)@@’I RICAI 2018

X
& J ENIEMEUTIONNETAISEPITANE
-

Q'Q'b&o ~ o2 Crlirrilutngragls Ant-lnigenstss
'ef“ '
o Centre National de Référence d:és

Aq ul Iab Bio | a b 3 3@;‘ (’) Escherichia Coli, Shlgellq;ét
Laboratoire de biologie médicale: & Salmonella (k\\q’

o x\“}\g, (:z(&&

0y La shigellose : IST emergente et résistante 6
D
& épidémique dans | agglomeratlon bordelalsé ?

cz»
'\0&.

- & C. Cazanave UﬂIVETSItG
\{:" (1 CHU Serwcefaes Maladies Infectieuses et & *“BORDEAUX

4\0
E Hopitaux de Trop!)eﬁles Groupe Hospitalier PeIIegrmq,o“'
| Bordeaux . =
Qé?1tre National des IST bacterlenn%s v g | CN R
q@’“ CHU de Bordeaux \. des IST bactériennes

©







b\
¢

< Shigella
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. Enterobacterg,e‘0 BGN, anaérobie facultatif, immobile, non encapsulee

. Decouverge en 1897 par Kyoshi Shiga
e 4 espeeés
- A’Shlgella dysenteriae : 17 serotypes \\e
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so - B Shigella flexneri : 6 sérotypes et (9°sous -types
- C Shigella boydii : 20 serotypes@°

© - D Shigella sonnei : 1 serotyp@ mais 5 biotypes (a, b, e, f et gegé’
prédominant)) © @%

* Traitement : rien ou leJ‘? un des 3 AB suivants : FQ, AZTS’XT voire C3G IV (3-5))

* Déclaration obllgat@f’re sur les cas groupés evoquanL’Une TIAC
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@“‘9 °
©


http://www.google.fr/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=2ahUKEwiwncvX_qHfAhVOQBoKHU1pBvcQjRx6BAgBEAU&url=http://www.cidrap.umn.edu/news-perspective/2018/03/mcr-1-carrying-shigella-found-china&psig=AOvVaw3_TnNmGntFVH1iJlo1S6gl&ust=1544968592653095

“é}@’. [ ] [ ] [ ] [ ]
Deux cqritextes cliniques principaux
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1. Retourde vp‘yage en zone d’endémie (Afrique ou Asie du Sud-Est)
- Cllgdﬁue bruyante, la maladie dysentérique &

@\eme cause de diarrhée bactérienne g,pres E. coli entéro-toxinogéne &
<
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& - Souches prédominantes : S. dyse@zt‘er/ae ou S. flexneri 2a <
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- Clinique : dlarrheesegaqueuses profuses, plus raremep¥ ‘glairo-sanglantes
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- Souche predormﬁante S. sonneij +++ &
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Mais pas que... @‘ 100
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- Des 1974 maladles entériques
suspectées sexugﬁement transmises
Incluant Shlg@ﬁoa
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- DaQ,S“ la communauté des HSH de
gragﬁfes villes américaines : San Francisco,

&w -York et Seattle .Oo@
50&
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- Mise en avant des facteurs de” risque
&'
comportementaux sexuels &
& &
b@,\@ Distribution of\’cé%ale patients with shigellosis by sexuality and
/\ooc’ travel. O
6\‘}7 Shigel/oséif\n other sexually transmitted disease?
?{" The Bri®sh Journal of Venereal Disease 1976 Oct;52(5):348-50



Focus sur deux études q,nglalses
période 2004-2015 .ﬁen VIH?
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1/ 1 cas masculins e,‘ébutochtones avec 2
serotypes S. flexneri, gd‘%m pour S. sonnei

- A : sérotype 3a (2&9?)9 2011), switch 2a (2014)
-B:S. sonnel,,\gaens notion de voyage
Epldemlologf% M paralléle IST chez HSH (ViH+)
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2/ madence Shigella chez hommes Vlhlq-

4}\79100 000 a 226/100 000 de 2004 a 2015'&&0
©PIC 265/100 000 en 2014

- Parmi les Shigella autochtonesef’chez patients
VIH+, 91% de HSH &°
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Mohan K et al., Sex Transm |(n§g’kt 2018;94(1):67-71
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Patlents@& 16 a 60 ans diagnostiqués A/ S. flexneri 2a et 3a
B/ S. sonnei sans notion de voyage, selon le sexe, de 2004 a 2014
Euro Surveill. 2015;20(15)



Résistances emergemtfes aux ATB 100
SXT-R et AMP R
,Q,@Q’
Dans les années 90 oo .
2
1/ En lIsraély emergence de souches Py
résistantes stf' AMP et TET S. sonnei > S. @&"e‘é
. 1]
flexneri & & B
& & -
&° ¢ o«
2/ A’ﬁx Etats-Unis, émergence résistances SX‘f
QﬂQ/IP et TET confirmée entre 1999 et, &2%)02
©toutes souches confondues Q,&Q
&0&
'Q:‘). n X ] T
& 84 a'géhh 87 88 89 90 91 92
5 & Years
S ®
Ry FIG. 3. Mu]timsgé?imcc to both TMP-SMX and ampicillin of all Shigella
q;\o isolates (m), .'a'.\{)@ue! (&), and 8 flexrerd (%) from 1984 through 1992,
?{E)\/ Ashf@nazi S et al. Increasing antimicrobial resistance of Shigella

Q§J isolates in Israel during the period 1984 to 1992. Antimicrob Agents
© Chemother. 1995;39(4):819-23



CIP-R et AiT R

Résistances emergen@és aux ATB

3/ CIP-R et AZT-R : a partir de 2014

&
1/ CIP-R : années 2009‘°

- Premieres souches en Inde (2002)

- Etats-Unis de @ﬁ%6 a 2009 : voyages en
Asie g ’\

- Canada gﬁ 2010 : cluster S. sonnei chez
HSH wge}

- Altémagne en 2013 : S. sonnei chez HSH
Wﬁ"

© Z/AZT R

- Etats-Unis en 2010 S. sonnei CMI

64mg/L ; épidémie en 2013 avec CMT >
16mg/L, lien avec HSH VIH+ &

- Australie entre 2013 et 2014 eg flexneri
avec CMI > 256mg/L ﬁ&«‘}’

- Taiwan en 2015 : S. f/exngﬁ 3a chez HSH
©

Etats-Unis : notion de XDR !

Shigella sonnei infections by isolation date and antimicrobial 6{&'

AN
& resistance phenotype—United States, i\é‘@
30 & May 19, 2014—-May 7, 2015 \Qﬁf’
N N=315 &
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\(J —
Ciprofloxacin- and Azithromyd@ﬁ‘wonsusceptible shigellosis in the United States - 31404 |
Health Alert Network (HAN) https://stacks.cdc.gov/view/cdc/31404



Rapport CNR@§7§igella 2016 : un point de départ

,b(“
1/ Entre 2012 et 20166@
- S. sonnei Q65°6 + 6,1 %), -
biotype g pr@dommant 2
- S. flexnérl (37 £ 5,7 %), /7 & _&éé‘

seroty,p% 23
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2/ ZQSIZ‘B 754 souches
& -S sonnei : 453
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" _s. flexneri: 352 & 20
- S. boydii : 37 FERT
- S. dysenteriage : 14 . 0 m: ;
- Shigella non serotyp\aﬁle 1
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Rapport CNR Shigella 2016
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Augmentatloneeﬁlu nombre de cas
masculins pbsmfs a Shigella, agés

de 21a5@?ans (59 %) _
Sans Qﬁtlon de voyage (fiche CNR) i
&
S. j,,léxnerl et S. sonnei ++ S -
Shigella
iﬁudence chez les 21-40 ans ++ sl
* En France sur les chiffres 2016,¢o =;—_2:°
sérotype S. flexneri 2a predomm%mt e
chez les hommes ,\o&"*
(&ef‘" . Ui
Q, : X i\/
" Mayotte \}
-> Manque les donmes sur &
I'orientation gexuelle &
\;\'19\' B2tail de la répartition des cas en 2016
@
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Rapport Qf\IR Shigeila 2016 : résistance
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1/ CIP-R : :

X 2 S &
7 de 10 a 15 4‘ % entre 2012 et §2 | | 2 | e ||| | 2|t a!&a‘b\:%
‘Z' S¢ H &2 v = g | Z ] = o = & o5 =
2 016 /\OS“ : érogroupe EE * §$ i A IERE 2 < " 3 ijﬁ S
& | z & o é&
G’Q} 0‘6‘9 ul - P
& 8. boydii &8 371 | 351 54 595 | 00 | 00 | 703 | 703 | 27 | 6] 216 | 0o | 27
ovdil {\. ' g 8 X X il B " % J X 7|
2/ AZT}‘R S. dyse:g@nae 14 | 786 7.1 100 | 00 | 00 | 786 | 786 so.%st.? 71| 00 | 71

Vs qg’z SOUChes en 2013 a 115 en &ﬁ\exnerl 278 | 809 | 04 | 867 | 00 | 04 | 536 | 633 _,\&i); 838 Ja.zl,w 165
&91.6 soit 153%(CM|>16 mg/L) Q&a s, somnei 416 | 267 | s3 | 98| 00 | 17 | 7 \;@3@( 22 | 683 32\!22.1 159 4

Rough NST 1 0,0 0,0 100 | 00 | 00 15:%'_‘0 100 | 00 | 100 | 00 | 00 | 00
(Sex rat|0 H/F 8’6) ,\oo Total |'.r4& 484 3.5_ 895 | 00 I,Jbgjbs,ﬁ 835 | 255 _14,1 253 | 154 | 153
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Rationnel / ‘jectlfs
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6‘
. Interpelesbﬁar beaucoup de diagnostics de shigellose chez les HSH,

avec, cg?nme indiqué dans le rapport, 2016 du CNR, une forte\s«‘

C’
prop@rhon de souches résistantes a | azﬁ%romycme (AZT) {0\\‘5’
. D@cmon de colliger toutes IesQ donnees disponibles sur @"ﬁotre
,00
& agglomeratlon afin de conflrmegﬁfhypothese S
N &R
©®°\> — d’une transmission sexuelle Q@b\’b &
— d’une souche résistante au>§ént|b|othues (AB) lg@“‘""
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Q,

Matériels et methodes

. Epldemlologmue descriptive 01/2015 - 08/2018

e FEtude ergqf)artle rétrospective et prospectlve

. Deflry"flon d’un cas : toute culture pQSItlve a Shigella sur Bordeam‘?

X “CHU + LABM ée@“
Panel®), puis si posﬂNte PCR (Shigella spp./E. cgﬁ entéro-invasifs)

I\/Létropole (bassin de 773 557 habltaﬁts en 2015)
o* - CHU coproculture (+ antg#:”ﬂogramme) r &
- LABM : PCR muItL@fex digestive (BD MAX Ens'{“erlc Bacterial
culture avec antlblggramme <
 AB testés : beta)-d‘actammes SXT, AZT (sauf pshr 2 LABM) et CIP (CMI
elllpsometrleéﬁ



B A, ., zg,&& Evolution du nombre de cas entre le premier trimestre
Resultats . ePldemg\9 2017 et le 3eme trimestre 2018
Q'b 35
* 93 cas (11 CHU, 83<159KBM)
« 65, age r@é‘dlan 38 30 Sex ratio H/F=7,25

- 289, age ‘médian : 44

5

- ™M1 d@s cas masculins au 3@me
trlm%s"tre (T) 2018

. Se‘)? ratio H/F 3¢meT 2018 : 7,25, soit
\’@ fois plus qu’au 3¢me T 2017

\
©Q~
* Casféminins stables avec 4,4 cas par 4
T en moyenne c@"
<
R

* Incidence augmentée pendamtb‘?a

perlode estivale par rappqgt&"au 2017-1  2017-2  2017-3  2017- {V\“ 2018-1  2018-2  2018-3
reste de 'année d{v N
q}



Résultats : espéces

('o@
Q’b
e 95 souches r@@e' Répartition des souches selon le sexe
\00@ 60
e S.sonnei+++ Z@, % <&
LY
73% &, 71 @"9 5
B\
. PaUentg*fHU &
o8
,9\‘11 souches dont 10 &
Q
«° usagers de la PrEP & = Hommes
6& ,\ob B Femmes
\'\, Q,Q
Q§}’ <

©

— La majorité des prélevements positifs
coincide avec I'arrivée de la PCR dans les S
LABM en 2017 dont la sensibilité est trés Qg;/\
supérieure a celle de la culture @e"'

Pour 103 CFU/mL : sensibilité de &T /
pour la PCR versus 25 % ‘g\gur la S. sonnei
coproculture '1,

(Journal of Clinical Microbiology 2014, 5125“4) :1222-4)

S. dysenteriae



Résultats : résistance

-\é‘
* Tous sexes confondu o |
antlblogrammes aﬁec AZT et CIP
testés concomg&émment

.{@J'
@Q ,@‘b
¥ é&' Q’,&\'i‘
o
« 34 souchgs de S. sonnei : h I & &
2 2
19 Az,,TefR / CIP-R (55,9 %) & o8
& ,b{ée’ éz-:"‘
S
o% @&Q'Q \}c’;‘\oo
. L"ﬂne seule souche de 5. flexneri l &
x> e
@\0’ S. dysenteria, doublement & &
Q
résistante, isolée chez une ¢ & &
A0
<
& o -
.%o 3
& &
«0‘-)" 0 5 10 \?{19 15 20 25 30 35 40
\,]S)'& lAZT-R/CIP-R©QE(JAZT-R/CIP-S E AZT-S/CIP-S  m AZT-S/CIP-R
&
Q_"}

Résultats globaux
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Résultats : focus sur les hommes...

2
.Ooé
Résistances AZTogt‘ CIP chez les hommes
N

KN
O .
S\bﬁonnel

N

@\"% flexneri 1 0 b\)&"o 1 0 @@Q@ 0
oF @Q,\o &
) &
Shigella spp. 5 <3 1 0 1

TOTAL

Sur 31:souches, 27‘AZT-R (87 %) 11!
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Résultats :.fo I
esultats : focus sur les hommes...
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¥ Souches et résistances chez les hommes <
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Résultats :,souches multi-R

Q

e Les 21 sow.‘hes avec double résistance AZT-CIP (18 S. sonnei
et 3 Shlg‘élla spp.) également resnstantes AMP et SXT = XDR !

& S
’\0 Q} &
\

. 18 sur les 21 présentent des haqtes niveaux de résistance p@‘ur
}’i\ZT (CMI > 256) et la CIP (cw% 3) <°

0"’
& & &

<+ Sensibilité conservée aug@t3G (traitement de recowrs)

‘2
e ™
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L
Q

19/21 souches |solees entre juin 2018 ot ao(t 2018

-> diffusion clonale probable




DISQHSSIOH / Conclusion

e Augmentation [sécente de lincidence des infections a Shigella sur
Bordeaux Mg«f?opole

* Sex ratlo n%ttement en faveur des hommes (comme épidémie hepatlké
A de 2®°17) hommes plus jeunes que Ieso‘gfemmes @“’

\Q’ <
.\Q} @6\

S. gannel espece prédominante Q@é &
gﬁmergence de hauts niveaux de gésmtance AZT-CIP +/- SXT \ob"

&Q

@‘*(’ Prédominance des profils ml.JJ%fI R chez les hommes (87 %«AZT R)

* Beaucoup d’infections chgéz les HSH VIH+ ou PrEP, Igmrdement exposes
aux macrolides pour IasTST &

@'

- Tout ceci suggere une épidémie chez les HSH bordelais sur

des ‘rapports Hucco-anaux



©

\92/ Autres perspectives &

g “Perspectives

1/Perspectives demotre travail

e Mise en plac@g une enquete épidémiologique sous forme d’auto-questionnaires
adressés aqx’patlents via les médecins prescripteurs pour :

&

Evaluer@l‘es pratiques sexuelles, & R
<
Confdfmer une épidémie dans la populatlon HSH &
Qﬁnﬂrmer le lien entre résistance eIeveeaﬁ TAZT et exposition dans le cadrg\eﬁ IST
Santérieures & &
i o Gl
‘b (\é\ -‘\Ob

,00

* Rajout orientation sexuelle sur t@}me CNR
* Etude des autres maladies ela‘t"erlques sexuellement transm|55|b¢‘és

 Larges campagnes de pre@fentlon en France a mettre en plges:"e (a noter alerte ARS
courant 2018) & <

S P
* Evolution des methqd°es diagnostiques (apport PCR et ge”Sts diagnostiques rapides)
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