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Intfroduction

'antibiorésistance, un probleme de santé publiqgue majeure

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

Resistance
I Associated with resistance
I Attributable to resistance

Deaths {count)
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Pathogen

Global burden of bacterial antimicrobial resistance in 2019: a systematic analysis
— Lancet 2022. https://pubmed.ncbi.nlm.nih.qov/35065702/
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In Europe, the health impact of
antibiotic resistant infections is
comparable to that of influenza,
tuberculosis and HIV/AIDS combined.

HIV/AIDS

Tuberculosis
Antibiotic
resistance

Influenza

Source : ECDC


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

Qu’est ce que l'antibiorésistance ?

QU’EST-CE QUE LA RESISTANCE
AUX ANTIBIOTIQUES ?

La résistance aux antibiotiques ou antibiorésistance,

- résistances naturelles : |[a bactérie n'est
c’est quand un antibiotique n'est pas efficace . \ op o .
sur une infection bactérienne. naturellement par sensible a cet antibiotique

| - VS résistances acquises -> posent probleme pour le

+ L] L] L] L]
o traitement des patients, font I'objet de surveillance
usage inadapte des antibiotiques

augmente ["antibiorésistance.

i s > ['émergence de ces résistances est favorisée par un
Ehaqt_ie mdl'flc_lu porte quelgu_es bactéries reglstar!tes ; ; L )
parmi les milliards de bactéries de sa flore intestinale. usa ge ina d a pte d es anti b joti q ues
T > |es bacteries résistantes et leurs genes disseminent
de U'infection mais les bactéries résistantes survivent. sans ba rri é res d )es péces
. Les bactéries résistantes peuvent devenir
prédominantes et empécher la guérison.

Source : Santé publique France
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La surveillance de I'antibiorésistance et des usages
d’antibiotiques en France

Encadrée par des plans nationaux sectoriels :
*

. En
| $ | ‘GOUVERNEMENT
MMMM ERE : g RN s
ssssssssssss ES
ET DE LA SANTE
Bt
0

s

Pt

4 UN ENVIRONNEMENT,
5 ECOANTIBIO o  UNESANTE

* STRATEGIE NATIONALE ANTIBIOTIQUES VETERINAIRES : :
*  2022-2025 DE PREVENTION

DES INFECTIONS ET
. DE L'ANTIBIORESISTANCE
i SANTE HUMAINE

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



https://solidarites-sante.gouv.fr/IMG/pdf/strategie_nationale_2022-2025_prevention_des_infections_et_de_l_antibioresistance.pdf
https://agriculture.gouv.fr/le-plan-ecoantibio-2-2017-2022
https://agriculture.gouv.fr/le-plan-ecoantibio-2-2017-2022
https://solidarites-sante.gouv.fr/IMG/pdf/pnse4.pdf
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La surveillance en santé humaine

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

N

e Staphylococcus aureus resistant a la méticilline
Germes tres fréequemment responsables

* Entérobactéries: __ d’infections

» Résistance aux céphalosporines de 3eme

= bactéries hautement résistantes

generation i émergentes (BHRe), peu d’infection mais
> Résistance aux carbapénémes résistance aux antibiotiques de derniers
: : . : recours -> mesures de controle
¢ Enterococcusfaecrum resistant a la vancomycine T Aes

* Pseudomonas aeruginosa et Acinetobacter baumanii multirésistants

-> responsables d’épidémies hospitalieres
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La surveillance en santé humaine

Déclinée dans les 3 secteurs de soins...

i f bl

Etablissements
meédico- Soins de ville
SOClaux

Etablissements
de santé
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La surveillance en santé humaine
... et selon les deux cibles

i f bl

Etablissements
meédico- Soins de ville
SOClaux

Etablissements
de santé

Résistance aux
antibiotiques

Résistance aux Résistance aux
antibiotiques antibiotiques

Consommation
d'antibiotiques

Consommation Consommation
d'antibiotiques d'antibiotiques
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+ Centres nationaux

La surveillance en santé humaine
de référence (CNR),

Les acteurs de la surveillance nationale notamment CNR de

[ K la Résistance aux
m antibiotiques
CND

. Ftablissements ANTIBICTIGUES
Etablissements L : :
, meédico- Soins de ville
de santé . )
SOCIauUX °e ® Sante
o ® publique
o e France
Rési.st:.:mc?e aux Résijc,t:.;\nc.e aux Rési.st:.:mc.e aux Mission PRIMO
antibiotiques antibiotiques antibiotiques
Consommation Consommation Consommation Santé publigue
d'antibiotiques d'antibiotiques d'antibiotiques France

e

rerIaS
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La surveillance en santé humaine

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

Exemples :

Consommation d’antibiotigues :

Nombre de Doses définies journalieres

(mesure standardisée qui permet la

comparaison entre pays) rapporté a 1000

journées d’hospitalisation, ou a 1000

habitants/résidents par jour

- Par service

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

Résistance aux antibiotiques :
Incidence et % de résistance pour SARM,
EBLSE...

- Par type de prélevement (urines,
hémocultures ...)

- Par service




La surveillance en santé animale

* Réseau d’épidémiosurveillance de I'antibiorésistance des bactéries &
pathogenes animales (RESAPATH) anses

- Prélevements d’animaux malades, a visée de traitement _
- Surveillance par espece animale fféﬁ%

RESAPATH 2
- Focus sur des bactéries/ATB d’importance en santé humaine, dans un o

esprit One Health

* Laboratoire National de Référence Résistance antimicrobienne

- Obligation reglementaire européenne de surveillance des bactéries pouvant contaminer
I"'homme via l'alimentation d’origine animale : Salmonella, Campylobacter

- Selon les bactéries et les filieres d’élevages :

» prélévements de surfaces en élevage,
» a l'abattoir (dans le contenu intestinal)
» ou a la distribution (dans les viandes)
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La surveillance en santé animale

e Agence nationale du medicament vétérinaire (ANMV) R

- Sources de données : déclarations annuelles des laboratoires pharmaceutiques e

anses
- estimation de la répartition des ventes de médicaments par espece animale 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 différents entre santé
humaine et animale



La surveillance dans I'environnement v OFB

* Surveillance 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, sulfaméthoxazole et
ciprofloxacine, qui persistent dans |'eau

e 26 sites de recherche de ces substances en 2022 en France
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Une volonté de rapprochement One-Health
Portée par des instances nationales et internationales

; _- COMITE INTERMINISTERIEL POUR LA
Al ' et SANTE
REPUBLIGUE FRANCALSE

MESURE 10 - Améliorer la lisibilité de la politique nationale de surveillance

o S,
A European e : El e : o o
One Health = de l'antibiorésistance et des consommations antibiotiques, et de ses
. z
Action Plan J résultats.
Action n°27 : Communiquer annuellement sur les données de consommation et de résistance

aupres du public et des professionnels selon une approche « un monde, une

& g mé stén z - —
TOGETHER FOR ONE HEALTH e b seule santé » ("One Health"), en privilégiant les indicateurs communs.

MAITTRISER LA RESISTANCE BACTERIENNE |

e f:: ;:{'img:gg%': . Actionr MESURE 11 - Développer de nouveaux indicateurs et outils de surveillance

resistance par une meilleure exploitation des bases de données
13 GRANDES MESURES INTERMIN
e s 40 ACTIONS
Action n°29 : Normaliser et ouvrir les données de laboratoires sur l'antibiorésistance.
Tripartite Integrated System for Surveillance on Yinovembie 204
A i e Action n°30 : Développer au niveau national et européen de nouveaux indicateurs (globaux et

IT Platform Feasibility Study

spécifiques) visant a mesurer |'antibiorésistance et 'exposition aux antibiotiques

conjointement chez I'hnomme, I'animal et dans I'environnement.

@w«hmhn UN®
Organization  mnment
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Communication conjointe amorcée

e 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

o . AS /(% UAssurance s A *® Santé
i s H N m Maladie “r aﬂsmﬁ -® e publique
IE s oceRits e sarté L]
s HAUTE AUTORITE DE SANTE anses % e @ France
=, Bewe anses (3 ans - pilhe N i ) il il r .
@ mses O apam i 2020 - e FouTEe  RePiaS RePiaS Rerias  Inserm Prévention
Eealité — B Vo — s _n
Fraternité oagimbo
ANTIBOTIQUES ET Y , de la résistance
RESISTANCE BACTERIENNE: frd Y o Z i TP .
UNE MENACE MONDIALE, ! ONERBA = % ; ROMISE Santée. *‘Q‘M ) = aux antibiotiques :
pEs constQUENCES INDIviDUELLE | Bl anses(d onsm i X‘QQ} E::.-:::..._ ’ e 5‘$F2*H ﬁgé,,— 9
~ifr e HAS e SB oo e
Sp ANTIBIOTIQUES . P anses ogsm B
*}':1:9" ET RESISTANCE BACTERIENNE e-
UNSINFECTION VIRALE RESPIRATOIRE ;

C’EST UN ANTIBIOTIQUE PRESERV] ANTIBIOTIQUES ET
REGISTANCE BACTERIENNE :
ISTES DACTIONS POUR
RER LES PROGRES DE 2020
.

: . 2022
o2
P o

=
=

S
-

2021

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



http://www.santepubliquefrance.fr/maladies-et-traumatismes/infections-associees-aux-soins-et-resistance-aux-antibiotiques/resistance-aux-antibiotiques/articles/des-actions-de-
http://www.santepubliquefrance.fr/maladies-et-traumatismes/infections-associees-aux-soins-et-resistance-aux-antibiotiques/resistance-aux-antibiotiques/articles/des-actions-de-
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Communication conjointe amorcée
 Effort de mise en perspective des résultats de chaque secteur, pour renforcer

I'impact des messages

RESISTANCE DE E. COLI AUX CEPHALOSPORINES
DE 3% GENERATION (C3G)

En santé humaine

FIGURE 7. Résistance aux céphalosporines de 3* génération chez les souches de E. coli isolées
en établissements de santé”, en ville et en Ehpad. France, santé humaine, 2011-2021

1l
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Sonrrge ! Mesiis. iabomsles Primo of Spunes via Bafios / Sanid pibingue Frace

En santé animale

Souches de E. coli isoléas d'infaction

FIGURE 9. Résistance aux céphalosporines de 3* géndration (C3G) chez les souches E. coli isoléas
d'infection selon l'espéce. France, santé animale, 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

Influences urbaines Influences agricole

Abondance relation
du U'intégron Intl 1 [en %)

100E
1904 =
i9ED =
-
i3E3 =
1976 =
1974 =
-
1973 wm
-
1970 =
-

1972 =

Sediments

Source : Fabienne Petit = Projet Dynapat-Rhapsodis (2016) et
d'aprés Thiebault et al, Science of the Total Environment 773 (2021}
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Comment aller plus loin vers le One-Health
Ameéliorer la connaissance entre tous les acteurs !!
* Projet Survlhealth : associant DGAL, ANSES et Santé publique France =

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

Phase 1:
- ldentifier et caractériser les dispositifs de surveillance dans les 3 secteurs
- Réaliser une cartographie

- ldentifier les « trous dans la raquette » et redondances

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

2023



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

AMR

Antimicrobial
residues

Human Animal/Food Environment



AMR COL- REUSSIR- IdF regional | | NPdCregional AZAY-
BVHY7 France34 network33 network3?2 Résistance?

48 programmes de

REA-REZO* Eegi0n3| Obs.e(r(\)/:t;));es of AZAY-Mycobactéries? Résapath3? surveillance
neumococci

NRC for Pneumococcil3 NRC-MyRMA35
Other National
Reference Centres
(NRCs)347.9 10, NRC NRC E.coli, Shigella, s e -
12,14-16, 24 Campylobacter® Salmonella® NRC for AMR NRC for Listeria VIGIMYC31 NRL for Bacillus
anthracis?®
45 46 - dP ONE
PRIMO SPIADI HAI-EWRS36 HEALTH O NRL for AMR26
Point prevalence Point prevalence
_RMG __________ SPARES#4 1 surveysinlong-term [ | surveysinacutecare | T o T TTTTTTTTTTmTmTmTmmommmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmm—m—
facilities?0 hospitals2! IFTA%2

Veal production
Community AMU observatory?’

monitoring/SpF37 Monitori.ng of sale4_<;
OSCAR48 Panel INAPORC# for veterinary use

Monitoring of

Monitoring of sales of Monitoring of RefA?vitt antimicrobial
antimicrobials for reimbursements of deliveries3s
human use/ANSM18 antimicrobials/CNAM39 GVET2
Antimicrobial
residues Monitoring of Surface and
veterinary medicinal underground water
product residues?® monitoring?’

Human Animal/Food Environment



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 Pneumococcit3 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 Ol19 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’

Human Animal/Food Environment
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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 antibiotiques

» Aucun programme national de surveillance de la résistance dans I'environnement



” gralp

4 millions d’euros pour soutenir des programmes
de structuration de la communauté ATBR (2021)

Antibiorésistance

- 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 reseaux 45 partenaires

42 partenaires Qj 10 institutions DOSA 5 partenaires
FR%M ISE  academiaues ABRomics D% 600 k€

https://ppr-antibioresistance.inserm.fr/fr/projets-actions-soutenus/action-2-resultats-des-aap-structurants-du-ppr-antibioresistance-3-projets-retenus/



graie

POLE
EAU & TERRITOIRES

Données

One Health Visualisation

Données
humaines

Extraire n Rapports
Données Entrepot
exposome de données
Transformer
Charger
Données
animales Analyses

Une source de données pour répondre a des i

N/

Analyser besoins de recherche
Données
x BOTTOM Intégrer Définir un protocole pour collecter des
environnem UP données issues de nombreuses sources
entales

Modeles
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PROMISE : vers une stratégie One-Health de surveillance

Collaboration entre dispositifs avec mise en commun des données

Animaux de rente
{obattoirs)
Animauy de rente

Anmimaux de rente

12 dispositifs de surveillance
b espéces bactériennes

5 familles de résistance

1 nouvel indicateur

10 ans de données

RESAPATH {obattoirs)

el .
“ i = E Evaluation des corrélations

] — entre usage et résistance

en intersectoriel
- E

Quid de I'environnement ?




®
graie
POLE =
EAU & TERRITOIRES

La ificile question de la surveillance de I’'ATBR dans
I’environnement

Beaucoup de questions et peu de réponses...

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
Méthode de mesure : besoin de standards

Intégration des données : rendre les données générées interopérables avec les
données humaines et animales
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Quelles solutions ?...
Réseau scientifique : AMR-Env

« 19 équipes de recherche + 4 résequx 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 i Bbonchvscerelate d gine il
== — narmalis£e par "abhondance
(5) p— : bactérienna
PN
> Standardisation des procédures L)
d’échantillonnage et d'analyse S césitonte
Protocole de validation inter-laboratoires s b, et 55
(5) des indicateurs et méthodes i
& “.;, o
fg®ag a% Ctéries
\ I-!;i =& ?: Dc:‘:":Cj E:nsibles
e LA

Ouverture a I'Européenne via le
« European Environment Information and e BT tne prdsent chex toutes los b rie
E ION ET O bser\/c 'I'|On N e'I'WOI"k » Lk ey L Csl pstet * Gene intll, prézant chez les bactéries résistanbes 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
« Cartfographier 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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Merci pour votre
attention !

i ¢ ’ ||||
PROMISE !l Inserm

La science pour lasanté
. From science to health
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