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Résumé

Introduction - En France, la surveillance des infections
humaines a Campylobacter est basée sur un réseau
de laboratoires volontaires. Elle permet de décrire les
caractéristiques épidémiologiques de la maladie, de
détecter les cas groupés et de surveiller la résistance aux

antibiotiques.

Matériel-méthodes - Un cas est défini par l'isolement d'une
souche de Campylobacter dans un prélevement biologique.
Les laboratoires volontaires participants envoient chaque
souche isolée au Centre national de référence (CNR) des
Campylobacters et Hélicobacters pour caractérisation de
l'espéce et de la sensibilité aux antibiotiques.

Résultats - Le nombre annuel de souches recues au CNR a
augmenté de 97 % entre 2003 et 2010. L'age médian des
personnes infectées était de 24 ans (extrémes: 0 mois-
100 ans). En moyenne, 25 % des souches isolées par an
Uont été chez des enfants agés de moins de 6 ans, et 45 %
des souches ont été isolées chaque année entre juin et
septembre. La résistance aux quinolones a atteint 49 % pour
C. jejuni et 79 % pour C. coli en 2010.

Conclusion - Les données de surveillance 2003-2010
montrent une augmentation du nombre de cas d'infections
a Campylobacter depuis 2003, un pic estival marqué et une
résistance élevée et croissante aux quinolones.
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Abstract

Surveillance of human Campylobacter infection in France,
2003-2070

Introduction-In France, surveillance of human Campylobacter
infections is based on a network of voluntary laboratories.
This surveillance enables the follow-up of epidemiological
characteristics of the infection, the detection of outbreaks
and the surveillance of the resistance of Campylobacter to
antibiotics.

Methods - A case is defined as the isolation of Campylobacter
from a biological sample. Voluntary participant laboratories
send each Campylobacter strain isolated to the National
Reference Centre (NRC) for Campylobacter and Helicobacter
for species identification and evaluation of antimicrobial
susceptibility.

Results - Between 2003 and 2010, the annual number of
isolates received by the NRC increased by 97%. The median
age of cases was 24 years (extremes: 0 month-100 years). On
average, 25% of strains isolated each year were from children
under 6 years old, and 45% of strains were isolated each year
from June to September. Resistance to quinolone antibiotics
was 49% for C. jejuniand 79% for C. coliin 2010.

Conclusion - Surveillance data for 2003-2010show an increase
in the number of Campylobacter infections since 2003, a
notable summer peak in infections, and a high and rising level
of resistance to quinolone antibiotics.
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Introduction

Le genre Campylobacter comprend 17 especes dont les principales
sont Campylobacter jejuni (C. jejuni), Campylobacter coli (C. coli)
responsables d’entérites et Campylobacter fetus (C. fetus) responsable
de septicémies. Aprés une période d'incubation de deux a cing jours, les
signes cliniques généralement observés sont ceux d'une gastroentérite
aigué le plus souvent bénigne et spontanément résolutive en moins
d'une semaine. Une diarrhée souvent sanglante est un des symptémes
les plus fréquemment observés (90 % des cas). Les complications
associées aux infections @ Campylobacter sont rares mais peuvent étre
graves. Elles comprennent les adénites mésentériques, les pancréatites
et appendicites, le syndrome de Reiter (arthrites réactionnelles) et le
syndrome de Guillain-Barré qui représente la complication la plus
sévere [1]. Plus récemment, des études ont montré qu'une proportion
importante de syndromes de l'intestin irritable survenait aprés une
infection intestinale a C. jejuni [2].

Campylobacter appartient a la flore commensale des animaux (volailles,
porcs et bovins) et peut étre transmis a 'lHomme par l'intermédiaire
d'aliments contaminés insuffisamment cuits, principalement la viande
de volaille (poulet), mais aussi la viande de porc ou de beeuf [3]. Sont
également sources de contamination le lait non pasteurisé, les eaux
non traitées et contaminées par la bactérie et les animaux infectés
ou malades. La contamination croisée entre de la volaille crue et des
aliments non cuits est fréquente. 'Homme (malade ou porteur) est
également une source potentielle de contamination [3].

Entre 1986 et mars 2002, la surveillance des infections a Campylobacter
était basée sur un réseau de laboratoires hospitaliers (LH), généraux

et universitaires, répartis sur le territoire national et coordonné
par le Centre national de référence (CNR) des Campylobacters et
Hélicobacters a Bordeaux. En avril 2002, la surveillance a été étendue
aux laboratoires d’analyse de biologie médicale (LABM) volontaires
[4]. Cette surveillance n'est pas exhaustive. Elle a comme objectif de
décrire les caractéristiques épidémiologiques de la maladie, de suivre
les évolutions temporelles et spatiales de l'incidence, de décrire les
especes de Campylobacter en cause et de surveiller la résistance aux
antibiotiques. Dans certaines situations, elle permet de détecter les
cas groupés. Cet article présente une synthése des données issues de
la surveillance pour la période 2003-2010.

Matériel-méthodes

Un cas d'infection a Campylobacter est défini par l'isolement d’'une
souche de Campylobacter dans un prélévement biologique (selles, sang
ou autre) chez une personne résidant en France. Aucune information
sur les signes cliniques n'est recueillie.

Les laboratoires volontaires participants recherchent systématiquement
les Campylobacters dans toute coproculture et envoient les souches
qu'ils isolent au CNR avec une fiche d'information. Cette fiche collecte
des informations épidémiologiques (département du laboratoire, date
de naissance, sexe, notion de voyage a l'‘étranger dans les 15 jours
précédant le début de la maladie, notion de cas groupés) et biologiques
(nature de l'échantillon, date d'isolement, site de prélévement). Pour
chaque souche regue, le CNR réalise une caractérisation de l'espece,
faite en 2010 par spectrométrie de masse MALDI-TOF, et des tests de
sensibilité aux antibiotiques.
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Les données de surveillance ont été analysées avec le logiciel Stata®
(v11) (StataCorp, Texas). Pour comparer la différence entre deux
proportions, le test de Chi2 a été utilisé.

Les analyses d’antibiorésistance portent sur la période de 2003 a
2010 et sur des souches provenant des LH et LABM pour tous les
antibiotiques, sauf pour les quinolones pour lesquelles il existe des
données historiques provenant des LH qui remontent jusqu'a 1986
pour l'acide nalidixique et 2000 pour la ciprofloxacine.

Résultats

Le nombre de souches recues au CNR en 2010 a été de 4324, ce qui
représente une augmentation de 97 % par rapport au nombre regu en
2003 (Figure 1). Laugmentation annuelle pour la période 2003-2010
a été de 11 % en moyenne. La proportion de souches provenant des
LABM est restée constante pour la période avec une moyenne de
70 % (Figure 1). Lespéce a été caractérisée pour 93 % des souches
chaque année; dans 7 % des cas, la souche recue n'a pas donné de
subculture.
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Figure 1. Nombre d'isolements de Campylobacter selon le type
de laboratoire, France, 2003-2010

Figure 1. Numberof Campylobacterisolates by type of laboratory,
France, 2003-2010

L'espece C. jejuni a été la plus fréquente pour la période 2003-2010
et représente en moyenne 76 % des souches par an, suivie de C. coli
(15 %) et C. fetus (4 %). La grande majorité des souches a été isolée
a partir de selles (95 % en moyenne) (extrémes: 92 %-97 %) et
environ 4 % des souches (extrémes: 3 %-5 %) ont été isolées a partir
d’hémocultures. Parmi les souches isolées entre 2003 et 2010 a partir
de selles, C. jejuni est majoritaire avec une moyenne de 80 %, alors
que C. fetus représente en moyenne 67 % des souches isolées a partir
d’hémocultures.

L'age médian des personnes infectées par Campylobacter entre 2003
et 2010 a été de 24 ans (extrémes: 0 mois-100 ans) et est resté
stable durant la période. Le nombre le plus important de souches de
Campylobacter a été isolé chaque année chez les enfants et 25 % des
souches ont été isolées chez ceux agés de moins de 6 ans (Figure 2). Un
nombre plus important de souches a été isolé chez les femmes agées
de 21 &30 ans comparativement aux hommes (Figure 2). Inversement,
un plus grand nombre de cas masculins a été observé chez les enfants,
les adolescents et globalement chez les personnes agées de plus de 30
ans (p=0,003) (Figure 2).

Concernant la période 2003-2010, une recrudescence saisonniere
des isolements de Campylobacter a été observée pendant la période
estivale. Pour la période 2003-2010, 45 % des souches ont été
isolées entre les mois de juin et septembre (Figure 3). L'information
sur l'éventualité d'un voyage dans un pays étranger dans les 15 jours
précédant le début des symptdmes a été disponible en moyenne pour
26 % des cas par an pour la période 2003-2010; 14 % de ces cas ont
rapporté un tel voyage a l'étranger. Cette proportion est restée stable
durant la période étudiée.

Entre 2003 et 2010, la résistance a l'ampicilline et a la doxycycline a
été élevée, en moyenne 24 % et 33 % des souches respectivement,
mais globalement stable (Figure 4). La résistance a l'érythromycine a
été faible (3 %) et stable. Elle a été quasi nulle pour la gentamicine
(0,1 %) et pour l'amoxicilline/acide clavulanique (0,1 %) durant cette
période.

Une augmentation globale de la résistance aux quinolones est
observée depuis 1986 et elle a atteint 49 % pour C. jejuni et 79 %
pour C. coli en 2010 (Figure 5). Une augmentation importante de la
résistance a l'acide nalidixique observée entre 1994 et 1996 (de 9 %
a 28 % pour C. jejuni et de 18 % a 63 % pour C. coli) a été suivie
d’'une diminution de la résistance entre 1996 et 1999-2000. Depuis
2001, une augmentation constante de la résistance aux quinolones est
observée (de 27 % a 44 %). Les taux de résistance a la ciprofloxacine
et a l'acide nalidixique (quinolones) sont équivalents pour C. coli et
C. jejuni (Figure 5).
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Figure 2. Nombre moyen annuel d'isolements de Campylobacter selon l'age et le sexe, France, 2003-2010
Figure 2. Average annual number of Campylobacter isolates by age and sex, France, 2003-2010

14 Bulletin épidémiologique, santé animale et alimentation n° 50/Spécial Risques alimentaires microbiologiques



Discussion

Les données de surveillance des infections a Campylobacter pour la
période 2003-2010 confirment les caractéristiques épidémiologiques
observées dans d'autres pays européens: un pic saisonnier pendant la
période estivale, un nombre de souches plus élevé isolé chez les jeunes
enfants, une fréquence plus importante de l'espéce C. jejuni et une
résistance élevée et croissante aux quinolones [5-7].

On constate une augmentation de 97 % du nombre de souches
de Campylobacter recues au CNR entre 2003 et 2010. Cette
augmentation se situe dans un contexte d'augmentation globale de
271 % de cas identifiés observée au niveau européen entre 2006 et 2010
[5]. Depuis 2006, une augmentation statistiquement significative du
nombre d'infections a Campylobacter identifié a été observée pour
six autres pays européens (Pologne, Pays-Bas, Estonie, Chypre, Malte
et Luxembourg) [5].

Laugmentation observée en France est probablement attribuable a
une combinaison de facteurs tels que le recrutement de nouveaux
laboratoires participants et l'augmentation du nombre de souches
envoyées par les laboratoires participant déja a la surveillance. La
réorganisation importante des structures de biologie médicale en
cours depuis 2009, avec des regroupements des laboratoires vers des
plateformes techniques de bactériologie, est susceptible d’entrainer un
changement de la taille des populations desservies par ces laboratoires
et pourrait également engendrer une modification de la population
concernée par la surveillance. Des analyses plus approfondies de cette
augmentation sont en cours par l'Institut de veille sanitaire (InVS)
et le CNR. Si les résultats de ces analyses amenent a conclure que
l'augmentation du nombre de souches de Campylobacter transmises
au CNR depuis 2003 correspond a une augmentation réelle de
l'incidence de la maladie, un travail multidisciplinaire pour explorer la
ou les raisons de cette augmentation sera nécessaire.
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Figure 3. Nombre moyen annuel d'isolements de Campylobacter
selon le mois de prélévement de l'échantillon biologique,
France, 2003-2010

Figure 3. Average annual number of Campylobacter isolates by
month of biological sampling, France, 2003-2010

Figure 4. Taux de résistance a l'érythromycine, la doxycline
et l'ampicilline des Campylobacter isolés chez 'lHomme, France,
2003-2010

Figure 4. Rate of resistance to erythromycin, doxycycline
and ampicillinamong human Campylobacter isolates, France,
2003-2070
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Figure 5. Résistance al'acide nalidixique et a la ciprofloxacine des Campylobacter jejuni et C. coli isolés chez 'Homme, France, 1986-2010

(données issues des laboratoires hospitaliers)

Figure 5. Resistance to naladixic acid and ciprofloxacin among human Campylobacter jejuniand C. coliisolates, France, 1986-2010
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En 2010, la résistance aux quinolones des souches de C.jejuni et
C. coli isolées chez 'Homme a atteint le niveau de résistance le plus
élevé depuis le début de la surveillance. Cette résistance élevée aux
quinolones ne semble pas liée a des biais de surveillance. En effet, ni les
méthodes d’analyses utilisées en routine au CNR, ni le recrutement des
souches par les laboratoires de ville et les laboratoires hospitaliers n‘ont
été modifiés. De plus, la répartition des souches de Campylobacter
par classe d'age est constante et aucune augmentation du nombre de
souches de Campylobacter isolées chez des patients ayant séjourné
a l'étranger n'a été observée (données InVS). Les taux de résistance
aux quinolones des souches de Campylobacter isolées au niveau
européen en 2010 (52 % résistance a la ciprofloxacine et 50 % a l'acide
nalidixique pour C. jejuni; 66 % résistance a la ciprofloxacine et 69 % a
l'acide nalidixique pour C. coli) sont similaires aux taux élevés observés
en France [7]. Les taux de résistance observés varient cependant selon
les Etats membres [7].

Si les données de surveillance observées jusqu’en 2003 suggéraient
un impact positif des mesures limitant l'utilisation des quinolones en
médecine vétérinaire mises en place par 'Union européenne en 1999
[8], les évolutions récentes chez 'Homme soulévent des interrogations.
Il convient donc d'attirer l'attention sur l'évolution de la résistance
des infections a Campylobacter aux antibiotiques chez 'Homme et
l'animal. Par ailleurs, des travaux de recherche complémentaires visant
a documenter le lien possible entre l'usage des antibiotiques chez
l'animal et l'apparition de résistance bactérienne des Campylobacters
chez 'Homme sont nécessaires.
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