence et de Germination ++ + +
croissance des plantes :
Hauteur des tiges + +
Masse fraiche des PA + + +
Masse fraiche des PR ++
Masse seche des PA ++ +
Masse seche des PR +
Test de reproduction des | Croissance +

Reproduction

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Jean-Philippe Bedell
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Approche expérimentale. 3. Transfert/Bioaccumulation ?

Résidus pharmaceutiques J

- S0l
oy - Vers de terre
RESULTATS 3
Transfert des
polluants

\§

Eléments traces métalliques J

- Sol
- Vers de terre
- Plantes

férence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Jean-Philippe Bedell Thése O/iVier Roques (2023)
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Test de reproduction des vers de terre — Vers de terre

120
O
X
Eg 100
0]
oy 80
C O
Q v
56 e
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0% 20
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Zinc

a

Boue

bbb
d

Cuivre

120
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40
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0

| ag® Fumier
1 1L 1
7 aaad g
| (0w
Zinc Cuivre

‘ Augmentation du cuivre dans les tissus des vers de terre
(Boue)
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Résultats. 3. Transfert/Bioaccumulation ?

“lg Lisier
T a
PaNe
aagad
LA Mme
Zinc Cuivre

0 Sol non amendé

W Sol amendé a5 g.kg-1
OSol amendé a 10 g.kg-1
0 Sol amendé a 20 g.kg-1
B Sol amendé a 50 g.kg-1
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Comparaison a d’autres études :
~ méme ordre de grandeur

graie
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Mean concentrations of frace elements in studied adults and juveniles earthworms (E. fetida) (mg/kg dw).

OECD SOIL
C G K L DJG LDB TRS
Cd Adults 0.63 +0.05 0.85+0.27 0.75+0.20 0.77+0.19 2.6+0.2 25+04 2.0+0.2 0.78 £0.14
Juveniles 1.30 £0.47 0.79 £0.08 1.26 £ 1.00 1.07 £0.18 7.1+£0.6 5.1+1.3 27+0.0 0.77 £0.02
Cu Adults 11.63+2.14 11.11 £ 0.94 6.38 £0.44 7.30+£0.57 433 +£8.1 19.2+£3.0 12.3+£0.8 7.61 +£0.54
Juveniles 16.10+2.85 14.54+0.72 6.69 £ 1.25 7.28 £0.56 80.6+5.6 237+£22 284.7+0.0 3.26+0.30
Fe Adults 735.14 £ 418.83 543.58 £275.81 48990+ 118.68 263.42 +£29.88 886.7 +£596.5 1.5+£0.6 163.3+34.6 237.96 +97.78
Juveniles 3171.69 £656.81 1179.42 + 180.60 4497.62 +£1102.97 577.77 +£53.23 4108.9 + 656.6 1.8+0.8 3400.0+ 0.0 305.95+49.42
Ni Adults 1.04 £0.50 1.74+0.95 0.77+£0.01 1.09 +£0.35 58+2.5 36+£1.0 1.3+0.1 0.80+0.44
Juveniles 2.50+£047 2.22+0.19 3.16 £ 0.40 2.30+£0.26 153+1.0 79+09 109+0.0 0.73 £0.09
Pb Adults 2.06+£0.56 1.99+£0.79 1.03+£0.30 5.15+1.51 6.0+39 11.8+6.1 04+0.1 0.63+0.34
Juveniles 9.80+2.13 7.80£0.95 11.14+£2.70 12.38 + 1.82 289+34 155+74 59+0.0 0.78£0.12
Zn Adults 81.01 £3.30 73.81+6.18 76.54+£3.92 74.58 £3.22 174.2 £ 54.5 979152 82.5+5.2 83.60 £ 3.91
Juveniles 90.60 £ 7.35 68.51+11.43 7649 +1.17 83.37+2.08 478.4+52.4 104.2 +4.7 87.5+0.0 60.99 £2.78
Mean values (n=3) and Standard Deviation. Coehlo et al. (2018)
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Résultats. 3. Transfert/Bioaccumulation ?

Test de reproduction des vers de terre — Mesures dans les matrices du test « Sols » et « Sols amendés »

Ofloxacin — Boue

r M Sol amendé a 50 g.kg-1

Flubendazole O Sol amendé a 20 g.kg-1

[0 Sol amendé a 10 g.kg-1
Desmethyl-ofloxacin - 8-Kg

O Sol non amendé
Dimethyl-didecyl
ammonium

Ciprofloxacin 5

Albendazole-2- |
aminosulfone

0 10 20 30 40
Valeurs moyennes (ug.kg?)

- Résidus pharmaceutiques uniguement détectés et quantifié dans les sols amendés en boue d'épuration
- Seulement 6/33 résidus pharmaceutiques
- Chlorhexidine et dyméthyl-dydécyl-ammonium non quantifie/détecté
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Résultats. 3. Transfert/Bioaccumulation ?

Test de reproduction des vers de terre — Vers de terre

Triclosan h Boue

M Sol amendé a 50 g.kg-1
O Sol amendé a 20 g.kg-1

Tetracycline A

Pyrimethamine - [0Sol amendé a 10 g.kg-1

O Sol non amendé
Erythromycine

Dimethyl-didecyl |m—— - Témoin contaminé
ammonium ——— - Iv\oléc.u.I,e différente par rapport a celles
quantifies dans les sols
Anhydroerythromycine - - Analyses compromises/répétabilité/seuil...

. . . . ! - Gamme de concentration faible
0 500 1000 1500 2000 2500

Valeurs moyennes (pg.kg?)
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Conclusions

« Tests écotoxicologiques

v Effet sur la reproduction
(N 70 % pour boue et lisier de vache a 20
g.kg'! d'amendement unique)

v Perturbation des réserves
énergetiques des vers de terre lors
du test de reproduction

v Valeurs elevees des activités
endocriniennes chez les trois Mafors
(test YES/YAS et anti YES et anfti-YAS)

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Jean-Philippe Bedell
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e Transfert/bioaccumulation

v Transfert potentiel possible residus
medicamenteux

v MAIS globalement peu ou pas de
bioaccumulation

v Bioaccumulation du cuivre dans les
vers de terre exposes a la boue
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Prospectives/en cours

. Etat physiologique/réserves des VDT
« BAFramené a teneur en lipides (VDT) et en C pour Sol et MAFORs
« Lien MO et sa qualité/typologie (bioaccessible versus bioassimilable)

« [dentification (voir quantification) des hormones responsables des activités
endocriniennes

« Essai test reproduction et bioaccumulation sur les sols des lysimetres

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Jean-Philippe Bedell
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Et donc...

« Doses limites d’'épandage proposées A ne pas
dépasser: 50 g.kg!' pour le fumier et 10 g.kg’
d'amendement pour la boue et le lisier de vache

* Principaux enseignements:
- Tests aigues (%)
-2 mais tests chroniques VDT &  OUI

* Mesure de la bioaccumulation (technique) encore
problématique
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Christophe Dagoft, INSERM Université de Limoges

Christophe Dagot est professeur a I'Université de Limoges, enseignant en traitement des Eaux &
I’école d'ingénieurs ENSIL-ENSCI dans le département Génie de L'Eau et Environnement et
chercheur au Laboratoire CHU-UMR INSERM 1092 RESINFIT. Le laboratoire s’'intfegre dans une
stratégie de recherche One health pour I'étude de la résistance aux antibiotiques.

Christophe Dagot anime I'axe Environnement et partficulierement les recherches sur les effets de
I’anthropisation des milieux sur la dynamique de la résistance. Il est co-animateur du réseau
AMR-Env du méta-réseau Promise avec Didier Hocquet et participe a I'action conjointe
européenne JamRAI2 sur la résistance aux antimicrobiens.

Résume

Dans le cadre du projet Perséphone, nous avions pour mission, conjointfement aux actions de nos partenaires, d'acquérir des
données quantitatives sur le tfransfert de genes d'antibiorésistance dans les conditions expérimentales mises en ceuvre, ef, s'il y avait
lieu, d'évaluer le transfert potentiel de ces genes d'antibiorésistance vers les compartiments aquatiques. Deux approches ont été
menées : la recherche de résistances par la quantification d'un indicateur, les intégrons de classe 1, et I'identification d’une petite
centaine de genes cliniques codant pour des résistances ou des eléments génétiques mobiles. Comme d’autres études, dans la
limite méthodologique de nos analyses et dans le temps d’'étude imparti, la quantification des infégrons ne semble pas indiquer
d'effet de I'épandage sur les sols agricoles.
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y ° ° 74 °
L’antibioresistance 'l
Capacité propre aux bactéries
Humans _ CARY) Enjeux majeurs de santé publique

Anfi%ic \ o ‘%ﬁ %
-\ 700 000 personnes/an
dont 25 000

Fecal
‘ en Europe
=~ ARGs
ks meurent
y ey D'INFECTIONS DUES A DES
47, Soil particle | 8 BACTERIES RESISTANTES
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R Donora
A Recepiors 1 (with ARG(AY)
Zyil Rocepiors 2 (with ARG(BY)

Antimicrobials

Soil microbiota

Silvan

Y .-G. Zhu, et al. Environment International 131 (2019) 105059

Soil fauna (e.g., Collembolan) Human
Anthrgpogenlc ECtWiU F‘Lg. 3. Antimicmbinls and antimdcrobial resistinee in the ot micrahiomes of soil Bama are limked to human microbiome.
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Dissémination C

Resarvoir B £ |. . @
- Bacteéries présentes dans fous les \:LL, 9

compartiments. \/ZN
- Activités humaines permet cette T o Sas /*—

=

dissemination ( rejets station
épuration? N

Contaminant | eziréy stricthy ervirarmental I harbaur ARG that amcasianally may be

<€

.'-/

épO ndggee) . :mm'” transferred, direcely or rdiecly L dirically reievart bacieris

Carriars

Maireg anulranman t=l, with high rapacity ba acedine and transfer iy
norizortal gene transfer dinically relevant ARG

- Résistance et dissémination assurées

par des genes spécifiques aux
bacteries.
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Environnement : Fertilisants d’origine
residuaire : peu de risques
écotoxicologiques

Selon une étude de l'Inra, les résidus pharmaceutiques présents dans les
effluents d'élevage ou les boues d'épuration s’accumulent peu dans les sols
et leur concentration dans les eaux est trés faible.

Antibiotiques dans les milieux solides

» Seules données : sols agricoles amendés par des PRO

- Peu d'études sur la contamination

= 100000,00 1008
= 1000000 | - 90% § des sols agricoles en France,
2 100000 [ [ o o complexité, représentativité,
2 ol liegpt . T j4es 1 spécificité. ..
= yoo LB 8 T L% ML, E | | i o © > La concentration des antibiotiques
g ow 14— o & retrouvés dans le sol agricole
g PP I Tim £ amendé est faible et moindre que
3 ' %%%‘??%%ﬁ%?jj??%%??% dans les boues de STEU
= 2 f g B2 &2 22 & = =-—g P & 22 ==
PRO - Boues de STEU PRO d'élevage solides Sols

Rapport ANSES 2020
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Données rapport ANSES 2020

Présence généralisee de contaminants ATB au sein des communautés
bacteriennes des sols agricoles et forestiers eétudies, corroborant le statuf de ces
sols comme reservoir environnemental de BRA ef GRA.

La presence dans des sols agricoles d'E. coli porteurs de blaCTX-M-17 est
certainement dye a l'epandage de fumier de bovins ou au pdturage de
bovins, ainsi qu’'a la survie a long ferme de cette BRA dans les sols.

La persistance des GRA est liee a la survie de bactéries provenant de la source
de confamination, mais aussi de I'enrichissement de certaines bactéries du sol
via I'apport d’éléments nutritifs par les PRO.

Les fraitements opgliqué,s au fumier ou aux boues de STEU) peuvent reduire
I'abondance des GRA, limitant ainsi le risque de transmission de ces GRA aux
cultures ou Qux ressources en eqau.

Les GRA peuvent persister au cours du temps dans les parcelles amendées
lorsque les PRO epandus sont contamines

La persistance des GRA dépend de nombreux facteurs tels que le climat, la
fopologie des parcelles amendees, la nature du sol, la frequence d’epandage,
les caracteristiques des PRO epandus ainsi que la composition des
communautes bacteriennes des sols.

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Christophe Dagot
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Antibiorésistance et environnement
Etat et causes possibles de la contaminaticn
des milieux-en France

sresleliiss s il teted
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Méthodes de suivi : intéegron de résistance

« Infégrons = plateforme génétique permettant I'acquisition de genes de
resistance.

Pc

« Marqueur de I'antibiorésistance

Barraud O, Ploy M-C. Actualites sur les integrons de resistance aux antibiotiques : mise au point. J Anti-Infect. sept
2011;13(3):133-44.

« Permet aux bactéries I'acquisition
de nouveaux genes de resistances

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Christophe Dagot 212



pOLE =
nnnnnnnnnnnnnnn

Objectifs

» Objectif 1: Acquisition de données quantitatives sur le
transfert de genes d'antibiorésistance en conditions
réelles d'épandage .

* Objectif 2: Evaluation du transfert potentiel de ces
genes d'antibiorésistance vers les compartiments
aquatiques.
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Campagne 1 Campagne 2 Campagne 3 Campagne 4 _
Epandage Novembre Echantillonnage:  Epandage Juin 2021 Echantillonnage:  Epandage octobre Echantillonnage:| -0 q-0c)4in 2022 Echantillonnage:
2021 Juin 2021 Dose Agronomique Octobre 2021 2021 Juin 2021 Dose Agronomique x5 MOTA T2

Dose Agronomique Dose Agronomique x5

Extraction ADN total

PCR quantitative
- Dosage des intégrons comme
marqueur de I'antibiorésistance

Micro fluidique Biomark :
- Détermination du résistome
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Les infrants : conceniration bactérienne dans les lisiers et boues

Y 4
epandus.
Concentration bactérienne dans les intrants
1015=
2
s _ >
:EQ - )
‘gg 1010- ;
Q2 g p— ——
c T
O
- Q
© 5
5 105
- (o]
§= >
10°- T T T T
‘o" 00" ‘o"' oo"' &o“-’ & ‘o"‘ 00"‘
& o &Y o0° &Y L & P
WV ,8? V ,& WV ,3? ,3’
& & & & & & &8
G GO A COR C AP GO C A

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Christophe Dagot

La concentration bactérienne dans les
infrants est relativement stable
comprise entre 10° et 108 /g: Lisier et 108
et 100 /g: boue

Le 16S est détecté sans difficultés dans
les échantillons
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Concentrations bactériennes dans les sols lors des campagne 1 et 2

Campagne 1

> 11/20->06/21
» Dose agronomique

Concentration bactérienne

(copies 16S/g de sol)
2,03E+09 7,19E+10 2,03E+09
1,72E+09 4,54E+10 1,72E+09
1,48E+09 8,86E+09 1,09E+10 1,48E+09
7,94E+08 5,02E+09 2,30E+09 7,94E+08
Sol Sol avec Sol avec Sol hors
référence lisier boue casier

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Christophe Dagot

0-10cm

10-40cm

40-60cm

60—-100cm

Campagne 2
> 06/21 ->10/21
» Dose agronomique

Concentration bactérienne

(copies 16S/g de sol)
5,82E+09 2,58E+09
4,98E+09 1,50E+09
2,75E+09 8,58E+08 4,36E+08
5,58E+10 4,85E+08 1,36E+09
Sol Sol avec Sol avec
référence lisier boue

0-10cm

10-40cm

40-60cm

60-100cm

217



graie

POLE —
EAU ETERRITOIRES

Concentration bactérienne dans les sols lors des campagnes 3 et 4
Campagne 3

> 10/21

-> 06/22

» Dose agronomique x5

Concentration bactérienne

(copies 16S/g de sol)
5,87E+07 2,48E+08
4,70E+07 4,29E+07
3,51E+07 4,81E+08 3,56E+07
1,49E+07 3,52E+08 3,15E+07

Sol Sol avec Sol avec
référence lisier boue

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Christophe Dagot

0-10cm

10-40cm

40-60cm

60-100cm

Campagne 4
> 06/22->10/22
» Dose agronomique x5

Concentration bactérienne
(copies 16S/g de sol)

7,99E+07 9,56E+07 9,55E+07
/ / /
/ / /
/ / /
Sol Sol avec Sol avec
référence lisier boue

0-10cm

10-40cm

40-60cm

60—-100cm

Concentration bactérienne
stable au sein d'une méme
carotte selon les campagnes
Ne semble pas étre corréléee
a la profondeur de
I'’échantillon
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Concentration de bacteries

> Concenftration bactérienne stable au sein d'une
méeme carofte selon les campagnes

> Ne semble pas étre corrélée a la profondeur de
'échantillon

> | a2logen surface avec PRO mais variable
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Quantification des intégrons de classe 1 des intrants

copies de intl1/g dans les échantillons Abondance relative des intégrons
d'intrants de classe 1 dans les intrants

copies de int1/g
[ S . . . "
[ I o B <= I o i < B <= ]
o - N w F-N [3,]
| I I I I |
abondance relative

o o

8 =} =
— =Y —
1 | |

-)

< < < S (] N\ A\ (] < < < < Q
) &) ) ) ) ) &) &
& o ¥ o0° e L ¥ o S o & o G L0° & LS
% D N 2R % 2 VR Y RV R YW
X, X X, X X, X X, X X, X X, x X, X X, x
& &S &S S S S & &S
A G CHR Y G A G R SO T CARR A CRNR C AN\
NN N RS RN SR SRR SN, N RN NN MRS >

> Intégrons de classe 1 détectés dans tous les intrants
> Abondance relative variable
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Quantification des intégrons de classe 1 dans les différentes
profondeurs de sol épandus lors de la campagne 1.

Copie d'intl/g de sol Abondance relative
0—-10cm ﬁﬁfxﬂ* 0—-10cm
10— 40 cm 2,40E-04 10-40 cm
> 11/20 = 06/21 __
» Dose ;
. 40— 60 cm 2,40E-04 40— 60 cm
agronomique __
1,75E+06 | | 5,07E405 60 - 100 ¢m 3,60E-04 2,23€-04 60— 100 cm
Sol Sal avec Sal avec Sol hors . Sal Sol avec Sol avec
référence lisier bous casier référance lisier boue

> Intégrons de classe 1 détectés dans le sol épandu avec le lisier

» Abondance relative faible

> Les autres échantillons sont Détectés mais Non Quantifiables car en dessous
de la limite de détection de la gamme
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Quantification des intégrons de classe 1 dans les différentes
profondeurs de sol épandus lors de la campagne 2.

Abondance relative

Copie d’intl/g de sol

0-10 cm 7,60E-04 0-10cm
> 06/21 ->10/21 10-40 em ‘3,30E-04 | | 577E-04 10— 40 em
> Dose =)

1 40 - 60 cm
agronomigue 40-60cm

60 —100 cm B0 —100cm

Sol Sol avec
Sol Sol avec Sol avec = _—

sol sol avec sol avec itz lisier

reférence lisier boue

Intégrons de classe 1 détectés dans le sol de références et épandu avec le lisier
Abondance relative faible

Les autres echantillons sont Détectés mais Non Quantifiables car en dessous

de la limite de détection de la gamme
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Quantification des intégrons de classe 1 dans les différentes
profondeurs de sol épandus lors de la campagne 3.

> 10/21 > 06/22
» Dose

Con

agronomique x5

férence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Christophe Dagot

Sol

référence

Copie d’int1/g de sol

Sol avec Sol avec
lisier boue

0—-10cm

10—-40cm

40—-60cm

60—-100cm

> Tous les échantillons sont
détectés mais non quantifiables
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Quantification des intégrons de classe 1 dans les différentes
profondeurs de sol épandus lors de la campagne 4.

Copie d’intl/g de sol Abondance relative
- 1,60E+05 8,95E+04 0-10cm - 1,28E-03 9,72E-04 0-10 cm
/ / / _
> 06/22 > 10/22 10-40em / / / 10-40 cm
> Dose )
: / / / _
agronomique x5 40-c0em / / / 4060 cm
/ / / 60— 100 cm / / / 60— 100 em
Sol Sol avec Sol avec
rx .. Sol Sol avec Sol avec
référence lisier boue o= — =
référence lisier boue

> Intégrons détectés dans sols épandus avec lisier et boue

> Tous les échantillons ou les intégrons qui ont été quantifiés
ont une abondance relative de |'ordre de 104
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Résultats en fonction des doses épandues

copies de intl1/g en fonction de la dose épandue Abondance relative int1 en fonction des
o doses épandues
o 0-10cm 0.003 -
o 10-40 cm 0-10 cm
2 107- . 40-60 cm 2 ’ 060 o
E 60-100 cm 5 0.002- oo em
: . .s o . 60-100 cm
° 1064 4 N ]
@ N —h e campagne 1 2 - campagne 1
a A campagne 2 3 i )
2 105 m campagne 4 'g 0.0014 & A -u- A campagne 2
3 & o B campagne 4
\ AA $ -
10 ‘z.’ o_l, ; ‘; ; °‘l’ 0.000 I T T T T T
& S S
& of &t & ot .&’0 “").o‘?g "")~0\?° "")
o‘o 09 o&~0\? 0@009 &\ ¥ 6‘\ K 6‘\ ¥
N NN > Qo A\ O \Q o & QO \Q
O R S S S SS
D & D S DL S L8 &L E
& < o é > ‘O > ‘O > ‘O
&z D F D Z S g S D D
L. F & P L Feo e & o
& F e ¢ F P
& o o &
G Ve O W OPCERE O P
& & N Q POST S S
Q‘g, Q‘-QK

> La multiplication par 5 des doses agronomiques ne semble pas affecter I'abondance relative de intégrons de classe 1
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Résuliats en fonction de la saisonnalité

copies de intl1/g en fonction

) e s Abondance relative int1 en fonction
de la saisonnalité

de la saisonnalité

108_
. - 0.003 1
> 107 s E ’
- A
= . 0-10cm g
z 10-40 cm £ 0.002+ 0-10cm
° BEm A vV T 10-40 cm
3 1064 40-60 cm o
" T .- 60-100 cm ® S0
g Q v 60-100 cm
3 105- N o 5 0.001- .
g T
m B
104 T T T T T T ° 0.000 ) I : T _T- T
F &L LS CHFLSLS
X9 \'O @ \0 xQ \0 & (Q (0 (0 (Q &
FFFrFyr.&s NG
K AL A & P oS o ¢
@ .8 @ K Rt o R &Y R ¢
& & 9\0 & W P° # &% P
&8 & P VP F gl Vet ?
& o @ Y
& & &

» La saisonnalité ne semble pas affecter I'abondance relative de intégrons de classe 1
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Détermination du résistome - intrants

Abondance relative Résistome

6000 100%

= MGE 90% B MGE
5000 M streptogramines 80% M streptogramines
m trimethoprime 70% W trimethoprime
4000 M géne mecA .
€ 60% Hgéne mecA
m Sulfonamides i
o 50% m Sulfonamides
3000 M Polymixine
m Tetracyclines 40% H Polymixine
2000 W glycopeptides 30% H Tetracyclines
W ammonium quaternaire 20% W glycopeptides
B mét lourd . .
100 metauxiourds 10% H ammonium quaternaire
mmacrolides
0%

B métaux lourds
M B-lactamases

(=]

m aminoglycosides ® macrolides

Boue-C4 .

Lisier C1
Lisier C2
Lisier C1
Lisier C2

Lisier-C3
Boue-C3
Lisier-C4

Lisier-C3
Boue-C3
Lisier-C4

B chloramphenicol

Boue STEP C1
Boue STEP C2
Boue-C4

M B-lactamases

Boue STEP C1
Boue STEP C2

> Le résistome des infrants a une signatfure stable selon les campagnes
> Plus grand nombre de genes de résistance a la tétracyclines retrouvé dans le lisier de la campagne 4

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Christophe Dagot 227



228

-
]
E
] m woE
o] o 1]
tf 3 g388d8 g3E
ar.m.,men..mmum“ﬁr_h
b & 8§ EE 5 822235 ¢ 7%
n_hma.mu...p_nmll Em
O g g U 0 o 0 o
w o ¥ o g E PR m. E B 5 L & 5
w @ E £ £ £ 3% E 9 88 g2
S st % Ada 2% E EEa & 5
" @ ® B R HR B R B B B B E N
Campagne 4
b
L
=
o
m
o
£
5
) ~
5 :
v 2
£
=
g
o
=1
£
=
C 4
A (S | ||||||||||||||||||||I|||| . ua..m__um:m
Cmma N
OB o £
- J &
el e i = ~
) o gl
@ = Sl
= UK =
| L o E
m
| o
IIIIIIIIIIIII ......Llrlrr.rlrlltlbl....rrlrlll.r..lrl..l..- - -
n m e
- _‘__..Ilm
- o) E
” - o

[
13
=2
b=
&
=
"
s

fome

L0 —}Iluu .

esis

Référence
0 =100

LRy 0

Campapgne 1 Campapne 2 Campagne 3

120
100
8O
60
AD
20
o

ah|IEja aoUBpUOY

Déetermination du r

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 2 | Christophe Dagot



graie

POLE —
EAU & TERRITOIRES

Détermination du résistome

Référence Lisier Boue

1

N |
1084 |

I I
g |1 |

B

0100, I:]—}II:'JI:]- n-}mn

Carmpagne 1 Cdrrlpa.p.na 2 fampml.nc

j-_

cm 03100, D—MDD ﬂ-}mﬂ n-}mn U—}mﬂ D-}inu

Campagne 1 (‘ampagne 3 Can m-:u-:rle 3 ":' l.“ampagne 1 fampagne 2 Earrlwunu :I

I'D

| 1T THE HINE > Les signatures de résistome
“HHEL L semblent stables lors de la
v T 1IN AHE V] oo campagne 1, puis varier et se
o T T TR e stabiliser par la suite.
o T T TTHELLLER =rovee > On peut noter une détection
B LS i | i i: T HE oo de génes de résistance aux B-
o [HHHHHHEH HHHHHH zormosm e lactamases dans les
<\HHEH L § 1 § } ALTLHRE L | p— campagnes 3 et 4 qui
. AHLELLLE AIEL Lk THELLLEY o= n’'etaient pas presents lors des
HTELLLE ‘H i I i ‘ ! | — premiéres campagnes.
|

l
o
3
:|
=1
™
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En conclusion

» Confirmation d'études précédentes (impactance)

> La quantification des intégrons ne semble pas indiquer d’effet de I'épandage sur les sols
agricoles (limite méthodologique).

> L'échelle de temps limitée entre 4 et 7 mois limite de cette interprétation.
Le résistome semblerait évoluer mais tres faible abondance relative

A\

> Certains antibiotiques sont biodisponibles, biodégradés, mobiles et transférés vers les eaux
souterraines,

D’'autres peu biodisponibles persistent dans les sols (fluoroquinolones, tetracyclines)

> L'apport de matiere organique, de nutriments et des micro-organismes peut accélérer la
biodégradation des antibiotiques

> Les résistances au ATB seraient plutdt lieés a I'apport de bactéries résistantes
> Apport de I'écologie microbienne, de la métagénomique, de la compréhension de THG.
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Florence Lieutier Colas est pharmacien hospitalier, impliquée dans le Bon Usage des
Antibiotiques (BUA) depuis 2003 au CHU de Nice. Depuis 2019, elle s’est engagée dans les
actions régionales de BUA en Grand Est, en tant que coordonnatrice de I'association AntibioEst,
puis responsable du Centre Régional en Antibiothérapie depuis janvier 2023.

Sensibilisée depuis 20 ans aux risques pour la santé liés a I'environnement, elle s’est tout
naturellement impliquée dans le métaréseau PROMISE de lutte contre I'antibiorésistance avec
une approche one-health en France. Les interactions entre les acteurs de la santé, de I'eau, de
I’environnement, et les vétérinaires, sont essentielles, afin de partager leurs pratiques, expertises
et connaissances, et coordonner la lutte contre I'antibiorésistance.
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Jean-Yves Madec est Directeur de recherches et Directeur scientifique en charge de |I'axe
Antibiorésistance a I'Agence nationale de sécurité sanitaire de I'alimentation, de I'environnement et du
travail (Anses). Il est tres impliqué dans les politiques publiques de lutte contre I'antibiorésistance. |
coordonne ainsi le Centfre de Référence de la FAO sur I'antibiorésistance, est expert antibiorésistance
aupres du Ministere de |' Agriculture et coordonnateur du réseau de surveillance de la résistance chez les
pathogenes animaux en France (Résapath).

Résumeé

Comme beaucoup de sujets sanitaires, la lutte contre I'antibiorésistance concerne plusieurs domaines (médecines humaine et
vétérinaire, écosystemes naturels) dans une vision de santé globale.

Sur un plan politique, la mobilisation des différents acteurs nécessiterait une réelle approche intersectorielle, non encore atteinte. Les
actions, quand elles existent, restent sectorielles et au mieux juxtaposées, mais non intégrées.

Les périmetres et échelles d’interventions et d’analyse different également d'un secteur & I'autre, notamment si I’'on considere leur
dimension territoriale (européenne, nationale, régionale, infra-régionale)

Pour rendre I'intersectorialité plus opérationnelle et efficace, il est urgent de dépasser le concept scientifiqgue One

Health pour I'inscrire dans un cadre politique qui le soit également.
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Avat les antibiotiques ...

I'air frais

LES RAVAGES
DE LA TUBERCULOSE

COMPARES A CRUX
DES AUTRES MALADIES
*

CECES PAR 100000 HANTANTY
MOUR L'ANNEE 191D
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En 1912

"sur 100 Francais
mourant de 20 a 29 ans,

plus de 42 succombent
de la tuberculose”

(Dr Miran}
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Traitement de |la tuberculose
chez les enfants dans les
années 1930

237



graie

POLE —
EAU ETERRITOIRES

Human mortality in the US for the past century

Human mortality, United States, 1900-2000 @
.'e ) uth

- 1918 Influenza pandemic -

o 1000 -

5 1924 Plague: last human-to-human

® 800 - transmission

e

2 600 - 1940 First use of penicillin

S 400 -

S 1955 Salk vaccine introduced

‘g 200 -

S

g 0 | I | | | | 1

a)

1900 1920 1940 1960 1980 2000
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Bernard Kouchner

2000 - 2011

Les antibiotiques,

c'est pas
automatique.

f?‘ [rsurance Halode
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2012 - 2014

E!
o=

Litursd's Kgalish  Fromentsd

REPUBLIQUE FRANGAISE
SEGOLENE ROYAL NAJAT VALLAUD- MARISOL STEPHANE THIERRY MANDON
MINISTRE DE BELKACEM TOURAINE LE FOLL SECRETAIRE D'ETAT
L’ENVIRONNEMENT, MINISTRE DE L'EDUCATION MINISTRE DES MINISTRE DE CHARGE DE
DE L'ENERGIE ET NATIONALE, DE AFFAIRES L'AGRICULTURE, DE L'ENSEIGNEMENT
DE LA MER L’ENSEIGNEMENT SUPERIEUR  SOCIALES ETDE  L’AGROALIMENTAIRE SUPERIEUR ET LA
ET DE LA RECHERCHE LA SANTE ET DE LA FORET RECHERCHE

Communiqué de presse

Paris, le 17 novembre 20168

Maitrise de I’antibiorésistance : lancement d’un programme interministériel

Ségoléne ROYAL, Ministre de I’'Environnement, de I'Energie et de la Mer, Najat VALLAUD-BELKACEM,
Ministre de I'Education nationale, de I'Enseignement supérieur et de la Recherche, Marisol TOURAINE,
Ministre des Affaires sociales et de la Santé, et Stéphane LE FOLL, Ministre de I'Agriculture, de
I’Agroalimentaire et de la Forét, Porte-parole du Gouvernement, et Thierry MANDON, secrétaire d’Etat chargé
de I'Enseignement supérieur et de la Recherche, ont présenté ce jour la feuille de route gouvernementale
définie par le Comité Interministériel pour la Santé (CIS), visant & maitriser I'antibiorésistance. 330 millions
d’euros sur 5 ans seront mobilisés pour mettre en ceuvre ces mesures.

2012 - 2016 2017 - 2023

239



PLAN NATIONAL DE REDUCTION
DES RISQUES D’ANTIBIORESISTANCE
EN MEDECINE VETERINAIRE
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EcoAntibio 1
(2012-2016)

LES ANTIBIOTIQUES

 C'EST PAS.
AUTOMATIQUE

&

365 prstes 5 In':r!ﬁdlwmsﬂamnn Hant
' evites fae in fErdinng et le BT onEs Bk aribin Hqusa

SOHOS

En savuir plus : agricaltore.goww. frfecoantibio
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EcoAntibio 2
(2017-2022)

DEMAMDEZ CONSEIL A VOTRE VETERINAIRE

LE PFLAN ECDANTIBIO vize a premuave Ir bay boraes pratigees
etles altemnatives sen entibisigues

ﬂl'-l'-.'l‘l-l. Tllmli?lll'-‘i e

ECOANTIBIO :1
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Encadrement réglementaire
(loi d’avenir agricole)

> Art 20: Définition des antibiotiques critiques + Objectif de réduction de 25%
en 3 ans

> Interdiction des remises sur les anfibiotiques (13 oct 2014)

> Arrété du 19 déc 2014 retirant les antibiotiques de la liste positive

> Arrété du 22 juil 2015 relatif aux bonnes pratiques d’'emploi des
anfibiotigues en médecine vétérinaire

> Décret du 13 mars 2015 modifiant le code de déontologie vétérinaire

> Arrété du 18 mars 2016 encadrant la prescription des antibiotiques critiques

> Décret du 19 déc 2016 sur la déclaration obligatoire des antibiotiques
veétérinaires

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Jean-Yves Madec
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Exposition des porcs 0%

45%

aux cephalosporines 10% A

35%

/
30% I
25% II
/
/

20%
15%
10% ) ‘\,
5% ? ‘ e

]

0%

Exposition

= Truies
= POrcs
charcutiers
Restrictions réglementaires

Interventions volontaires
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EXPOSITION AUX TRAITEMENTS
DANTIBIOTIQUES ANTIBIOTIQUES EN BAISSE

_ 26 % ANNEE DE REFERENCE 201

VENTES DE MEDICAMENTS VETERINAIRES

EN UN AN 86 CONTENANT DES ANTIMICROBIENS
- 7 f-y EN 2022 EN FRANCE
0O
o Objectif
Ecoantiblo 1
ATTEINT 2on

ENTREE EN VIGUEUR DE LA REGLEMENTATION

- 47 % EUROPEENNE AVEC DE NOUVELLES MESURES

TONNAGE POUR DE RESTRICTION D'USAGE

LES PREMELANGES Forte diminution duv tonnage d"antibiotiques vendus

L - n a r P -
- o 52 /'ﬂ 1400 @ Prémélanges médicamenteux
o I ‘ | Objectif 1200 @ Autres médicaments*
1

EN UN AN Ecoantibio 2 1000
ATTEINT 800
600
400
-
0
2021

1999 20m 2022

2022

* Autres médicaments : injectables, autres formes orales, intramammaires et intrautérins.
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EVOLUTION DE L'EXPOSITION AUX ANTIBIOTIQUES
ANNEE DE REFERENCE 2011

Des reductions moins marquées chez les animaux de compagnie
gue chez les animaux d'élevage

Mo .y

-3% =23% -64% -67% -72%

De fortes baisses de I'exposition aux antibiotiques
les plus critiques

CEPHALOSPORINES
FLUOROQUINOLONES DE 3¢ ET 4* GENERATIONS COLISTINE

-88 % -95% -79 %

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Jean-Yves Madec
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_ MISE EN PLACE D'UN SUIVI DES USAGES
ETENDU A L'ENSEMBLE DES ANTIMICROBIENS

Qu’est-ce qu’un antimicrobien ?

Toute substance ayant une action
directe sur les micro-organismes

et utilisée pour le traitement ou |a
prévention d'infections ou de maladies

infectieuse.

ANTIMICROBIENS

ANTIBIOTIQUES

+
ANTIFONGIQUES
:
ANTIPROTOZOAIRES
*

ANTIVIRAUX

Par guels moyens peut-on suivre les usages
des antimicrobiens ?

Suivi des ventes de medicaments vétérinaires

« Suivi annuel des ventes d'antibiotiques
depuis 1999.

« Das premiéres données sur les ventes
d'antifongigues et d"antiprotozoaires en 2022,

Svivi des données d'utilisation E 'E
des antimicrobiens par espéce animale
= Lancement en 2023 de [a collecte

des données via le systéme Calypso’. E

*Une appfication en ligne permettant de pérer les donmnées et

les fonctionnalités utiles au vétérinaire pour réaliser certaines tiches
et obligations réglemantaires lidas & son exercice professionned.
Diéclarants = vétérinalres + pharmaciens d'officine + fabricants

et distributeurs d’aliments médlcamenteux
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FIGURE 5. Exposition aux antibiotiques : place de la France en Europe.
Santé animale, données 2021
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FIGURE 3. Consommation d'antibiotiques : place de la France en Europe.
'b Santé humaine, donnaes 2021

Source : ESVAC via Anses — ANMV

Congammation d antibiotiques (DOJ* /1 000 Hab. / 1)

ﬁﬁwmﬁmmwfﬁﬁfwwww@www S

Saurce: ESAC-Net via ANSM ¢ Santé publigue France
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Erﬂm E 2 !.'55’“?'
rum:nﬁg +l:-)o publique

= @& France
L3

Echelle régionale (a construire)

Prevention

_— L , : de la resistance
Centres regionaux en antibiotherapie aux antibiotiques :
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env 1.[ 0 DU DEVELOPPEMENT

DURABLE

2014 ET DE L'ENERGIE

FEUILLE DE ROUTE 2015

issue des trois tables rondes de la Conference environnementale

Objectif n°4 : Surveiller et reduire les risques sanitaires lies a
’etat des milieux, de la faune et de la flore

56. Une expertise sera conduite par ’ANSES afin d’objectiver les connaissances relatives
aux meécanismes participant au développement de |’antibiorésistance dans
’environnement. Les résultats de ’expertise viseront, in fine, a définir de nouvelles
actions de réduction du risque pour ce qui concerne linterface entre meédecines
humaines, vétérinaires et environnement.
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Libereé + Egalisé « Fratarnitd
REPUBLIQUE FRANCAISE

SEGOLENE ROYAL NaJAT VALLAUD- MARISOL STEPHANE THIERRY MANDON
MINISTRE DE BELKACEM TOURAINE LE FOLL SECRETAIRE D'ETAT
L'ENVIRONNEMENT, MINISTRE DE L'EDUCATION MINISTRE DES MINISTRE DE CHARGE DE
DE L'ENERGIE ET NATIONALE, DE AFFAIRES L'AGRICULTURE, DE L'ENSEIGNEMENT
DE LA MER L'ENSEIGNEMENT SUPERIEUR  SOCIALES ETDE  L'AGROALIMENTAIRE SUPERIEUR ET LA
ET DE LA RECHERCHE LA SANTE ET DE LA FORET RECHERCHE

Communiqué de presse

Paris, le 17 novembre 2016

Maitrise de I’antibiorésistance : lancement d’un programme interministériel

Ségoléne ROYAL, Ministre de I'Environnement, de I'Energie et de la Mer, Najat VALLAUD-BELKACEM,
Ministre de I'Education nationale, de I'Enseignement supérieur et de la Recherche, Marisol TOURAINE,
Ministre des Affaires sociales et de la Santé, et Stéphane LE FOLL, Ministre de [I'Agriculture, de
I’Agroalimentaire et de la Forét, Porte-parole du Gouvernement, et Thierry MANDON, secrétaire d’Etat chargé
de Enseignement supérieur et de la Recherche, ont présenté ce jour la feuille de route gouvernementale
définie par le Comité Interministériel pour la Santé (CIS), visant a maitriser I'antibiorésistance. 330 millions
d’euros sur 5 ans seront mobilisés pour mettre en ceuvre ces mesures.
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anses { 2020

Connafrre. évaluer protéger

Antibiorésistance et environnement

Etat et causes possibles de la contamination
des milieux en France

Résumeé pour décideurs

OCTOBRE 2019

Action soutenue par -

[ ]
_Ins I|I :
FRB  ws=ilf Inserm ... [EF e

FONDATION T QUES ST TRERIEERS
POUR LA RECHERCHE 1)

Institut national MIEUX.
SUR LA BIODIVERSITE de la santé et de la recherche médicale

Quelles solutions pour eviter
la propagation de I'antibiorésistance
dans I'environnement?
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Art. 1". — Les substances antibiotiques d’importance crifique mentionnées aux articles R. 5141-117-1 er
R. 5141-117-2 du code de la santé publique susvisés sonl les suivantes :

FAMILLE D"APPARTEMANCE DE LA SUBSTANCE MOM DE L& SUBSTANCE

Céphalosporines de troisiéme génération Céfoparazone

EVOLUTION DE L'EXPOSITION AUX ANTIBIOTIQUES

ANNEE DE REFERENCE 2011
Ceftiofur

Des réductions moins marquées chez les animaux de compagnie

ve chez les animavx d'éleva
Cafovécing 9 e

Céphalosporines de quatrigme génération Cefguinome H ” n q

Quinolonas de deuxiéme génération (fucragquinelones) Danofloxacing
-3% -23% -64% -67% -72%

Enrofloxacing

De fortes baisses de I'exposition aux antibiotiques
les plus critiques

Marbefloxacine
CEPHALOSPORINES
FLUSCRCOQUINOLOMES DE 35 ET 4 GEMNERATIONS COLISTINE
Orbifloxacine
-88 % -95 % =79 %
(o) (o] (o]
Pradofloxacine
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Rejet massif d’antibiotiques a partir des animaux traités

 Biodisponibilité orale des tétracyclines chez le porc

Chlortétracycline 18%
Oxytetracycline 4.8%
Téetfracycline 23%

La majeure partie des tétracyclines n'est pas utile pour I'animal



Déegradation des antibiotiques dans le sol

Antibiotiques
Chlortétracycline
Tétracyclines
Oxytetracycline
Oxytetracycline
TMP

Ceftiofur
Sulfamides
Aminoglycosides
Tiamuline
Tylosine
Bacitracine
Enrofloxacine

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Jean-Yves Madec

Matrices

Fumier bovin

Porc fumier

Sol + contam fumier
Sédiment, aérobiose
Lisier

Urine + fumier
Fumier/lisier

Fumier

Lisier porc aérobie
Sable feces bovin
Fumier bovin

Dégradation %
24

50

0

50

50

60%

50
50

77
<]
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Jours
84

48

180

43
22-41

28
30
26

30
56
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Actualités et enjeux

« National versus régional
« Législation européenne/nationale en médecine
veétérinaire
* Financement, gouvernance, cibles
» EcoAntibio 3 tres prochainement actif

» Dynamique polifique environnementale non spécifique
> Feuille de route interministérielle non stabilisée

« One Health politique en matiere d'antibiotiques
(bien commun) ¢

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Jean-Yves Madec
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Feuille de route

interministerielle
2023 - 2033

Prévention et réeduction de

I'antibiorésistance, lutte contre la

résistance aux antimicrobiens

Version soumise a concertation
du 18 novembre 2023 au 10 janvier 2024

Version dv @ novembre 2023
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Je des antibiotiques :
ascriptions et
rnatives

fectiologue
Sud lle de France Melun


https://www.graie.org/graie/graiedoc/doc_telech/8e_conf_eau_et_sante/Presentations_completes/
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Sylvain Diamantis, Dr santé publique, Centre Hospitalier de Melun

Sylvain Diamantis est chef de service infectiologue au Centre Hospitalier de Melun, spécialisé dans les
maladies infectieuses et fropicales et membre de Ia SPILF.

Il s'intéresse a I'émergence et la diffusion de bactéries résistantes aux antibiotiques dans et & partir des
hopitaux ainsile qu'au bon usage des antibiotiques en médecine humaine. Il est membre du réseau
Promise AMR-Env quiregroupe la plupart des équipes de recherche en France intégrant une vision One
Health dans leurs fravaux sur la résistance aux antibiotiques

Résume

L'infectiologue référent en antibiothérapie a deux objectifs : fraiter efficacement les patients et prévenir les résistances ; il s'agit
notamment de prescrire moins d'anfibiotiques, de restreindre I'usage des antibiotiques & fort impact écologique et de privilégier les
anfibiotiques épargnant les microbiotes.

Le service de réanimation de Melin-Provins a expérimenté différentes antibiothérapies, dans une démarche de désescalade, ou
avec des pratiques de perfusion différentes, qui permettent une réduction drastique des quantités utilisées avec une efficacité
accrue ; il a également réduit I'utilisation de certains antibiotiques en proposant aux prescripteurs de I'hopital des alternatives,
notfamment de nouveaux antibiotiques a spectres étroits, et a pu mesurer une réduction des résistances bactériennes en
réanimation

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Sylvain Diamantis 256
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Infectiologue référent en antibiothérapie:
Deux objectifs

.Tralter v Moins prescrire d'antibiotiques
efficacement v'Restreindre I'usage des
anfibiotiques a fort impact
écologigue
Prévenir les v Privilégier les antibiotiques

épargnant les microbiotes

résistances
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Quelques définitions

* Le spectre : nombre d'especes bactériennes contre lesquelles
Icm’nbm’nque peut étre utilisé dans une perspective
thérapeutique

Il dépend :
>in vitro de la CMI des diverses especes bactériennes

»des données pharmacocinétiques ?oron’nssan’r gue la conceniration de
'antibiotique atteinte dans le site infectieux est supérieure a la CMI pour
les bactéries pathogenes impliquées dans l'infection

Varie selon :
>|'épidémiologie de la résistance
»La modalité d’administration des molécules
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Development of an Antibiotic Spectrum Score Based

on Veterans Affairs Culture and Susceptibility Data for the Purpose of Measuring Antibiotic De-
Escalation: A Modified Delphi Approach . Madras Kelly ICHE 2016

Prototype Specttum Score Values for Individual Antibiotic Regimens

Antbiotic group

Spectrum score

Ammmoglycosides
Amnkacin
Gentamicin, fobramycin
Flactamase mhibitors
Ampicilhin'sulbactam, amoxicillin/clasulanate
Ticarcillin/clavulanate
Carbapenems
Ertapensm
Imipenem, meropenem
Cephalosponins
Cefazolin, cephalexmn
Cefuroxime
Cefimaxone, cefotaxime
Ceftazidime/cefepime
Ceftaroline

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Sylvain Diamantis

35.50
35.50

2950
4225
40.50

30.25
41.50

19.25
23.50
2525
33.25
26.00

Attribution d’'un score a chaque

antibiothérapie prescrite en fonction de

son spectre permettant :

« Comparaison du spectre de deux
antibiothérapies

« Mesure de la désescalade
anfibiotique

Madras Kelly ICHE 2016
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Le specire varie selon I'épidémiologie  CDDEP =,

de la resistance

Resistance of Frterococcis faecism 1o Vancomycin

% Hesistany
(imvasive isolates) g
75 - -a 2

Resistance of Aciretobacter bavmanmii to Carbapenems

. )

Resistance of Acmetobacter baumannit to Carbapenems

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Sylvain Diamantis
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Impact écologique des antibiotiques

« L'évaluation de I'impact écologique de I'utilisation d’antimicrobiens chez les patients englobe
I'émergence et la propagation de genes de résistance et de souches résistantes ainsi que des
modifications de la distribution des populations microbiennes dans la flore commensale humaine
ou la flore environnementale. Par exemple, on sait que la libération d'agents antimicrobiens et de
bactéries résistantes aux antibiotiques dans les effluents d'eaux usées modifie la microflore
environnementale d'une maniere encore non quantifiee. Toutefois, ce document de position ne
traite que de I'impact des antimicrobiens sur la flore humaine. Cet aspect est le plus pertinent sur
le plan clinique et doit éfre étudie lors de I'évaluation préalable a la commercialisation des
méedicaments. »

Définition A I'échelle d'une Epidémiologie
microbiologique reanimation internationale

Evaluating and predicting the ecologic impact of antibiotics
*A. Andremont C. Brun-Buisson M. Struelens
Conférence Eavasanté 2023 | session 3 | Syivain Diamants https://doi.org/10.1046/j.1469-0691.2001.00065.x



https://www.clinicalmicrobiologyandinfection.com/article/S1198-743X(15)30122-1/fulltext
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Theorie de la désescalade

Microbiologie En reanimation
Definition Deflnl-l-llon US. o ] . B
1. Débuter une antibiotherapie empirique large
spectre
» Diminuer la pression de sélection exercée inutilement par les 2. Chonger le fraitement ;
antibiotiques sur les bactéries des microbiotes de I'hote « changer un antibiotigue pour un autre dont le
ET spectre est plus étroit
o Coticarver Vetfcaoid ditrsitermant « arréter une des moléculeS du traitement

empirique

POUR
+ eviter la colonisation par des bactéries multirésistantes

*  eéviter Faugmentation du niveau de cette colonisation

3. Raccourcir la durée de traitement
Leone M Ciritical Care Medicine 2007 .Kollef MH.Critical Care Medicine 2006

{({ There is no adequate, direct evidence as to

, , - = =— whether de-escalation of antimicrobial gents is .
Préssrustian de Feffet barrikre du microblote effective and safe for adults with sepsis, severe sepsis
Résistance a la colonisation or septic shock »

Silva BNG, Cochrane Database Syst Rev 2013
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escalation allowing a ranking of B-lactams. weiscmizois

Classement des B-lactamines en fonction

de leur potentiel sélectionnant

Proportion de Tour
Groupe Molécule(s) reponses d’ obtention du
similaires (%) consensus
Imipeneme
6 Meropéneme 85 2
Doripénéme
5 Ertapénéme 81 3
| Piperacilline/Tazobactam
; Ticarcilline/Acide clavulanique - .
-+ CiG 71 4
Ceftazidime
Cefotaxime-Ceftriaxone
3 2 o i 81 3
Piperacilline-Ticarcilline
2 | Amoxicilline/Acide clavulanique 88 3
1 Amoxicilline 100 2

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Sylvain Diamantis
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« Réduire le spectre de I'antibiothérapie

« Réduire les conséquences ecologiques

de I'antibiothérapie

« Réduction du potentiel sélectionnant

[ Réle démontré des céphalosporines
dans la sélection de BLSE
Ben-Ami et al., CID 2009, Kaier et al.
JAC 2009
Effet des uréido-
carboxypénicillines/inhibiteurs de
betalactamase sur la flore anaérobie

des microbiotes
Sullivan et al. Lancet Inf Dis 2001, Perez et al.

- AAC 2011
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Application en vie reelle :
Reanimation Melun - Provins
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Antibiotique stewardship en réanimation Melun

250

200 20006 200 200

=g Prnicillins
== 305

= _ar bapenesins

2011

e Sl 1 s

mAacralids

Resistance of pseudomonas in ICU Resistance of group 3
5007-2010 >011-2014 Enterobacteriaceae

(n=204) (n=177) 2007-2010 2011-2014

Piperacillin 96(47%) 23(13%) - — (“=19839) (“=235°3)
- o 0 enterobactérie 11 15

Cei-"ta’zlqlm 85(420/0) 20(110/0) enterobactérie G3 ampC 20(17%) 19(9%)
Imipenem 78(38%) 31(18%) enterobactérie G3 norflo R 57(48%) 47(23%)
Ciprofloxacin 150(74%) 32(18%)

Amikacin 75(27%)

2(1%)

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Sylvain Diamantis
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Figure 1 : Consommation d’antibiotique en réanimation en DDJ/1000JH

400 Réanimation Melun
[ ] “—Adjusted
il Penicillins
300 e A
250
200 “—Carbapems
150 —— «—Sulfamids
100 * —————,
50 - 4-\_“_—* 2—Macrolids
0 el . —. _— B
S (]
2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018
Début du programme de Réanimation Provins
'-. - : W - =k - : ' = -._AdJUStEd
400 i Penicillins
350 =036
300 i
250 ~—Carbapenems
200
+—Sulfonamids
150
100 “—Macrolids
50 __
v - - &
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Figure 2 : Evolution des résistances bactériennes en reanimation en % (R+l1)

Résistance % (I+R) sur les souches de Pseudomonas gerugingsda isolées en reanimation Melun

70
66"
60
¥4 2 Piperacillin
A0 2 Ceftazidim
30 s mipenem
18 - .
20 = Ciprofioxacin
10 1' 11 A pAmikacin
0
2007-2010 2011-2014 2015-2018
60 Résistance en % (I+R) des entérobactéries du groupe 3 isolée en réanimation Melun
42
40 32~ .
23 20 -—Norfloxacine R
12
0
2007-2009 2011-2014 2015-2018
&0 Résistance % (I4+R) sur les souches de Pseudomonas geruginosa isolées en reanimation Provins
40
-=—Piperacillin
20 < Ceftazidim
“2—|mipenem
0 ~—(Ciprofloxacin
2007-2010 2011-2014 2015-2018
Reésistance en % (I+R) des entérobactéries du groupe 3 isolée en réanimation Provins
36
347 20 )
\;‘14 ——ofioxacin R
Zaone de graphigue h —-—Amp C

. . . . . . 268
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Résistance des Pseudomonas aeruginosa isolées
de bacteriémies GHSIF 2020-2021

2020 2021

N(R+l)=17  N(R+l) =35 Usage des molécules a moindre impact sur
Pipéracilline 4(23,5) 3(8,5) I'émergence de |I'antibiorésistance:

3(8,5) Amoxicilline
Temocilline
Ceftazidime 1(5,8) Cefoxtine
1(5,8) Elperqglll|ne
Ticarcilline
Piperacilline —tazobactam
Cotfrimoxazole

Piperacillin- 3(17,6)
tazobactam

Céfépime
Imipeneme 1(5,8)
Ciprofloxacine 1(5,8)
Amikacine 1(5,8)
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Restreindre I'usage des

molécules a fort impact
écologigue

Resistance of Enterococcus faecnnm to Vancomycin CDDEP iiesiebiumea
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Quelle place des ATB a spectre étroit dans les

recommandations ?

Principes généraux et conseils de
prescription des antibiotiques
en premier recours

Un Spectre le plus

étroit possible

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Sylvain Diamantis

HAS

1.4 Utilisation appropriée des antibiotiques HAUTE AUTORITE DE SANTE

L'utilisation appropriée des antibiotiques repose sur les points suivants :

un diagnostic précis, se référant aux résultats des tests rapides d'orientation diagnos-
tiqgue (TROD) quand ils existent (TDR pour I'angine, bandelette urinaire pour les infec-
tions urinaires). En absence de TROD disponible, I'antibiothérapie est probabiliste selon
I'étiologie bactérienne la plus probable (pour une pneumonie communautaire c'est le
pneumocoque alors que dans les cellulites ce sont les streptocoques ou les staphylo-
coques qui sont le plus souvent en cause) ;

les caractéristiques de I'hdte sont a prendre en compte : adge (enfant et personnes
agees), poids, fonction hépatique et rénale (clairance de la créatinine chez la personne
agee), fragilite (diabéte, deéficit immunitaire), grossesse et allaitement ;

identifier les patients a haut risque de complications chez lesquels il ne faut pas différer
la prescription d’'un antibiotique (8, 11) ;

un spectre le plus étroit possible ;

une durée de traitement la plus courte possible :

» 3 jours pour une infection urinaire basse chez la femme,
» 5 jours pour une pneumonie commune,
» 8 jours pour une pneumonie chez un patient sous ventilation assistée ;

la voie orale est privilégiée ;

Il faudrait éviter si possible de prescrire le méme antibiotique ou un antibiotique de la
méme classe dans les 3 mois d'une précédente exposition ;

privilégier une intervention non médicamenteuse quand elle est possible : par exemple
un drainage d'abcés, une ponction guidée ou une levée d'obstacle.

HAS / Service des bonnes pratiques professionnelles / février 2014
R
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RECOMMANDER LES BONNES PRATIQUES

SYNTHESE

Choix et durées d’antibiothérapie

préconisées dans les infections

bactériennes courantes

Validée par le College le 15 juillet 2021

Cotte fiche de synthése mentionne I'antibiothérapia de premidre intention ot sa durée préconisée.
Pour des informations détaillées et complétes, il convient de consulter chaque fiche mémo

correspondante accessible sur hifos:www has-sante fr.

Infections urinaires de la femme

Cystite aigué simple (aucun fackewr de ringis de compication)

Infections respiratoires hautes de I'enfant

Otite moyenne algué (OMA) congestive ou Séro-mugueuse
OMA purulents : enfant < 3 mois

Avis spheialisd | service hospilalier de pidiatrie géndrake

OMA purulente : enfant de 3 mols & 2 ans

OMA purulente : enfant > 2 ans avec symptbmes modérés

OMA purulente : enfant > 2 ans avec symptomes imporiants

Pas d’antibiotique

amoxcilling 10 jours

Pas d"antiblotigue
en 1™ infantion,
rédvaiuation 8 #6872 h

amoxicilline 5 jours

=i ptarrhde ou atite récidivants | amoxetillng 10 jours

Sinusite maxiflaire non liée & une origine dentaire ou frontale algué

Sinusite maxillaire algué d'origine dentaire

amoxiciline 10 jours

amaoxicilline-acide clavulanique 10 jours

Sinusite sphénofdale, ethmoidale ou frontale compliquée

fosfomycine-trometamol  Prise unigus
Cystite algud a risque de complications jaw mans 1 feciew de risgue) Avig spécialisé ORL ou pedialrique en wgence
Tratemsnt probabiliste (adsptation secondzire systématigue & (antibiogramme) Rhinopharyngite algué
nitrofurantoineg’ 7T jours Pas d'antiblotique
Traitemant adapié 4 Nantiblogramme Angine sigul - -
amoxicilling 7 jours Enfant < 3 ans el enfant > 3 ans el lest de diagnostic rapide négatil
Cystite aigué récidivants (s mains 4 daisades pendant une période de 12 mof) i : Pas dantibiotique
Enfant 2 3 ans et tesl de diagnosiic rapide positid
Le traitermant curatif d'un épisode de cyslite récidivante sl celul d'une cystite. amoxiciliine 6 jours
Antibioprophylaxie s au moins 1 dpisode par mois
fosfomycine-trométamol  Prise unique Infections respiratoires hautes de I'adulte
- tous les T jowrs au
migximum Otite moyenne aigué purulemnte
- dans les 2 heures avant ou
aprés e rapport secaed si - . . amoxicilline 5 jours
cystites post-cottales Sinusite maxillaire aigué purulente (suspicion d'infection bacténenne)
Colonisation urinaire de la femme anceinte amoxicilline | 7 jours
Pas de traitement probabiliste, iratement d'emblée adaplé & Mantibicgramme Sinusite maxillaire unilatérale associés & une infection dentaire
amoxicilline | 7 jours amoxiciline-acide clavulanique | 7 jours
Cystite aigud de la femme enceinte Sinusite frontale, éthmoidale, sphénoidale
Traitement probabiliste Avis ORL sans retander I mise &n place du irafement snlisoligue
fosformycine-trométamol = Prise unigue amoxicilline-acide clavulanique T jours

En cas d'dchec ol de résistance Sinusite grave, & risque de complications
Hospitalisation en urgence pour un avis spécializa
, . . Rhinopharyngite algué
Il n"existe quasiment plus aucune place pour N— ST
|es CsG, FQ . AMC en Vi”e Soore de Mac Isaac < 2 ou score de Mac 5aac 2 2 of teal de diagnostic apide négatit e —

Score oo Mac lsasc * 2 et test de dapgnostic rapide posif )
amoxicilline & jours
272
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. Ay SOCIETE
DE REANIMATICN
DE LANGLE FRANCAISE

Antibiothérapie des infections a entérobactéries
et a Pseudomonas aeruginosa
chez I'adulte :
place des carbapenemes et de leurs alternatives

Jeu de diapositives réalisé par le comité des référentiels
de la SPILF

Le 3 juillet 2019
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Anc:|ens antibiotiques a spectres étroits

« Témocilline

« Péniciline G
« Oxacilline —
« Amoxicilline

« Principales molécules utilisees pour les
infections severes IOA/IPV/EI/SNC
« Epargne des carbapénemes

- \

Nécessite une optimisation PK/PD
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Optimisation PK/PD et CMI élevées

/

Eradication of the first mutants

Antibacterial aetivity
+ selection of the ficst mutants

Anubacterial inetfectiveness \\

MPC

MIC

MSW. murant selection window
MIC: minisnol inkititory concentruiion
MAPC™: mustant prevantion enncentration

A

Timsalks

—

m
A
<

D)
>
=

<

v

IUM a Coli BLSE

Temocilline 6 en perfusion continue par diffuseur 6 g dans

240 ml/24H00 apres une dose de charge
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.

Laterre JAC 2015

CPM
/ \ / \\ / \ CAU
~/ / < IVl R
IUM a Coli sauvage
Temocilline 2g x 3 par jour IVL
A /‘ cPM

NSNS N

v

IUM & Coli BLSE

Temocilline 2g x 3 par jour IVL
> Risque d’'échec thérapeutique

> Risque d'émergence de mutants
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Epargner les molécules a fort impact écologique
en optimisant I'utilisation d’antibiotiques a moindre
impact écologique
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Bon usage des
antibiotiques en ville
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Trend of the consumption of antimicrobials in ATC group 101DD (third-generation

cephalosporins) in the community (primary care sector) in France, Greece and Netherlands

from 1997 to 2020

DOD per 1000 inhabitants and per day

2 — France
— Grescs
w—p= N atherlands

i
U

: C3G

1

g
wn

1997 G
1998
1999

c Evolutionde la consommation des C3G et FQ en France, Gréce, Pays Bas

Trend of the consumption of antimicrobials in ATC group J01M (quinolone antibacterials)
in the community (primary care sector) in France, Greece and Netherlands from 1997 to 20

DDO per 1000 inhabitants and per day

3.5

78]

I
i

(%)

=i
s
un

[

s
in

1997 =

e e e e T T R ]

Chute des consommations de C3G et FQ en ville en
France depuis 2010
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ERSE R - resistant isolates, percentage

(%)

@6(: Proportion of C3G Resistant (R+]) Escherichia coli in 2021

.
=t
l
L
. - o
i 2
F .
i o

.‘.,

Proportion of Fluoroquinolons Resistant (R+I) Escherichia Coli

R - resistant isolates, percentage

(%) Diminution du faux de

|

N
(=
w8
&

résistance de E Coli au C3G

f-<5% et Fg en ville : SUCCES |

EEEDDE
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Analyse des prescriptions d'antibiotiques des médecins
géenéralistes de 2015 a 2019, en France, a partir d'un logiciel de
prescriptior

A. Lehur?!, P Arias, A Kopp, A. De Pontrfarcy, A . Strazzulla, C Flateau,
E, Chakvetadze, B Lekens3, JF. Bergmann4,S. Diamantis?

I Hopital Bichat
2GH Sud Ile de France
3 Cegedim
4 Lariboisiere

Q" | Groupe,
¢ | hospitalier

Sud lle-de-France
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Cnsommaﬁons d’antibiotiques pr diagnostics

m Viroses (RP + BA) m Infections ORL majoritairement virales m Infections strictement bactériennes

Infections strictement bactériennes
16%

Infections virales
28%

Infections ORL majoritairement virales
56%
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Résultats : virose respiratoire
Rhinopharyngite

——AMX —B—-AMC —4&—Céphalosporines FQ —=«MLS
N Prescriptions o 57
. . . 60 _50 — E‘l.BSS
d’'antibiotique - 21 % 50 — ——
40
A Amoxicilline + 7% 30 19
_ = e x 12,8
) . 20 N—13-306_¥j — N=7.050
A Céphalosporines - 6,2% 10 76 o - il a9
15/16 16/17 17/18 18/19.
Bronchite aigue / Bronchiolite aigue 48
50 41,7 __Ng60.957
. . N= 54.934 4./‘7
25% Prescriptions 0oy —
d’'antibiotique Totales 30
q 20 16 X — 13
] . N= ilS.SOZ *at:: =16.310
N Céphalosporines — 4,2% 10 20160 :*;32'.6867
0
15/16 16/17 17/18 18/19

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Sylvain Diamantis 282



graie

POLE —
EAU ETERRITOIRES

RéSUIII'q'I's : infeC‘l'ion ORL 7 ——AMX —B-AMC —A—Céphalosporines 65—)(—FQ ——MLS

70 55 N=68.245
o o 60 N=65.605 H/‘
Angine aigue 50 o T
40
o eyye 30
2 Amoxicilline + 10% zoN_ff_m\% . . e
10 79 —a — — —4 67
A Amoxicilline + Acide clavulanique 0
15/16 16/17 17/18 18/19
50 41 40
Otite moyenne aigue w0 A—
25 30
A Amoxicilline + 15% 0 v A2
, . 20 —— 19
A Céphaloporines - 11% |23 " e
R . . 10 - e e .
A Amoxicilline + Acide clavulanique - 4% .
40 15/16 16/17 17/18 18/19
Sinusite aigue 30 — e
e erge 20
A Amoxicilline + 12% IO
0
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Les antibiotiques sont-ils justifiés dans
le covid ?
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Bacterial co-infection and secondary infection in
paﬁenis with COVID-19 : a living rapid review and meta-analysis

Acute Bacterial Co-Infection in COVID-19 Langford CMI
A Rapid Living Review and Meta-analysis 2020
fe-J9 e COVID-19° SN Decermber 2019
Lr 3338 Patientst"- E

14.3%

Co-Infection Secondary
Infection

71.8% Antibiotic
Prescribing

On presentation After presentation

Langford BJ, So M, Raybardhan S, Leung V, Westwood D, MacFadden DR, Soucy JPR, Daneman N. A T A R R N

Clinical Microbiology and Infection. 2020. %

www.tarrn.ora/covid
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rescripﬁon d’antibiotiques par les médecins
géneralistes chez les patients ayant recu un
diagnostic d’infection par le SARS CoV2

» La prescription d'antibiofiques @
diminué en 2020 par rapport aux
Analyse d'un dossier de santé électronique années non pandémiques
francais. précédentes
» Augmentation pour I'azithromycine

> >50 % des médecins géenéralistes ne
prescrivent pas d’antibiotique pour le
covid 19 en médecine générale

> L'azithromycine a été prescrite
davantage dans les régions sous
I'influence d'un leader d’'opinion.

Influence reg|oncle sur le taux de
prescription d'antibiotiques chez les patients
covid pendant la premiere vague

férence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Sylvain Diamantis
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Problémaﬁque du Bon Usage des Antibiotiques en
ville

« 70% de la consommation globale d’antibiotique en France est réalisé par des
meédecins généraliste en ville

 Plus de deux tiers de cette consommation est associés a un diagnostic de virose
respiratoire

« Peu d’ actions des référents antibiotiques sur cette problématique

Nouveaux indicateurs de consommation évaluant I'impact écologique
des prescriptions :
» « Nb de prescription AMC/ AMX
« Nb de prescription de molécule critique (DDJ) / consommation
globale (DDJ)
« Taux d’initiation d‘antibiotique par consultation.
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Indicateurs d’'impact écologique sur la consommation

d’antibiotiques des médecins généralistes (CPAM 77)

Pauline Arias, Matta Matta, Alessio Strazzulla, Sylvain Diamantis

N total GPs=T7B4 N total B 5-AB/MC-AB =1 =61 (B%)

High broad-s pedrumdrug ise §' High intiafion rate AND broad-s pecrum drug use
4.
N=45 N=16
3_.
2.
=0208
- ¥+ High initistion rite of apfibicic prescription
] :.. ':“ﬂi.‘.‘i. '1&3‘:‘ BS-AEFC?I’ELEE’E . - L]
" "N=61
30 40 50

AB-FPINV
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N total AB-PriMV =30th percentile = 77 {10%)

2. Taux d'initiation faible mais

Deux profils identifiés:

1. Taux d'initiation élevé mais
exclusivement avec prescription
d’'amoxicilline

systématiguement avec un
antibiotique critique
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Indicateur de BUA en EHPAD
Objectifs: %C3G R EHPAD/ Ville < 2

EEEEEEEEEEEEEEE

Résistance aux céphalosporines de 3e génération chez les
souches E. coli isolées en établissements de santé, en ville
et en Ehpad, France. Santé humaine, 2010-2021.

wn mz2 W3 e NS 06 7 2008 @I Z030 7020

14 s En Ehpad
12
= m— 0 ville
= 1 . :
E 8 — L0 Glablissaments
E de santé
2 4
?
]
Migsi
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: | p— ® Réseay .
N &8935 graie
I b T ] IaI‘_»'..\;I:-l. ‘f,\.;:;.‘!u;e Sains = —_:_.:_—T:E-:—;
| PRIMO POLE

Escherichia coli (urines) | Primo IdF 2021

EHPAD
Domicile
|dF 3,9% (N=85.433) 70 BLSE IdF 13,5% (N=1119)

i Sa dannda

[E%-25%] - _
ARhN) y J
1% 207%] e .
M- 2% : - !
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Restreindre I'usage des molécules G
fort impact ecologique

Trend of the consumption of antimacrobials in ATC group 201 (antibacterials for sysbemic
use ) in the community {primary care sector) in France, Greeos and Netherlands from 1997

to 2020

50 — Franoe
= Gresce
— P etheriande

40

Infections strictement bactériennes
16% Infections virales

28%

pe 1000 inhabat ants and pes day

Ne plus prescrire d’antibiofique
dans les viroses respiratoires

Infections ORL majoritairement virales
56%
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Optimiser I'usage des molécules existantes

Antibiothérapie personnaliseée = Déterminer la posologie selon :
> Diffusion de la molécule dans I'organe cible
> La CMI de la bactérie
> PK/PD
> Objectifs de [C] > [C] prévention des mutants résistant
[C]= CMI x Coef diffusion x 4
> Modalité d’'administration selon objectifs de concentration
» Monitorage par dosage

e /\
CPM IlUM & Q9I| BLSE _ .
Temocilline 6 g en perfusion continue
dans un diffuseur . 6g dans
CMI 240ml/24H00 apres dose de charge
4
¢ /
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Garantir I'accessibilité des
molécules d moindre impact
écologigue

Penicilline G

Extencilline

pivmecillinam

Amoxicilline

Ticarcilline

Piperacilline

Temocilline

Cotrimoxazole

Trimethroprime ....

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Sylvain Diamantis
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Innover dans le développement de nouveaux antfibiotiques

Murépavadine
(POL7080)

Afabicine
(DEBIO-1450)

Ridinilazole

SMT-738

férence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Sylvain Diamantis

épargnant le microbiote
« Targeted microbiome-sparing antibiotics »

Molécule Mécanissme/ classe | Spectre Développe
ment

Inhibiteur de LptD

Inhibiteur de Fab1

Minor groove binder

Inhibiteur de LolC/E

P.aeruginosa

S.aureus

C.difficile

entérobactéries

Phase 3
PAVM a PA

Phase 2
ISST, IOA

Phase 3

Préclinique
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Imact of antibiotics on the intestinal microbiota needs to be
re-defined to ontimize antibiotic usage. Ruppe E et col CMI 2018

m « Création d'un score composite d'impact
Pt ecologigue sur le microbiote digestif
mmmﬁ;ﬂmﬁw « Aredliseren phase 1 (4 pour les anciens)
l — l « Neécessaire pour AMM EMA/FDA
| e T T
e I e T e
- e L e :
EE e el || faut Imposer pour I'AMM un
« éco-antibioscore »:
”m « Impact sur les flores commensales humaines en
e AN canae —Hmeten phase 1
/ ot  Impact environnementale de la fabrication
« Impact environnementale de I'élimination
T ———
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Declaration de liens d’intérét avec les industries de
santé en rapport avec le theme de la présentation
(loi du 04/03/2022)

« Consultant ou membre d’'un conseil scientifique non
« Conférencier ou auteur/rédacteur d’articles ou documents : non
 Prise en charge de frais de voyage, d'hébergement ou

d’inscription & des congres ou autres manifestations : non

 Investigateur principal d'une recherche ou d'une étude cliniqgue: non

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Sylvain Diamantis



Grenoble
réglon Auvergne-Rbbne-Alpes

Déclaration d’ adhésion a ’AMR INDUSTRY ALLIANCE :

Société : .....ovvvveennnnnn. @ La société ne
. souhaite pas répondre
Titre & ..., P EFI)

Jour non

' Notre société respecte les normes de fabrication des antibiotiques
selon les recommandations de ’AMR INDUSTRY ALLIANCE

U'industriel applique des contréles ou un traitement pour atteindre [ 1our [&”NON
la CESE (concentration estimée sans effet)

. Les données de surveillance des Quotients de Risque QR<1 (PEC/PNEC) [_] oul NON

sont facilement accessibles
Des audits externes sont réalisés au moins une fois tous les 5 ans et les
. Jour Bfnon

résultats sont disponibles
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béclaration d’ adhésion a la charte du Bon Usage des Antibiotique One Health SPILF

Société : ........oooeeeunn, @ Lasociéte ne
: souhaite pas répondre
Titre: ...l =
L
' Notre société respecte les normes de fabrication des antibiotiques Jour [&non

AMR INDUSTRY ALLIANCE

' Notre société transfere les dossiers dAMM anciens et les données [Jour &#Non
requises par I'AMR INDUSTRY ALLIANCE aux fondations d’utilité
publique
' Notre société assure une filiere transparente et sécurisée de production
] oul & non

et de recyclage des antibiotiques en France ou en Europe

298
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| 4

Quels criteres de sélection pour mon café ?

{%&STARBUCKE

TARBUCKS

tamiligy

., RBUCKS'

TARBUCKS

RBUCKS

v Pas cher v Tres cher v Tres cher
v Pas bon v Tres bon v Tres bon
v’ Pas écologique v Facile a faire v Ecologigue
v Pas éthique v Pas écologique v Ethique
v’ Pas éthique

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Sylvain Diamantis
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Freins et levier

* Freins :
> Culture des médecins Francais : Thérapeutique vs Prévention
» Croyance en |l'industrie
»Opposition CHU des mégalopoles vs CHG

* Leviers:
»>Succes des politiques de switch en ville comme a I’ hdpital
» Optimisation des anciennes molécules
»Essoufflement du business modele des antibiotiques a large spectre
»Nouvelle culture de I'écologie , de la consommation et de la sobrieté

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Sylvain Diamantis 300
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Propositions

Industrie : Médecins

 ATBecoscore « Stop aux ATB dans les viroses

« Charte industrie AMR industrie Alliance * Epargne des molecules a fort impact

fére

o o , \ écologique
Garantir I'accessibilité des molecules a

_ _ , , « Optimiser I'usage des molécules existantes
moindre iImpact écologique

« Comportement de consommateur

Innover dans le développement de « ecoresponsable »
nouveaux antibiotiques épargnant le
microbiote .

Patients:

« Targeted microbiome-sparing antibiotics » .
* Information

Loi industrie verte ) ,
 éducation

nce Eau&Santé 2023 | Session 3 | Sylvain Diamantis
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es aux biocides :
age des etablissements

)n du changement de

aren Vancoetsem!
e-Rhone-Alpes
-Ferrand

des infections ossociées aux 50ins


https://www.graie.org/graie/graiedoc/doc_telech/8e_conf_eau_et_sante/Presentations_completes/
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Olivier Baud est médecin hygiéniste et infectiologue au CHU de Clermond Ferrand.

Membre du CPias ARA, Centre d'appui pour la Prévention des Infections Associées aux Soins, il s'intéresse
en particulier aux alternatives aux biocides pour le nettoyage des établissement hospitaliers et a pris part
d la rédaction d'un Guide Eco-Nettoyage publié en mai 2021.

Résume

Au cours de cefte présentation, les objectifs du bio-nettoyage en établissement de santé seront présentés, les intéréts de la chimie
pour I'entretien des surfaces seront discutés et les méthodes d’éco-nettoyage en établissement de santé seront exposées.

L’enjeu du guide éconettoyage publié et diffusé dans tous les établissements il y a maintenant plus de deux ans, est de faire
changer les pratiques.

A I'occasion de cette rencontre, Olivier Baud a fait une enquéte aupres des établissements de la région Auvergne-Rhdne-Alpes. |l
nous partagera cet état des lieux régional, avec une description des établissements ayant mis en place une méthode d’éco-
nettoyage, les modalités de mise en oeuvre de I'éco-nettoyage (et les secteurs concernés), les difficultés rencontrées et les
avantages ou bénéfices identifiés.
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Utilisations des biocides Alternatives aux
en etablissement de sante biocides pour les sols
« Sol » Microfibre et eau
» Surfaces hautes . Vapeur
- Evacuations : siphons, toilettes - Méthode mécanisée
« Dispositifs médicaux (monobrosse et
> Micro-organismes autolaveuse)
» Mycobactéries
» C. difficile

» BMR BHRe
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Point de situation en Auvergne-Rhone-Alpes

Méthode : 15 sept. 23

« Questionnaire en ligne ouvert aux 399 établissements
sanitaires

» Hors ESMS
« Période de recueil du 15 sept aul5 oct 2023

« Eco-nettoyage en place ou en réflexion
> détail de la méthode
» date de mise en place

TR Ly

Frrdnser iz #nede s d e

i

L' ECO-NETTOYAGE,

Pour faire le point, nous vous proposons un [questionnaire] (10 & 15 minutes).
Merci a tous ceux qui ont déja participé.

Dead line : 15 octobre 2023

En s de guestion oo dilficulen cortachazrous 04 7

A Fattention des Equipes Dpérationnelles o Hygigne de |a région Auvergne Ritne Alpas

LES S RIS EER ELE R A ) LR S PP TR T
A Fadaitur g wdinorade. r2 RasRpones s Bsor et B dak v ke o pla e mtiwage cansles ma e b b okl ek g B8
Coftmarg sy ok B AT DNt pRgeclone a Tk 2o roieyas « perveths L I WRET R Foprerdsaciont Eaonpaimrer Lk i sanerl de sk qlserter e biins e

bqnshein gedcyme nadeas pavnapadwpl ko b ged Dim= 0100 padon meen- plnam-s e sl mr Heseas
Wik W SO A A R Rt At U b SO A A PR TR s e T e ke sl b ol er g s

;;;

Vous vous questionnez sans doute... nous aussi !

> microfibre et eau 2 oct. 23

> secteurs concernés

> méthode de mise en place
> difficultés rencontrées

» avantages

> inconvénients

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Olivier Baud
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Rsulfqts

62 etablissements repondants g - -
{ f / 3
« Répartis dans 11 départements \ L. ;“afw;\wjﬁ/c; Z

* Type d'établissements : P e N N R 4}
" privé 24 “g 12 5 {:.‘11“# ,: J v AL

= pU blic 35 e o , ) ._ﬁr_,:- 1
ﬁil AN g{ -"-'_T%_.J-L._HL 3. 5-‘ »
= psph 3 . il b

. , : i 3 L 5 | s, q\_f
* Tallle des etablissements A | A
= <100 lits 12 E@J ¥
= 100 & 200 lits 17 N
» 201 & 300 lits 13 - PN
= >300 lits 20 -

férence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Olivier Baud
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Méthode éco-nettoyage

* Non :12 (19,4%) dont 1 établissement qui a abandonné car
controles non satisfaisants

* En réflexion : 10 (16,1%)(sols sans chimie pour tous dont 3 avec la
vapeur)
- Oui : 40 (64,5%)
» 34 :sols sans chimie dont 15 avec la vapeur
> 5 :vapeur
> 1 :autre méthode

« Aucun établissement repondant n'utilise la méthode sans
chimie pour les surfaces hautes
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Les biocides sont-ils encore utilisés

« Parmi les 40 établissements qui utilisent une methode sans

chimie Sanitaires Nt Eidénge
> 6 n'utilisent plus de biocide surfaceShdu’{es
» 34 utilisent encore des biocides Zem. Féticeniambres
« Circonstances d'utilisation des biocides s:::f"'ﬂpc',,f IS gfianave
alt ernance

souillure

Eco-nettoyage, comment ?

« Si utilisation de la vapeur (20 — 50%) dans quelles circonstances

> Bio netftoyage approfondi :13 (65,0%)
> Quotidienne : 5 (25,0%)

> Départ:3(15,0%)
> PCH (1), BHRe (1), ICD (1), Gale (1), Immunodéprimé (1), surface tissus (1)

« Pour 4 (10,0%) établissements, le bionettoyage sans chimie est utilisé en
alternance avec des produits (biocides)

férence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Olivier Baud
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A I'origine de la

Eco-nettoyage, ou ?

demarche
» Dans tous les secteurs: 33 (82,5%)  * L'EOH seule : 32 (80%)
etaplissements . EOH + autre : 13 (32,5%)
« Dans 17 (42,5%) établissements > Responsable/équipe bio-nettoyage : 6
selon les secteurs > Direction : 1

> Blanchisserie : 1
> Logistique : |

« Sans I'EOH : 4 (10,0%)

> Direction : 3
> Responsable bio-nettoyage :1

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Olivier Baud
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Difficultés a la mise en place 21 /46

Adhésion des professionnels, I'adhésion n'est pas totale, encore trop de fausse croyance sur I'eau
qui ne nettoie pas les sols.., formation - difféerents sols, barriere psychologique (I'eau ne désinfecte
pas), Importance de la formation, Adhésion parfois difficile des agents qui sont choqué&s sur le
principe méme de nettoyage sans aucun produit, Mais gl bolemem eco- neTToyoge ap > par
les équipes, frein des agents de service hospﬁoher e S| lles

pour maintenir cette Mgk ode a e sur
ur les agents,

Uy
I'efficacité de la méth ﬁ;
re 50iNs, dans certains

accompagnement sur
services, I ues-or refrg c’rcmres - retour de SOl ar deux cadres de sante,
refus de g * Cil lon les sols weifficulté a informer tous les agents,
les agen Mps pour que les équipes visualisent les
hongemen’r des pratiques) crainte du

oner

avantag
re Ul nettoie et pas l'eau, les
: ce, mais les multiples
er les i-ems re cen
Incompréhension de h ﬂce de aecd des sols avant mise en
place «ca force sur les e u >> o) n rcgr lis€e. zone de détergence pas realisée,

ssionnels effecteurs,
peur du changement, penode covid.

NT |

professionnels ont I'impression que le
rencontres permefti
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Accompagnement par le fournisseur
* Qui : 26 (65,0%)

> Formation pratique des équipes :14
> Procédures/Fiches techniques seulement : 2
» Formation pratique des équipes + Procédures/Fiches techniques :10

* Non : 14 (35,0%), dont 5 auraient préferé étre accompagnés

Durée de 'accompagnement
« Contfinu:5
* Quelques jours : 9
« Quelgues mois : 8
« Quelgues heures : 4
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Ipcf

Diminution de la consommation Diminution de la , .. ) .
des produits chimiques consommation d’eau Realisation d’economies
Oui mesurable 15 5 12
Oui non mesurable 23 16 8
Non 0 8 /
Ne sait pas 2 11 13

Usure et donc efficacité des microfibres utilisées pour le nettoyage des sols non mesurable. La formation/accompagnement par le
fabricant est indispensable aupres des agents. - A ce jour, lors des mises a jour annuelles des agents sur le bionettoyage, aucun retour
négatif n'est constaté sur le lavage des sols a la microfibre et eau caril y a eu cette formation accompagnement par le fabricant. Pour
l'instant, nous sommes encore en réflexion parce que la direction met un bémol sur le colt des bandeaux microfibres réutilisables 80 fois
seulement. Donc, nous la mettrons peut-étre en place qu'au bloc car nous avons des soucis de sols collants. Nous avions déja tout le
matériel nécessaire mais le personnel est retissant a ne plus utiliser un DD pour les sols malgré les démonstrations. Le coUt élevé des
bandeaux de sol haute performance peut étre un frein a la mise en place de cette fechnique - un renouvellent tous les 6 mois des
bandeaux est difficilement fenable. Pour réaliser des économies, il ne faut pas compter 'achat du nouveau matériel | Matériel
commun aux différents services pour un meilleur investissement des agents. La consommation d'eau n'a pas diminuée car on était déja
a la prée-imprégnation. Certes, gain financier car plus d'achat de produits mais achat de franges plus cheres et renouvellement de ce
stfock nouveau.
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Démarche de mise en place

Choix de la méthode
« EEOH seule : 8

« Un groupe de travail mulfidisciplinaire incluant des hygiénistes : 29
« Autre . 6

Avant la mise en place::

Guide de I'ARS ARA : 25

Contact avec le CPias : 5

Rex avec un autre établissement :17

Formation : 4

Période d'essai avec les équipes : 28

Avis de la médecine du fravail : non = 31, oui = 3, ne sait pas = 6

Prestataire de bionettoyage ?
« Qui:lé
« Non: 34

férence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Olivier Baud
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Depuis quand ? Indications de la vapeur
Vapeur utilisée depuis : lorsqu’elle est utilisee

* 1abans:10 é’roblisser.nen’rs poanue"emenf

« 6a 10 ans: 7 etablissements &

- 11 & 13 ans : 2 établissements “Arim

epf
\mmunod P

Sans chimie depuis : .

* Moins de 5 ans : 37 établissements depaﬁ’B‘ﬂVed\

« 7 ans : 2 établissements fissU fon

APPIG e
ounalse
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Avutre étude : Hauts de France éte 2023
Methode

« Questionnaire court déeématérialisé (9 questions)

« Testé aupres de deux collegues de terrain pour
validation

« Envoyé a tous les établissements de santé et
meédico-sociaux de notre annuaire

* Premier envoi en aoUt 2023

« Relances par mail les 12/09 et 17/09

2. Votre structure est :

Plus de détails {F Apergus
. Un etablissement sanitaire 758

. Un établissement médico-social 94

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Olivier Baud 318



graie

POLE. =
EAU ETERRITOIRES

Autre étude : Hauts de France été 2023
Résultats

4. Au quotidien, quelles methodes utilisez-vous pour nettoyer les sols de votre etablissement ? 5. La détergence des sols par microfibre et eau ;
(plusieurs réponses possibles) (plusieurs réponses possibles)
Plus de ciétails Plis de détails
o0 ]

Vous ne connaisser pas cette te.. 21 n

@ Détergent seul 37 80
. Détergent-desinfectant en systé.,. 39 7
gen is 1) 80
Vous en avez entendu parier 38
@ Alternance détergent seul/déter.. B9 60 0
50 Vous &tes réticent 4
® vopeur 23 40
40 Vaus etes interessa 18
. Détergence par microfibre et eau 35 Eli
3 Vous auries basoin d'étre formé 60
@ luto-laveuss avec sau 86 . 20
= Aucune des réponses ci-gessus 32
10
@ cutre 7 1
0 0 _—
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Avutre etude : Au National

LES PROFESSIONNELS DE LA P‘H‘E\'%HT!OH DES INEECTH:IHS
- S En national (550 repondantsS) : 49% sont engages dans Eco-nettoyage

el < _ ARA (92 répondants) : 66 %
e LI Occitanie (123 répondants ) : 55 %
' e Normandie (55 repondants) : 42%

,;I:; TR IDF (82 répondants) : 33 %
70% e

18 poir e BErmllion deagepn

Les engagements a développer
AUVERGNE RHONE ALPES

Au moins 30 % L'éco-nettoyage (entretien sans chimie) des sols 66%
o

\ des répondants

L'abandon de I'eau de javel 77%

» Eco-nettoyage Le tri des déchets 76%

¢ Réducteurs de débit sur I'eau ) . e
Les fontaines a eau réfrigérantes 45%

* Réduction de 'usage des

lingettes a UU Les réducteurs de débits sur la robinetterie 27%

Le bon usage des gants 73%
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Conclusion

« Une dynamique favorable a I'abandon des biocides

« Un nombre non négligeable d’'établissements deja engagés au prix
d’'efforts importants

« Les biocides gardent une place dans le bio-nettoyage en établissement de
santé

« Une enquéte complémentaire est nécessaire pour décrire les pratiques des
etablissements medico-sociaux (973 établissements)
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» en place vis-a-vis
1 aux perfluores
=-Président a la Métropole
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Pierre Athanaze, Vice-Président de la Métropole de Lyon en charge de I'Environnement, de |a
protection animale et de la prévention des risques.

Forestier et paysagiste de métier et désormais Vice-président de la Métropole de Lyon en charge de
I'Environnement, de la protection animale et de la prévention des risques, mais aussi des fleuves, de la
biodiversité, des grands parcs, de la santé/environnement et de la végétalisation, Pierre Athanaze a été
pendant plus de 30 ans un militant écologiste impliqué dans de nombreuses associations : LPO AURA
(présidence régionale), FNE (secrétaire nationale), Maison Rhodanienne de I'Environnement (Président),
Association pour la protection des animaux sauvages (Président).

Il a également été représentant des associations de protection de la nature au sein de I'ONCFS, a co
fondé Foréts sauvages et piloté la rédaction de la stratégie nationale en faveur du Grand tétras 2012-
2021 pour le compte du ministere de I'écologie.

Résumeé

Les compétences en matiére de pollutions industrielles sont partagées entre Etat et collectivités.

Face a la problématique PFAS mise en lumiere en 2022 et en complément des actions conduites par la préfecture et I'Etat, la
Métropole de Lyon a mis en place une stratégie d’amélioration de la connaissance, de suivi de la pollution, de prévention et de
protection de la population. Pour celaq, elle déploie et finance plusieurs actions notamment avec I'Institut scientifique de Fos-sur-Mer

et le CLARA.
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Les PFAS: Per- et Poly-FluoroAlkyléeS

- Des milliers de composés chimiques synthétiques
(+ de 12000)

« Utilisés depuis les années 1950:
> Propriétés antiadhésives,
> Propriétés imperméabilisantes P

Niveau élevé de certitude : . e
------ Miveau faible de certitude ﬁ o Maladie thyroidienne

» Résistance a la chaleur OB ... e de cholestira

Effets sur le développement
> ETC de I'enfant & naitre

Polyfluoro- |§
alkyls o

>
=
S
2
S
Q
<
Q
w
IS
9
2
qQ
R}
<
S
d
9
Q
<
5]
S
I
<
3
A
L
S
~
s
)
BN
1<)
<
]
[S)
<
]
o
N
S
S
A

« Préoccupation croissante des scientifigues pour fetard de développement ;’“"?‘f Lésions au foie
leur toxicite et persistance dans I'environnement | aconse rsduite

aux vaccins

» Perturbateurs endocriniens (puberté précoce, Faible poids  la

naissance

maladies thyroidiennes, etc.) obesite
» Cholestérol et obésité Puberts précoce

/
Risque accru de fausse-couche

Cancer du rein

) Maladie
inflammatoire de i
I'intestin (colite ulcéreuse) *

Cancer des testicul

"\ Délai de grossesse plus long 1 | 1

> Problémes reproducteurs (fertilité, développement — fereceemedesesess™ [ 1

| i n Hy{:qcrtendsioprrééclampsrite’ le) | ]
“Nombre 5F mobiliE taibles des 1 laugmentation de la pression arterielle) |
Mombre et mobilite Taibles des 4 9 P !

dU f%-l-us' eTC') spermatozoides '1 | due & la grossesse [ ;J,\L ;
[ ' F o -
» Cancer (prostate, reins, testicules, etc.) D &

> Etc.
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Les PFAS dans la Métropole (1)

-« Découverte » de la problématique au cours de I'émission « Verts de  [RASIRNEGLIC S
rage » le 12 Mai 2022 P,i%_‘-—_L_'---:“f*r’ﬁ'T_S BL|
ETERNELS =l e

- La plateforme chimique de Pierre-Bénite a contaminé I'eau, les sols :
et les habitants o

Source: francetv.fr

« Courant 2022:

> Des analyses complémentaires eau/air/sols confirment |la forte
contamination de la zone et des captages utilisées pour I'eau potable

> Arrétés préfectoraux: campagnes de mesures complémentaires
autour de la plateforme et arrét de I'utilisation des PFAS au 31/12/2024

> Interdiction de consommation des oceufs de plusieurs communes

« Mars 2023: la Métfropole lance un plan d’action pour mieux connaitre s smeoicon
I’ampleur du probleme sur la population et I'environnement et lutter
contre cette pollution

326
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Les PFAS dans Ia Métropole (2)

Pre aux lles sf
Graiide Bordisre

« Pollution aux PFAS constatée au sud de la Métropole et N
suspectée ailleurs sur le territoire: Lo

Coris - Charnaiss

Cripiaux-Lharmy
> Eau: Rhéne, nappe phréatique (eau potable, irrigation), R
effluents domestiques, industriels, pluvial...
» Sols et air
> Alimentation (ceufs, poisson, mache)

> Habitants

— Mayzian - Garsnnas

- Responsabilités de I' Etat : Réglementation nationale, suivi
des rejets de la plateforme de Pierre-Bénite, contrdles ICPE,
préconisations a la population (produits alimentaires),
comité des élus.

Saind-Priest - 4 Chénes

Mions - Soas Ia Bochs

Youries et

« Responsabilités de la Métropole : Prise en compte dans ses My
compétences (eau potable, assainissement, déchefts);
transparence et action volontaire.

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Pierre Athanaze
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Strategie métropolitaine - 1/3

Adoption en mars 2023 (delibération), et visant G : -1'*1:-':'-‘-:‘3*5"' CI_ AR A

L . . . : 3 :' Inshh,l’remcﬂo en |t
» Améliorer la connaissance et |le suivi de |a pollution, mamnnmancempauuums ' wgﬁ“g&ﬁ?ﬁ@;&‘

4._-_. E 32 RHONE - ALPES

> Prévenir la pollution et protéger la population.

Axes de travail impliquant les services/compétences de la métropole:
> Foncier (sites pollués)

» Eau potable et assainissement

> Déchets

> Santé

> Développement économique
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Strategie métropolitaine - 2/3

« Suivi de 20 PFAS:

» Captages d'eau potable
> Enfrée/sortie des stations d’'épuration

- Etude de solutions de traitement

« Intégration des PFAS dans I'autosurveillance des industriels
identifiés comme prioritaires - Plan Micropolluants : réduction
des rejets, substitution, traitement

. Etude historique de la pollution potentielle des sols

«  Mesures complémentaires dans I'air (ATMO)

-  Mesures des fumées et cendres d'incinérateurs (DD)

equ

DUGRANDLYON 229
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tqiégie meétropolitaine - 3/3

- Développement de la connaissance: présence dans

I’environnement, imprégnation de la population, tfransferts vers I'homme,
impacts sur la santé

2 études partenariales : avec I'Institut Ecocitoyen et le CLARA
«  Accompagnement avec Axelera (toxicité, recettes
alternatives) et le pacte Vallée de la Chimie (usages de I'eau)

« Soutien d'une évolution des cadres législatifs européens et
nationaux

* Information et implication des communes et des citoyens

- Lien specifigue avec le monde agricole e QL
DUGRANDLYON
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Présence dans
I'environnement & les
produits de
consommation (vecteurs)

« Etude des spécificités du
territoire : historique
globale (présence
d’industries, incendies,

Mesures dans les captages d’eau potable
Mesures en amont/aval des STEP
Mesure des effluents de 1000 industriels (plan micropoll.)

+ Bibliographie lien cancer-
PFAS

« Etude d'échantillons de
tissus cancéreux

Prélevements atmosphériques
Prélévements en sites d’incinération

accidents, traitement des » Participation citoyenne,
déchets industriels...), _ _ travail sur les messages de

« Hiérarchisation des
secteurs

* Prélevements sur les
terrains métropole

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 3 | Pierre Athanaze

* Mesures environnementales a Fos-sur- « Etude du tfransfert vers I'humain

Mer et Lyon

prévention

« comparaison de la bio-imprégnation

« Travail sur les méthodes de d’'une population riveraine/non-

prélevements

riveraine " METROPOLE
» Estimation les différentes sources
possibles (questionnaires modes de GRAND ALl
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Collectivités et organismes publics

« Organisatfion de réunions avec les maires des
Po“um:fnl orés communes concernées
aux pertiu

Firnpsect
||‘:Llh| r“ I'll'tut mpac

i powir bes particulier

* Parficipation aux comités de suivi organisés par
les services de I'Etat

Grand public :

« Plaguette grand public (en Mairies et Maisons
de la Métropole)

« Page web

https://www.arandlyon.com/services/sante/pr
evention-pollution-des-perfluores

« A venir: vidéo d'information
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SESSION 4 - ATELIERS

hangement dans la sphere

eolia

e stratégie locale de réduction des
e - Reseau regional Effluents Non

oservatoire de recherche intégrée
Ju projet Comedia sur la Métropole
au - Anses, Yohann Lacotte - Promise,
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* Incitation au
l'action

experiences sur la co-
dispositif de sensibilisation aux
lans I'eau a destination du
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Cadre et contexte du pro;ei

Un partenariat entre un acteur privé
et un acteur associatif de ~ TRl
'’éducation & I'environnement et au e 4

développement durable

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 4 | Présentation de I'atelier 1 336



graie

EAU & TERRITOIRES

Le projet en bref

Les GRAINE BFC et ARA s'associent a Veolia Eau afin de
développer sur leurs territoires :

« uUn programme d’'actions de sensibilisation sous forme
d’'ateliers d'accompagnement au changement des
pratiques a destination du grand public mais aussi des
professionnels (industriels, arfisans,...)

* une journée inter-régionale d’'échanges et retours
d’'expérience sur la thématique

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 4 | Présentation de I'atelier 1 337
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Pourquoi ?

(OMPRENLRE

GCénérer le passage a l'action par la
proposition d'actions concretes de reduction
d'émission de micropolluants a la source
tout en prenant en considération le REX
(projets de recherche des annees 2010)

Accélérer |la prise de conscience des enjeux
lieés aux micropolluants dans I'eau

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 4 | Présentation de I'atelier 1
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Planning initial du projet
ComeEl s PSS

® Constitutiond'un ® Deéploiementde 24 ® Developpement du
comité de suivi ateliers grand public programme a
multi-acteurs sur les 6 territoires destination des

® Co-constructiond'un pilotes publics
programme a ® Mobilisation des professionnels
destination du grand acteurs pour une
public journée inter-

régionale

d'échanges

Y - T - Y < S

Nov.21 AR22 VA 22 Er SEMESTRE23 2¢ne SEMESTRE23
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Planning global du projet realisé

e Mobilisation des

e Constitutiond'un o Déploiement de 24
comité de suivi ateliers grand public acteurs pourune
multi-acteurs (3 sur les 6 territoires journee inter-
réunions et une a oilotes re,glonale
venir) e [térations pour d'échanges

e Co-construction d'un valider 'atelier (CT e Developpement du
programme a Graine/Veolia puis programme a
destination du grand validation comité destination des
poublic multi-acteurs) publics

professionnels

o e o

Nov.21 AR22 VA22 Er et 2éne SEMSIRE23 20247
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Des expérimentations dans des territoires
tres différents (plus de 20 ateliers)

Syndicat Intercommunal de la Territoire du Syndicat Mixte du Ville de Clamecy
Grande Plagne (73 - Savoie) Bassin Versant de I'Arroux et de Nevers Agglomération
la Somme (71 - Sabne-et-Loire) (58 - Nievre)

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 4 | Présentation de I'atelier 1
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Les ateliers (1/2)

férence

Durée de |'atelier : 2h30 (adaptation en 2h possible voire
maraudage)

Durant la phase de test, le public était constitué de familles qui
sont venues avec les enfants (minimum 6 ans)

Le format est participatif, ludigue.

Nous sommes attachés a une pédagogie positive, ni anxiogene ni
culpabilisante.

L'atelier doit pouvoir se derouler en intérieur ou en extérieur avec
du materiel transportable. Pour des raisons d’animation, nous
imitons le nombre de participants a 20 personnes par atelier.

Eau&Santé 2023 | Session 4 | Présentation de I'atelier 1 342
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Les ateliers (2/2)

5 Ysequences”

un débat mouvant pour questionner les représentations
une reconstitution du cycle de I'eau local pour comprendre
par ou “rentrent” les micropolluants dans le cycle

®* une chasse aux produits pour comprendre ou se trouvent les
micropolluants a la maison (pollution domestique)

®* unjeu deslabels pour se repérer dans la forét de labels des
produits de consommation

* une séance de fabrication de produits maison simples ef
efficaces

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 4 | Présentation de I'atelier 1 343
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OBJECTIFS DE L'ATELIER

- Réfléechir aux leviers a mobiliser pour la mise en place d'une

stratégie d’action micropolluants fransversale et multi-acteurs
a l'échelle d'une collectivité

» A court terme pour faire face a une situation

d'urgence sanitaire lieée a une contamination diffuse par
une substance émergente et toxique

» A moyen/long terme pour faire évoluer les pratiques et
prévenir les risques associés aux rejets de micropolluants
(principe de précaution)

- ldentifier les compétences et les acteurs a impliquer, leurs
champs d'actions et les hiérarchiser

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 4 | Présentation de I'atelier 2 345
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OBJECTIFS DE L'ATELIER

» Esquisse d'une stratégie d'action @

micropolluants MESURER LE
RISQUE

(2)

REDUIRE A
LA SOURCE
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» Djordjevic et al. 2023

« https://doi.org/10.1038/541576-023-
00649-y

« Fnad mmportjeaot
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Une impulsion vers une surveillance One
Health de I’AMR en France

Feville de route interministérielle 2016 de maitrise de I'antibiorésistance

E ! COMITE INTERMINISTERIEL POUR LA

prorint S y—r SANTE

irisog Poveris MESURE 10 - Améliorer la lisibilité de la politique nationale de surveillance
de l'antibiorésistance et des consommations antibiotiques, et de ses
résultats.
#‘”‘ Action n"27 ; Communiquer annuellement sur les données de consommation et de résistance
e auprées du public et des professionnels selon une approche « un monde, une
'.,..,ISJJ-M seule santeé » ("One Health"), en privilégiant les indicateurs communs,
—— b

Action n°28 :
MESURE 11 - Développer de nouveaux indicateurs et outils de surveillance

1" REUNION DU OOMITE INTERMINISTERIEL POUR LA SANTE
par une meilleure exploitation des bases de données

RASITRISER LA RESISTAMCE BACTERIENNE ALY ANTISIOTIQUES

Action n°29 : MNormaliser et ouvrir les données de laboratoires sur l'antibiorésistance.

Action n°30: Développer au niveau national et européen de nouveaux indicateurs (globaux et
specifiques) visant @ mesurer |'antibiorésistance et 'exposition aux antibiotiques
conjointement chez I'homme, I'animal et dans I'environnement.

13 GRANDES MESURES INTERMINISTERIELLES
A0 ACTHONG

17 mwemire 2ills
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P

PROMISE

AMR-Env — surveillance des eaux

de surface

Entrepot commun de données

Analyses intégrées
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COMEDIA-Lyon

Comprendre I'émergence et la diffusion de I'antibiorésistance d’un point de vue One Health, a
I’échelle de la métropole lyonnaise

Objectifs

1. Cartographier la résistance aux antibiotiques chez ’'homme, I'animal et
I’environnement dans les differentes zones de la metropole de Lyon

« Hotspots, qui se recoupent ou non entre secteurs

2. Expliquer la diversité des resistances observées en lien avec différents determinants
« Consommations d'anfibiotiques
« Conditions de vie (e.g. structures familiales, animaux domestiques, voyages)
« Determinants socio-démographiques (e.g. densités, acces aux soins, etc.)

3. Evaluer le role des eaux usées urbaines et hospitalieres dans la dissémination de la
resistance dans I'environnement

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 4 | Présentation de I'atelier 3 353



graie

EAU & TERRITOIRES
| i

Partenaires

ANSES - Agence nationale de sécurité sanitaire de 'alimentation, de I'environnement
et du travail, laboratoire de Lyon

* Hospices civils de Lyon, Centre international de recherche en infectiologie
« Graie - Groupe de Recherche Animation fechnique et Information sur I'Eau
« Université Jean Moulin Lyon 3, UMR 5600 - EVS (Environnement Ville Société)
« Université Claude Bernard Lyon 1, Laboratoire d'écologie microbienne

En collaboration avec le méta-réseau PROMISE et lo métropole de Lyon

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 4 | Présentation de I'atelier 3 354
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APPEL A PROJETS 2023
SHAPE-MED@LYON Actions de Recherche

Appel a Projets STRUCTURANTS 2023 SHAPE-Med@Lyon
Cahier des Charges

Date de soumission : 25 septembre 2023 a 17h00 (CET)

« Projets transdiscipliaires

« Lyon - St Etienne

« 400 K EUR

« Réponse attendue d’ici fin 2023

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 4 | Présentation de I'atelier 3 355
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Questions pratiques en lien avec le volet
environnemental (eaux)

« Echantillonnage
> QU prélevere
» Quelle granulométrie (bassin versant vs unité administrative)
> Criteres pour choix des STEPs?
> A quelle frequence? Sur quelle periode de temps?
> Qu'est-ce qu'un échantillon d'eau représentatife
> Sur quels dispositifs de surveillance en place s’appuyer

* Indicateurs
> Quels indicateurs de la santé des écosystemes vis-a-vis de I'AMR?
> Quelle cible: géne, bactérie, microbiome, résidus d’AB

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 4 | Présentation de I'atelier 3
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Atelier 3
* Objectifs :
> Progresser vers I'opérationnalisation d’'un Observatoire One

Health local de I'antibiorésistance, en particulier pour le volet
environnemental (eaux)

» Stratégie d’échantillonnage
» Choix des indicateurs d mettre en ceuvre

- Echanger sur l'intérét et les limites de la démarche One Health a
une echelle locale

- Discuter des outils et activités a prioriser pour I'Observatoire, ainsi
que de l'interéet pour les acteurs de I'eau de s’y impliquer

Conférence Eau&Santé 2023 | Session 4 | Présentation de I'atelier 3 358
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Le Green Data for Health

MINISTERES
TRANSITION ECOLOGIQUE
COHESION DES TERRITOIRES

Action 18 du 4° Plan national santé-environnement (PNSE4), incubée a MeR O ENERGETIQUE
I’'Ecolab du Commissariat général au developpement durable (CGDD).
© CONSTAT

Les bases de données environnementales existantes ne sont que peu mobilisées pour
falre émerger des associations entre expositions environnementales et pathologies, et
ainsi ameliorer les connaissances sur I'impact sanitaire des facteurs environnementaux.

® OBJECTIF

Le Green Data for Health vise a améliorer la mobilisation et la valorisation, par les
acteurs de la recherche et de I'expertise, des données environnementales au service
de la santé-environnement (selon une approche One Health).

® OFFRE DE SERVICE

Catalogue de ressources

N Quverture au grand public du
site en ligne en fin 2022, pres de
20 000 consultations.

N Catalogue de données : 150
ressources référencées et de
nouvelles en cours d’ajout (dont
de biodiversité).

Outils juridiques

N Une ressourcerie de 20 fiches
juridiques en ligne sur les notions
du droit de la donnée.

N En cours : un outil juridique
d’auto-diagnhostic et une charte
pour favoriser l'ouverture des
données.

Le Green Data for Health bénéficie d'une gouvernance partagee,
Incluant : Etat (écologie et territoires, santé et recherche), organismes
de recherche, agences et operateurs et Health Data Hub.

M green-data-for-health@developpement-durable.gouv.fr

L] https://gd4h.ecologie.gouv.fr/
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N Communauté de la donneée en
santé-environnement : 450 membres.
N 1° appel a projets (HDH), 4 projets
de recherche accompagneés.

N Challenge GD4H : 15 défis réalisés
avec la mobilisation de 150 bénéevoles.

N Formation citoyenne sur la donnee
en santé-environnement (HDH).

N Groupe de travail sur
I'iInteropérabilite des données (CNIG).
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PROMISE, a One Health meta-network to fight
PRBM'SE Antimicrobial Resistance (AMR) in France

rofessional community
network on antimicrobial resistance

Yohann Lacotte, Elodie Pfender, Olivier Barraud, Christophe Dagot, Bruno Francois, Marie-Cécile Ploy

PROMISE, the professional community network on AMR:

Strengthen
surveillance /S

Incubate
Data

25 professional networks + 42 research units emerging e

networks

One Health coverage

Be International

9 ObjeCtiveS stronger outreach

To build interactions between actors usually working in silo
To share practices, expertise and knowledge,

To act in a coordinated way to fight AMR more efficiently. Q s

L

Our deliverables:

Data

Common data warehouse for AMR/AMU

survelllance data E. .2

Transformer
The PROMISE data warehouse

. Crossing surveillance data to investigate correlation between

| resistance and usage in France
: 12 networks involved
O bacterial species
| =7 5 resistance families
. Training on AMR and One Health Pan-sensible profile
10 years of data
[

Health approach”

AMVR &
One Health

Network for preclinical research In
antibiotic therapy o
P - Training course “AMR & One

/ modules

Network for AMR monitoring in the environment
31 speaker

S 110h remotely, 100% digital

+ 2 MOQOCS as educational support

Relative abundance of intl1 gene
(norma lised by the bacterial

Ratio of ESBL-producing E. coli

Public Health,
AMR &

HECIEEn " Université Wniversité {' INSTITUT
= ) 1/ 4 de Limoges de TOURS PASTEUR

TBX agar plates

19 research units
.

2 common indicators 3

@: g @@ " "‘% 5] =\ a :
[ ] [ ] [ ]
. » [ ]
Standardization of protocols xaur e ousekeeping gene present inall bacteria R%M IS E Visit our website:
TWBLE. el in ene, used as a proxy for resistant bacteria

Professional commum
network on antlmlcroblal resistance

, https://twitter.com/ProjetPromise

LE GRAND PLAN
DINVESTISSEMENT m

i Inserm
Programme prioritaire de recherche I l
@

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

Antibiorésistance

\ | La science pour la santé

From science to health



https://twitter.com/ProjetPromise
http://www.linkedin.com/in/méta-réseau-promise

dhocquet@chu-besancon.fr christophe.dagot@unilim.fr

W

ER%MISE

Universiteé
de Limoges

N
2
rofessional community ‘

network on antimicrobial resistance UNIVERSIT E ,
BOURGOGNE FRANCHE-COMTE

AMR-Env: A New French Network Dedicated To The
Antimicrobial Resistance (AMR) In The Environment

AMR-ENV is a new French network dedicated to the AMR in the environment, initiated within the PROMISE framework (see bellow) .

Rouen :
e v R "‘ 19 research units 4 existing networks

Nancy :

* UMR 7564 - Laboratory of Physical
Chemistry and Microbiology for the
Environment (LCPME)

Paris region:

* LNE - French national laboratory for
metrology and assays

* UMR 7619 - Environmental Laboratory,
Transfers et Interactions for hydrosystems
and soils (METIS)

* UMR 196 - Centre for Population and
Development (Ceped)

Dijon :
e UMR 1347 - Agro-ecology
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Besan¢on :

* UMR 6249 - Chrono-environment
Orléans:

* BRGM - French geological survey

Lyon :

« UMR 5557 - Microbial Ecology

Poitiers :

* UMR 7285 - Institute of
Chemistry of Poitiers : Materials
and Natural Resources (IC2MP)

Montpellier :

* UMR 5569 - HydroSciences (HSM)

e UMR 5290 - Infectious Diseases and
Vectors: Ecology, Genetics, Evolution,
and Control (MIVEGEC)

* UMI 233 - Translational research

i,

Niort :
* ANSES (Agency for Food,
Environmental and Occupational

© >@THE
WATER

Health & Safety) - Ploufragan applied to HIV and Infectious Diseases
laboratories (TransVIHMI) AG E N C I ES
 UMR 248 - Marine Biodiversity,
Limoges : Exploitation and Conservation
(MARBEC)

* UMR 1092 - Molecular support
of resistance and therapeutic
innovation (RESINFIT)

* UMR 5554 - Institute of Evolutionary
Science of Montpellier (ISEM)

One of AMR-Env objectives Is to demonstrate the feasibility of a routine surveillance system in France to monitor AMR In the environment.

This feasibility study relies on the selection of appropriate indicators and proxies to monitor AMR as well as a standardization procedure
for sampling and analysis to make data generated interoperable.

* The ratio of ESBL-producing Escherichia coli over total Escherichia coli,

3 indicators * The relative abundance of intll gene,

* Integron cassettes (proxies to evaluate the origin of AMR contamination).

All AMR-Env members committed to a procedure of standardization and inter-calibration of methods to quantify these indicators.

Their relevance will be demonstrated on samples already collected but also via pilot studies In interesting geographic areas.

PROMISE, the French professional community on AMR:

Strengthen
PROMISE gathers all the main professional actors involved in the fight against AMR Incubate SUrVEHiance
In France. emerging
networks
It aims at building interactions between actors usually working in silo to create a true -
One Health professional community in France.
Be
PROMISE allows members to share their practices, expertise and knowledge and to S,f;‘,";ﬁﬁr '“ffu’t“raegﬁ,',‘ :
act in a coordinated way to fight AMR more efficiently. application
4
25 professional networks + 42 research units
One Health coverage Q >
9 objectives
, https://twitter.com/ProjetPromise
LE GRAND PLAN

DINVESTISSEMENT

W |
| A\h 11 Programme prioritaire de recherche I | |I nse r m
e S

Antibiorésistance
B 7 e

La science pour la santé
From science to health

m www.linkedin.com/in/méta-réseau-promise
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N Continuum In
pbpbean Island

Mélanie PIMENTA? , Degrace BATANTOUP , Margaux GASCHET? , Stéphanie GUYOMARD® , Marie-Cécile PLOY? , Sébastien BREURECP-¢, Christophe
DAGOT® and the members of the ANR-ACRAS-R consortium

aLimoges University, INSERM, CHU Limoges, RESINFIT, U1092, F-87000, Limoges, France
bTransmission, Reservoir and Diversity of Pathogens Unit, Pasteur Institute of Guadeloupe, Les Abymes, France
‘University of the Antilles, Faculty of Medicine Hyacinthe Bastaraud, Pointe-a-Pitre, France,

‘INSERM, Center for Clinical Investigation 1424, Pointe-a-Pitre/Les Abymes, France

Introduction

|

Qoread.

/Antimicrobial resistance (AMR) is a major health issue. Tackling AMR needs to integrate all the ecosystems, humans, animals, and the environment, called the “One Health” approacm
The role of environmental conditions, i.e., exposome, matrix diversity, and their microbiota, on AMR transmission needs to be assessed. International travels have also been identified to
contribute to the spread of AMR. However, no study investigated the impact of tourism in a specific geographical area with a One Health approach.
The ACRAS-R (AntimiCrobial Resistance Transmission routes in Caribbean islandS: a One-Health Risk analysis) project aims to characterize the transmission pathways of AMR in a
continuum from the clinical environment to the natural receiving environment in a French Caribbean island (Guadeloupe) and assess the role of the exposome and tourism on AMR
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Figure 1: Map of the different sampling sites in Guadeloupe
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Figure 2: Methodologies used to characterize the transmission pathways of AMR
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Figure 3: Log of the relative abundance of resistance families found in
the touristic continuum

in hospital wastewaters
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