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La Belgique en un clin d’oeil

West Flanders

oMonarchie protocolaire Petbanmd Mot e
oPlusieurs gouvernements: fédéral (1), régions (3) et communautés (3)
o Population: 11 million hab. (capitale: Bruxelles; 1 M hab.)
o Age population (17.2% > 65 y.), esp. vie: 80.1 ans
o Population de nationalité étrangére : 10%

autres pays EU: 66%, Maroc: 7.6% , Turquie: 3.6%,...

[] Flanders
B wallonia o Nr labo microbiologie: 155; hospitaliers: 113, privés: 42
B erussels o Nr hépitaux: 112 (privés/public/universitaires); 194 sites hospitaliers),

99 long séjours (réadaptation, psycho-gériatriques)

o Nr maisons de retraite: 1585
Sources: Statbel, Statistics Belgium: Key figures for Belgium, 2012. (www statbel.fgov.be)

Evolution globale de Vincidence de la résistance bactérienne dans les hopitaux aigus
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Source: National surveillance (2012), Scientific Institute of Public Health (IPH), Brussels Courtesy from B. Jans —ISP (13/09/2013)



Structures impliquées dans la surveillance de
la résistance aux antibiotiques en Belgique

Institut Scientifique de la Santé Publique (ISP) (Fédéral, Région/Communauté)

— Surveillance épidemiologique, Laboratoires (CNR), contréle de qualité externe en
Biologie Clinique, (accréditation)

Centre National de Référence (ISP- INAMI)

— 40 CNR dont 5 impliqués dans la surveillance des bactéries MDRO (S. aureus, S.
pneumoniae, Entérocoques, Entérobactéries BLSE/EPC, Pseudomonas/
Acinetobacter)

Commission de Coordination de la Politique antibiotique en Belgique
(BAPCOC) (Fédéral)
— Groupes de gestion de I'antibiothérapie (hopital)
— Recommandations secteurs médicaux humains (hépital, long séjour, ville) et
vétérinaire
Conseil Supérieur de la Santé (CSS)

— Recommandations nationales (prévention, contréle de la transmission dans les
institutions de soins aigus et chroniques)

Laboratoires vigie (+/- 100 labos hospitaliers/privés)
— Rapportage hebdomadaire via WEB site/ surveillance centralisée par ISP
(diagnostic de pathologies infectieuses, microorganismes: bactéries/virus/parasites

Les différents acteurs de la surveillance de

la résistance bactérienne en Belgique

* |nstitut Scientifique de la Santé Publique (ISP)

— Surveillance épidémiologique/ microbiologique obligatoire
dans les hopitaux aigus (secteurs soins chroniques)
1) MRSA
2) Surveillances des Bactéries a Gram-négatif multi-R (BLSE/EPC)
3) Utilisation des antibiotiques dans les hopitaux
4) + au moins une des 4 surveillances ci-dessous
— Clostridium difficile
— Enterocoques résistants (VRE)
— Pneumonies et bactériemies en soins intensifs
— Infections du site opératoire

* Mesures d’indicateurs de qualité (1Q) (en développement)
* Méthodologie et mesures d’audits internes (en développement)



Les différents acteurs de la surveillance de
la résistance bactérienne en Belgique

* Institut Scientifique de la Santé Publique (ISP)

— Autres surveillances avec participation volontaire
(hopitaux aigus/soins chroniques):

1) Campagne d’hygiene des mains (5 campagnes 2005-2013)

2) Etude de Prévalence ponctuelle (PPS — ECDC)
- Infections liées aux soins (HALT — LTFC in Europe)
- Utilisation des Antibiotiques (ESAC - LTFC in Europe)

3) Etude de prévalence et des facteurs de risque de portage
de BMR (MRSA, VRE, BLSE) dans les inst. Soins chroniques

(2005, 2011, 2014)

Apercu des programmes de surveillance
microbiologiques/epidemiologiques en Belgique

Surveillance de I'utilisation des antibiotiques en pratique
ambulatoire (INAMI et BAPCOC)

Consommation AB

Secteur soins
primaires
(ambulant)

Programme de surveillance de I'utilisaion de des agents
anti-infectieux systémiques/oraux (INAMI et BAPCOC)

Consommation AB

Hopitaux aigus

Institut de la Santé Publique (ISP) Programme de
Surveillance épidémiologique des infections liées aux
soins

Infections liées aux soins
Résistance bactérienne

Hopitaux aigus

Activités des Centres Nationaux de référence (CNR)
(aspects microbiologiques de la surveillance)

Infections liées aux soins
Résistance bactérienne

Hopitaux aigus

Etude dans les maisons de retraites/long séjours (MR/
MRS) (HALT, ESAC, CNR-ISP-BAPCOC)

Consommation AB
Infections liées aux soins
Résistance bactérienne

MR/MRS (soins
chroniques,
Psycho-G)

Etude de prévalence ponctuelle ECDC (PPS)

Consommation AB
Infections liées aux soins

Hopitaux aigus
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Centres nationaux de référence
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40 CNR

(5 CNR - MDRO)
-Staphylocoques
-Entérocoques
-Pneumocoques
-Entérobactéries
-Pseudomonas/Acineto

Pathogénes - centres de référence

Laboratoires vigies
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Antibiotic resistant Pseudomonas et Acinetobacter
Bordetella pertussis

Borrelia burgdorferi (Lyme disease)

Brucella spp.

Burkholderia cepacia complex

Campylobacter

Clostridium botulinum et Clostridium perfringens
Clostridium difficile

Congenital infections: Toxoplasma, rubella, cytomegalo
parvovirus B19

Corynebacterium diphtheriae

Coxiella burnetii, Rickettsia, Araplasma (Ehrlichia)
Enterococci
Enteroviruses including polioviruses et parechoviruses

ESBL et carbapenemase producing Enterobacteriaceae
Haemophilus influenzae

Hantavirus

https://nrchm.wiv-isp.be/fr/centres_ref_labo/default.aspx

virus et

Mission des Centres nationaux de la

résistance aux antibiotiques (CNR)

* Laboratoires périphériques
— Confirmation de l'identification et de la résistance aux antibiotiques
— ldentification des mécanismes de résistance
— Recherche de toxines/facteurs de virulence (p.ex:S. aureus: PVL,

exotoxines)

— Typage moléculaire (support d’enquétes épidémiologiques lors d’épidemie)

* Surveillances nationales et internationales
— Coordination surveillance internationale (p.ex: EARS-Net)

— Surveillance microbiologique nationale dans les hopitaux
* Collecte de souches (enquétes de prévalence de résistance)
* Typage moléculaire et résistance aux antibiotiques
— Surveillance spécifiques (p.ex: CA/LA-MRSA)
* Données démographiques et cliniques
* Recherche de toxines, typage moléculaire et résistance aux antibiotiques
— Enquétes dans des secteurs particuliers
* Maisons de retraite, soins chroniques/long séjour
* Fermes d’'élevage, vétérinaires (MRSA), ...
— Analyses de souches avant I’envoi pour le contréle de qualité externe



Surveillance de la résistance bactérienne aux
antibiotiques pour des pathogenes spécifiques

Micro- Origine des Début | Source Détermination | Méthodes utilisée

Organisme isolats Sensibilité

MRSA Hopitaux, 1994 Nationale Centralisée (CNR) | Confirmation phéno./ géno. (PCR MecA, autres
MRS, (>100 labos) geénes de R, PVL, entérotoxine, Spa typing, PFGE
communauté Sensibilité (CMI dilution gélose)

Enterocoques Hopitaux 2001 Nationale Centralisée (CNR) | Confimation ID, PCR Van, typage (PFGE),

(VRE) (20 labos) CMI Etest

ESBL Hopitaux, 2000 Nationale Centralisée (CNR) | Confirmation phéno./géno, PCR géne de R (SHV,
MRS, (100 labos) TEM, CTX-M), CMI (E-test, microdilution), typage
communauté (PFGE, MLST)

CPE Hopitaux, 2012 Nationale Centralisée (CNR) | Confirmation phéno./géno, PCR géne de R (SHV,
communauté (80 labos) TEM, CTX-M), CMI (E-test, microdilution), typage

(PFGE, MLST)

S. Pneumoniae | Hopitaux, 1983 Nationale Centralisée (CNR) | Confirmation, serotypage, Sensibilité (diffusion

(invasive) communauté (>100 labos) gélose)

(non invasive) Hopitaux, 1995 15 labos Centralisée Sérotypage, CMI microdilution
communauté

S. Pyogenes Hopitaux, 1983 Nationale Centralisée/ CMI (dilution en gélose, E-test)

(invasif/non communauté (60-70 labos) | décentralisée Typage, (FGE), génotypage M, génes de résistance

invasifs) (réseau labo macrolide (mef, Erm)

privé-CNR)

N. Meningitidis | Hopitaux, 1983 Nationale Centralisée (CNR) | Sérogroupage, (sous-)typage, génotypage (MLST),
communauté sensibilité aux antibiotiques (Etest)

Anaérobies Hopitaux 1987 Multicentric | Centralisée Identification, CMI E-test

K. pneumoniae
productrice de
carbapénémase




Programme de surveillance des Entérobactéries productrices

de carbapénémases (CPE) dans les hopitaux belges
(1/1 /2012 - 30/06/2013)

Coordination via I'ISP — CNR des carbapénémases
Enregistrement sur base volontaire: (recueil données épidemiologiques, microbiologiques)

2012

1¢r Sem.

2012

2°me Sem.

2013

Semester

1

Total

* Nbre d’isolats de CPE confirmés 220 260 222 702

* Labo avec 2 1 cas confirmé de CPE: 33 54 52 75
(Labo hospitalier/labo priveé) (29/4) (48/6) (45/7) (63/12)

* Nbre patients porteurs de CPE (apres 216 243 197 656
exclusion des doublons)

Rapportage de CPE par 50% des laboratoires de microbiologie en Belgique
(dont >25% des laboratoires privés)
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Surveillance de la résistance
bactérienne en ville en Belgique

* Actuellement pas de données issues d’une surveillance
organisée a partir des laboratoires de ville

— Surveillance de la résistance de pathogénes communautaires a partir de
I’activité des CNR, de I'ISP et de quelques laboratoires hospitaliers (S.
pneumoniae, S. aureus, E. coli, Entérobactéries,....)

— Données enregistrées par les laboratoires vigies
(S. pneumoniae, S. pyogenes, Salmonella/Shigella)

— Rares études monocentriques sur la résistance aux antibiotiques en
médecine générale (variations méthodologiques importantes)

* Distribution des espéeces et % de résistance aux antibiotiques dans les
préléevements urinaires

* % de resistance acquise pour certains pathogenes (S. pneumoniae, S. pyogenes)

14



Taux de sensibilité de E. coli aux
antibiotiques dans les ITU en Belgique

Surveillance de la résistance basée sur la clinique (femmes, cystite non compliquée,
premiére consultation en médecine générale)

Table 4. Susceptibility of E. coli and all uropathogens in 1996 and 2006 (subgroup comparable to 1996)

E. coli All uropathogens
1996 2006 1996 2006
(n=138) (n=86) (n=176) (n=108)
difference

n % n % (95% CT) P n % n % difference P
Nitrofurantoin 137 993 86 100 05%(-3.5;4) O06NS 164 932 103 954 25%(—4;75 O0S5SNS
Co-trimoxazole 115 833 74 86.0 25%(—75;12) 06NS NT NT NT NT
Ofloxacin 137 993 86 100 0.5%(-3.5;4) 06NS 174 99 108 100 1% (-25:4) 04NS
Ampicillin 101 732 4 628 -105%(-23;19) OINS 123 699 6 611 =-9%(-20;25) O.INS

NS. no statistically significant difference; NT, not tested.

Absence d’évolution de la distribution des espéces (E. coli > 70% des pathogénes) et des taux de résistance
aux AB entre 1996 et 2006

De Backer et al., JAC 2008 15

Taux de résistance d’isolats
S. pneumoniae en Belgique

Surveillance annuelle organisée par I'lSP (<1995): 15 laboratoires hépitaux généraux)
CMI microdilution (EUCAST), 350-400 isolats respiratoires/an (adultes/enfants)

Financement de la surveillance stoppé a partir de 2015

Fig.12: Evolution of Beta-Lactam Resistance)
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Projet de surveillance de la résistance
aux antibiotiques en Belgique

* Extension des programmes de surveillance en place a I'ensemble
des secteurs de soins

(Hopitaux => longs séjours/soins chronique, ville)

* Coordination dans le cadre d’'une Commission technique mixte
(CNR-MDRO/Institut Santé Publique)

— Création d’un réseau unique de laboratoire de ville (distribution inégale
selon les régions: Flandre >> Wal/Brux)

— Extension des missions de service des CNR vers les labos privés (Création de
laboratoires de références hospitaliers régionaux

— Réseau des laboratoires vigies (existant)

— Réseau de médecins généralistes sentinelles (existant)
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Aspects méthodologiques de la surveillance

de la résistance aux antibiotiques en ville

* Coordination CNR-Comité national antibiogramme (NAC)-ISP

(Base des recommandations = ONERBA 2000/ESCMID 2004)

— Aspects microbiologiques (EUCAST): tests de sensibilité,
interprétation résultats (concentrations critiques), antibiotiques a
tester/espéces (set commun minimum)

— Principe: recueil des données, expression des résultats, résistances
croisées, co-résistances,...

— Définitions/thésaurus communs: sujets/caractéristiques, dates,
prélevements, bactéries, antibiotiques, caractére nosocomial vs
communautaire, définition du caractere MDRO par type d’organisme

— Dénominateurs: (nb total de prélévements, types de prélévements, nr
de médecins prescripteurs, taille de population couverte,...)

— Doublons épidemiologiques: définitions, reconnaissance, usage,...

— Contréles de qualité: interne/externe, mesure de cohérence des
résultats 18



Types d’activité de surveillance projetées
au niveau des laboratoires privés

* Surveillance continue (5-10 grands laboratoires)

— Statistiques globales (SIR) pour especes principales, % BMR par espéece, co-
résistances (testing décentralisés)

— Tout types de prélévements a visée diagnostique (colonisation/infection)

* Enquéte prospective ponctuelle a partir des laboratoires privés
(1 mois/an)
— Contexte clinico/epidémiologique défini et ciblés (préléevements urinaires,
frottis de gorge, frottis génitaux ...
— 50-100 souches d’'une méme espece (p.ex: E. coli, S. aureus, S.

pneumoniae) non redondantes, informations démographiques (age, sexe,
code postal résidence, facteurs de risque,....)

— Recueil de souches (nbre a définir) avec contrdle de la résistance et

caractérisation des mécanismes de résistance par les CNR 5

Types d’activité de surveillance projetées
au niveau des laboratoires privés

* Participation aux programmes existants de surveillance nationale
des BMR dans les hopitaux

— Envoi des souches aux CNR pour confirmation de la résistance et analyse
des mécanismes de résistance (+ typage moléculaire)

— Analyse des facteurs de risque (acquisition communautaire vs nosocomiale)

* Surveillance a partir du réseau de médecin sentinelles (cf.
surveillance influenza, rougeole, oreillons,...)

— Surveillance centrée sur les patients (tableaux cliniques définis): Enquéte
ponctuelle (hebdomadaire): collecte systématique d’échantillons pour
analyse microbiologique (p.ex: urinoculture via dipslide) chez tous patients

— Aspects organisationnels (+++) et financement: des médecins (consult/acte
médical), centralisation des cultures dans un laboratoire (protocole, feed-

back des résultats) .



Surveillance de la résistance aux
antibiotiques en ville en Belgique

* Obstacles

— Ressources limitées, Morcellement des niveaux de
compétences/organes décisions (fédéral, communauté, région)

— Insuffisance des financements octroyées a la biologie clinique
en Belgique (systeme d’enveloppes fermées/forfaits/budget en
baisse continue depuis plus de 15 ans),

— Mise en place de I'accréditation 1ISO15189 (BELAC) dans les
laboratoires

— Pas de Comité National de I’Antibiogramme (NAC) avant 2009
(diversité des techniques de test, antibiotiques testés, criteres
d’interprétation (CLSI vs EUCAST))

21

Surveillance de la résistance aux
antibiotiques en ville en Belgique

* Aspects favorables

— Consolidation du nombre de laboratoires de biologies
cliniques (150 en 2013 vs >300 en 1990)

— Taux de participation bénévole élevé aux activités de
surveillances existantes (labo vigie: >70% des laboratoires)

— Intérét de participation a des activités scientifiques,
bénéfice de I'expertise /soutien logistique des CNR (contrdle
de qualité, feedback de résultats)
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