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« Lespérance de vie moyenne est restée a 25 ans jusquen
1830. Entre 1830 et 1935, 'impact des mesures sanitaires
augmente 'espérance de vie. Les antibiotiques (ainsi que
IPalimenrtation et I’éducation a la santé) ont permis encore
d’augmenter d’environ huit ans I'espérance de vie moyenne. »

M. Scaechter, G. Medoff, B. Eisenstein, Microbiologies
et pathologies infectieuses, © De Boeck, 1993.

Pour 100 000 habitants {valeur arrondie)

___ Commercialisation de |
I'antibiotique a base
| de péniailline

Deébut de la résistance
aux antibiotiques
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The Nobel Prize in
Physiology or Medicine
1945

Sir Howard Walter

Ernst Boris Chain
Prize share: 1/3 Florey
Prize share: 1/3

Sir Alexander
Fleming
Prize share: 1/3

The Nobel Prize in Physiology or Medicine 1945 was awarded jointly
to Sir Alexander Fleming, Ernst Boris Chain and Sir Howard Walter
Florey "for the discovery of penicillin and its curative effect in
various infectious diseases”.

« It is not difficult to make
microbes resistant to penicillin in
the laboratory by exposing them to
concentrations not sufficient to kill
them.... There is the danger that
the ignorant man may easily
underdose himself and by
exposing his microbes to non-
lethal quantities of the drug make
them resistant »

Sir A. Fleming - 1945
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Antibiotics are not drugs like others ... .. Need to monitor!
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« Guidelines for antimicrobial susceptibility testing for "J

intermediate — level laboratories in countries with limited
850 resources » WHO Technical report series N° 85 138 pages

THE USE OF ESSENTIAL DRUGS

. Reserve anti-infective agents and monitoring
of resistance

The increasing prevalence of strains of common pathogenic bacteria
resistant to widely available, relatively cheap antimicrobials included in
the model list is, in many cases, dangerously eroding their effectiveness.
The need for more systematic and coordinated international approaches
to laboratory monitoring of antimicrobial sensitivity is important and
urgent. It has already been emphasized that reference laboratories need to
be established in developing as well as developed countries in order to

Warld Health Organization

Geneva 1995




« Guidelines for antimicrobial susceptibility testing for intermediate — leyeHaboratories in 0
countries with limited resources » WHO Technical report series N° 85 138 pages J

WHO Technical Report Series

B30

THE USE OF ESSENTIAL DRUGS

De tous les programmes de santé ....
celui de la surveillance de la résistance
aux antibiotiques (antimicrobiens) est
TOTALEMENT dépendant du
laboratoire de microbiologie.

Annex 2
Guidelines for antimicrobial susceptibility

testing for intermediate-level laboratories in
countries with limited resources




Systemes de surveillance a travers le monde ...
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Extending surveillance throughout Europe

,:-;, European Antimicrobial Central Asian and Eastern
S Resistance Surveillance Network European Surveillance of
2 (EARS-Net) Antimicrobial Resistance (CAESAR)

CDC Antibiotic Resistance Laboratory Network: 7 Regional Labs
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7 » données des tests de sensibilité aux
antibiotiques

http://www.who.int/mediacentre/news/releases/2014/amr-report/fr/
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Country Data source

Australia Australian Group of Antimicrobial Resistance (AGAR)
Kenya A private tertiary hospital

Canada Canadian Antimicrobial Resistance Alliance (CARA)
Europe

Collecte de

Australio, Austrio, Belgium, Bulgario Crootia, Cyprus, Czech Republic, Denmark, Estonia, Finiand, European Antimicrobial Resistance Surveillance Network (EARS-Net) d at a d e u i S
Fronce, Germany, Greece, Hungary, Icelond, Irelond, italy, Lotvia, Lithuanio, Luxembourg, Maito, p
Netherlonds, Nonway, Poland, Portugol, Romanio, Slovakia, Slovenia, Spain, Sweden, United Kingdom 1 9 9 9

Belarus, Serbia, Switzerland, FYR of Mocedonio, Turkey Central Asian and Eastern European Surveillance of Antimicrobial Resistance networh
{CEAESAR)
Thailand National Antimicrobial Resistance Surveillance Center, Thailand (NARST)
New Zealand Public Health Surveillance, New Zealand
South Africa South Africa Society for Clinical Microbiology

ResistanceMap

India SRL Diagnostics

An interactive collection of charts and maps that summarize
United States of America The Surveillance Network (TSN) antimicrobial use and resistance data worldwide

Vietnam Viet Nam Resistance (VINARES) Project

=, Ll

https://resistancemap.cddep.org/Methodology.php



1988-1992

1983-1987

1993-1997

— ANTIBIOTIC
2003-2007 DEVELOPMENT
- 2008-2012 IS DWINDLING

Sowrce Th Egpickermde of Antdiiohc-Resisfont Infaciions, CI0 2008:446 |15 January,
Clim Infect Dis, G001 May 52 [suggd 5): 539754 28, doi: 10,1083 pid/cir 1 53

DEATHS ATTRIBUTABLE
TO AMR EVERY YEAR

AMR in 2050
10 million

Tetanus

60,000

Road traffic

accidents Cancer
1.2 million 8.2 million
AMR now
700,000
(low estimate)
Measles - Cholera
130,000 100,000-
120,000
Diarrhoeal
disease Diabetes
1.4 million 1.5 million

tackling drug-resistant infections globally: final report and recommendations — THE REVIEW ON ANTIMICROBIAL RESISTANCE chaired BY JIM O’NEILL Mai 2016



En 2014 I'OMS donne l'alerte!

Premier rapport de 'OMS sur la résistance
aux antibiotiques: une menace grave
d’ampleur mondiale

« A moins que les nombreux acteurs concernés
agissent d’urgence, de maniere coordonnée, le monde
s‘achemine vers une ere post antibiotiques, ou des
infections courantes et des blessures mineures qui ont
ete soignées depuis des décennies pourraient a
nouveau tuer. »

http://mww.who.int/mediacentre/news/releases/2014/amr-report/fr/
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Systemes de surveillance a travers le monde ...

Amériques

L'Organisation panaméricaine de
la Santé, Bureau régional OMS
des Amériques, coordonne la
collecte de données sur Ia
résistance  aux - antibiotiques
auprés des hopitaux ‘et des

laboratoires dans 21 pays de la (),

région.
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EARSS depuis 1998.. cAEsAR,
incluant = Asie centrale et en 1_5\-\‘5;_\__‘_,_\,[_?_\ AN\
Europe orientale. g — I o

~_ 5
Asie du Sud-Est
-Les données disponibles révelent que la
" résistance aux antibiotiques est un

probléeme en rapide expansion. En

f . 2011, engagement des ministres de la
A rlque santé (Déclaration de Jaipur)

- Lacunes majeures dans le
suivi de la résistance aux N e
antibiotiques. s = A N

s s Pacifique occidental U

- Donnees rassemblees dans -Suivi de la résistance aux antibiotiques (

un nombre limité de pays.

entre les pays a été établie dans les

années 1980. Toutefois, de nombreux
pays de la Région disposent de systemes
nationaux de suivi de la résistance établis
de longue date.

http://www.who.int/mediacentre/news/releases/2014/amr-report/fr/
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Qu’en est il du systeme de Surveillance de la
résistance bactérienne aux antibiotiques en Algérie?



« Guidelines for antimicrobial susceptibility testing for intermediate — level laboratories in 0
countries with limited resources » WHO Technical report series N° 850, 1995 138 pages J

1994
S Annex 2
Guidelines for antimicrobial susceptibility
THE USE OF ESSENTIAL DRUGS testing for intermediate-level laboratories in
countries with limited resources
HO Expe o Authors

These guidelines were formulated at an informal consultation held in Geneva from
17 to 19 March 1993, attended by the following people:

Professor K. Engbaek, State Serum Institute, Copenhagen, Denmark

Professor R.N. Jones, College of Medicine, University of lowa, lowa, 1A, USA
(Rapporteur)

Professor Li Jia-Tai, Beijing Medical University, Beijing, China

Dr F. Moosdeen, Kebangsaan University, Kuala Lumpur, Malaysia

Professor J.C. Pechere, Medical Centre, University of Geneva, Geneva, Switzerland

Or K. Prakash | ady Harding Med Ihi, India
Lgrofessor K. Rahal, Pasteur Institute, Algiers, Algeria

ratessor J. Vandepitte, St-Haphaef University Hospital, Leuven, Belgium

Professor J.D. Willams, The London Hospital Medical College, London, England
Geneva 1995 (Chairperson)




S/
Standardisation de |I'antibiogramme au niveau national Révision

tous les trois ans, par un comité de microbiologistes
http://www.sante.dz/aarn/publications.htm

1996

- Standardiser la liste des antibiotiques a tester
- Controle de qualité de I'antibiogramme
- Evaluation externe de la qualité

Médecine humaine et Médecine vétérinaire



http://www.sante.dz/aarn/publications.htm

Y

- Séminaires ateliers pour la formation des microbiologistes a la
technique de I'antibiogramme,

- Création du réseau algérien de la surveillance de la résistance
1999 aux antibiotiques Algerian Antimicrobial Resistance Network
A.A.R.N.

- Prérequis: étre microbiologiste, pratiquer des antibiogrammes,
WHONET
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Décision ministérielle (MSPRH) portant sur la création du réseau
national de surveillance de la résistance aux antibiotiques:

24 laboratoires médicaux et 8 laboratoires vétérinaires (INMV).

2002



oY
Arrété ministériel n°85 du 25 Juin 2013 relatif a I'organisation
du Réseau National de |la Surveillance de |la Résistance des

Bactéries aux Antibiotiques

Direction Générale de I'NMYV décide de créer un réseau de la surveillance de
la résistance aux antibiotiques « RESARVET » (7 laboratoires vétérinaires,

S/Direction de la pharmacie vétérinaire). (Décision? arrété? )

ﬁ http://www.minagri.dz/pdf/BMI/INMV/FLASH INFO Mai 2013.pdf

2013



http://www.minagri.dz/pdf/BMI/INMV/FLASH_INFO_Mai_2013.pdf

Plus de 16 ateliers
et séminaires de
formation
continue

Mise en place

d'une évaluation

externe de la
qualité

Référentiels (12
fascicules
techniques) en
microbiologie

Alertes sur les BMR

30 représentants de laboratoires
de microbiologie réunis
annuellement

Réseau Algé ien de Surveillance de la Résistance
de: Bactéries aux Antibiotiques

Jemiére mise a jour : 23.01.2017
{ ontact : aarn.msprh@gmail.com

3 relatif 3 l'organisation du Re ational de la Survelllance de 12 Resista

Sensibilisation de
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contre
I'automédication
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l'usage rationnel
des antiblotiques

Membres du réseau

Réaiisé par lo Dr Neggaz
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des
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Conzommation des
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http://www.ands.dz/aarn/index.htm
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Dates | Thémes Lieu
2017 | Place du laboratoire dans la surveillance des maladies bactérienne évitable par la IPA

vaccination
2016 | Les bactéries hautement résistantes émergentes (BHRe) role du laboratoire et IPA

alternatives thérapeutiques

Point sur la brucellose IPA
2015 Surveillance microbiologique des infections pneumococciques IPA
2014 | Diagnostic et prévention de la coqueluche IPA
2013 | Diagnostic et prévention des infections méningococciques IPA
2012 | Impact des parametres PK/PD sur l'interprétation des antibiogrammes IPA
2011 | Contréle bactériologique du lavage des mains IPA
2010 | Antibiogramme automatisé IPA
2009 | Ateliers de Biologie moléculaire (3 sessions) IPA
2009 | Formation des pharmaciens hospitaliers: Consommation des antibiotiques IPA
2008 | Formation de formateurs en Biologie moléculaire IPA
2007 | Formation des biologistes exercant dans le privé (ALAM) INSP
2004 | lere journée antibiothérapie: Fievre typhoide CHU T.Ouzou




Date

2017
201¢€ |

201¢

201¢ |
201:
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2011

201C
200¢

200¢

200¢

2007

200¢




30 représentants de laboratoires
de microbiologie réunis

Plus de 16 ateliers annuellement
et séminaires de
formation continue

Réseau Algé ien de Surveillance de la Résistance
de: Bactéries aux Antibiotiques

Mise en place
d'une évaluation 2 ‘ Yemiére mise & jour - 23012017

{ on : aarm.ms; il.com
externe de la = bkors
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http://www.ands.dz/aarn/index.htm
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)
e Rythme hebdomadaire. * Instaurée pour les membres du réseau, ‘J

e Souches obligatoirement testées: depuis 1999.

— S.aureus ATCC 25923, * Organisé par le laboratoire coordinateur
— E.coli ATCC 25922, de I'IPA

— P.aeruginosa ATCC 27853,

— S.pneumoniae ATCC 49619,

— H.influenzae ATCC 49247. * Controle gratuit et obligatoire pour les

membres du réseau de bactériologie.

e Criteres de validation des résultats:

» 230 tests par souche de référence, par an  Rythme Annuel.
et par laboratoire

* Au moins 80% de conformité par molécule
d’antibiotique, en test d’antibiogramme.

* Pour les C.M.l., un CQI est fait lors  Une souche pour l'identification et deux
de chaque test. pour l'antibiogramme.

* Les résultats publiés sont anonymes.




30 représentants de laboratoires
de microbiologie réunis
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ALERTE du 07 Janvier 2018

Souches d'Acinetobacter baumannii résistantes a la colistine®.

Nous signalons l'isolement de souches d'Acinetobacter baumannii résistants a la colistine, chez des patients hospitalisés dans des
hépitaux algériens :

- Premiére souche publiée en 2015*, présentant une résistance a la colistine (CMI = 16 mg/L) et a l'imipénéme (concentration minimale
inhibitrice superieure & 32 mg / L). L'isolat résistant a la colistine produisant I'enzyme OXA-24 contenait une seule mutation dans le géne
pmrB. Cette souche a été isolée en 2014 dans un hdpital algérois.

- Cing souches d'Acinetobacter baumannii isolées au laboratoire de bactériologie médicale et de surveillance de la résistance aux
antibiotiques a I'Institut Pasteur d'Algérie entre 2012 et 2015 et provenant de différents services d'hdpitaux d'Alger et de Tipaza étaient
résistantes a la colistine (CMI de 4 mg/L a 128 mg/L), et a l'imipeneme. Parmi ces souches, certaines sont productrices d'enzymes :
NDM-1 et APH (3')-VI1, SHV-33, CTX-M15 et AAC (6")-Ib.

Les mécanismes de résistance a la colistine décrits chez A. baumannii sont les mutations au niveau des genes régulateurs du systéme
kinase (pmrA et pmrB) et des genes responsables de la biosynthese du lipide A du LPS (IpxA, IpxC et IpxD).

L'émergence de la résistance & la colistine est préoccupante. En Algérie, Cet antibiotique est utilisé en dernier recours pour traiter les
infections dues & A. baumannii résistant aux carbapenémes. Aussi, dans le contexte actuel d'isolement d'entérobactéries résistantes a la
colistine par acquisition du géne plasmidique cmr-1 (alerte du 28 novembre 2016), un transfert du plasmide chez A. baumannii est a
craindre. L'utilisation rationnelle des antibiotiques et |le respect strict des mesures d'hygiéne sont incontournables pour limiter la diffusion
de ces souches.

“Bakour S, Olaitan AO, Ammari H, Touati A, Saoudi S, Saoudi K, Rolain JM. Emergence of Colistin- and Carbapenem-Resistant
Acinetobacter baumannii ST2 Clinical Isolate in Algeria: First Case Report. Microb Drug Resist. 2015; 21(3):2739-85.
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Evolution du taux de consommation de |'imipéneme et celui de la

résistance a I'imipéneme * (coefficient de corrélation = 0,96)

12

10

DDJ /1000 jours d'hospitalisation

25,00%

y

Taux de

résistancea @ ———>

'imipénéme

+ 20,00%

+ 15,00%

—

\\

Consommation

d’'imipénéme

+ 10,00%

T 5,00%

0,00%

2004

2005

2006
Années

2007

2008

Poucentage de résistance

al'imipéneme

* . 1l s’agit du taux cumulé du de résistance a I'imipénéme chez Pseudomonas aeruginosa et Acinetobacter

Source: http://www.sante.dz/aarn/rapports.htm
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Sensibilisation contre I'usage
irrationnel des antibiotiques

- ,I_“'antib/'ot/'que._.. une'ordonnance

unpdiagnostict:. C'est ca'le'déclic
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En 2018 .... Le réseau AARN
comprend 30 microbiologistes

IPA
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Principale mission : SURVEILLANCE ET ALERTE

Rapports
2015 : 16éme rapport

Surveitance de la resstanos des
bactésics aux antibiotiques

(5 g & s CRL5

2014 : 15éme rapport



http://www.sante.dz/aarn/documents/pdf/rapport99-sommaire.PDF
http://www.sante.dz/aarn/documents/pdf/rapport_2000.pdf
http://www.sante.dz/aarn/documents/pdf/rapport2001-sommaire.PDF
http://www.sante.dz/aarn/documents/pdf/rapport2003.pdf
http://www.sante.dz/aarn/documents/pdf/rapport2004.PDF
http://www.sante.dz/aarn/documents/pdf/raprt-nov2006.pdf
http://www.sante.dz/aarn/documents/pdf/rapport09.pdf
http://www.sante.dz/aarn/documents/pdf/rapport2006.pdf
http://www.sante.dz/aarn/documents/pdf/rapport10.pdf
http://www.ands.dz/aarn/rapports.htm
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Spectre d'activité des antibiotiques

Spectre” antibactérien des principales familles d'antibiotiques
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Beaucoup a éte fait.... cependant,



Figure 2 Availability of data on resistance for selected bacteria—antibacterial drug combinations, 2013

Humber of requested bacterial
antibacterial drug
resistance combinations for

which data was obtained:

B -5 in=2o) ~ [[] Mo information obtained for this report, some centres participate in some ANSORF projects (n=2)
B 2-5 in=22) [ ] Mo information obtained for this report, some centres participate in some RusMet projects (n=3)
[ ]1in=3 [ ] Mo information obtained for this report (n=80)

] B7S 1,750 3 L0 Kilarraten
%54 Mational data not available (n=15) [ | Not applicable . E—

Number of reported bacteria is based on the information obtained based on request to national official sources on antibacterial susceptibility testing of
at least one of the requested combinations. regardless of denominator data.
Data fram United Arab Emirates originate from Abu Dhabi anly.

Source: http://www.who.int/mediacentre/news/releases/2014/amr-report/fr/



Recommandations de I'Organisation
Mondiale de la Santé:

Nécessité d'inscrire le réseau AARN
dans un plan national de lutte contre Ia
résistance aux antimicrobiens

Alliance tripartite:
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Plan action OMS "J

http://www.who.int/mediacentre/factsheets/antibiotic-resistance/fr/

» Définit 5 objectifs stratégiques:

1. améliorer la sensibilisation et la compréhension du
phénomene de résistance aux antimicrobiens;

2. renforcer la surveillance et la recherche;
3. réduire l'incidence des infections;

4. consentir des investissements durables pour combattre la
résistance aux antimicrobiens;

5. optimiser I'usage des agents antimicrobiens.


http://www.who.int/mediacentre/factsheets/antibiotic-resistance/fr/
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Champs d'action ...

v'Renforcement des moyens des laboratoires, en équipement et
réactifs =» améliorer le diagnostic de laboratoire =2 Surveillance
intégrée (confirmation du laboratoire) des maladies
transmissibles sous surveillance nationale.

v'Recommandations pour le bon usage des antibiotiques =»
consensus thérapeutiques.

v'Ressources humaines, Formation et transfert technologique ....
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Publications sur la résistance aux antibiotiques en Algérie
(1980 - 2017) n=162 items

Source: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed



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

Comparaison de lI'évolution des publications sur la résistance aux antibiotiques en Algérie,

Tunisie, Maroc et Turquie (1980 - 2017)
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Le réseau national de laboratoires
(Algerian Antimicrobial Resistance Network)

est un acquis a préserver, d’autant que beaucoup reste a faire ....
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