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I. REMARQUES GENERALES

Pour la 1¢ enquéte du cycle 2005 (enquéte 2005/1), le matériel suivant a été expédié le 17
Janvier 2005.

1.1. Quatre échantillons lyophilisés pour identification.

Pour un échantillon, les tests de sensibilité ont été demandés..
1.2. Deux suspensions formolées de selles pour la recherche de parasites.
1.3. Trois échantillons de plasma pour la recherche des anticorps de Rubéole et Borrelia
NOMBRE DES PARTICIPANTS
Le nombre de formulaires de réponses évaluables était de :

1. Pour les identifications : 202

2. Pour la parasitologie  : 195

3. Pour la sérologie :
Rubéole . 188
Borrelia : 141

Nous remercions Marc Lontie pour la disposition des photographies dans ce rapport global.
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IT. IDENTIFICATIONS
2.1. Culture M/4938 était un Granulicatella adjacens

La souche envoyée était un Granulicatella adjacens isolé des hémocultures d'une femme
de 63 ans souffrant d'une endocardite de la valvule mitrale.

La nomenclature de la microbiologie est une donnée complexe et extrémement
dynamique et le genre Granulicatella en est un exemple typique. Cette enquéte a
clairement indiqué qu'il existe une grande confusion étant donné que 113 (n=202)
participants ont donné une réponse allant dans la « bonne direction » mais qu'il n'y a
que 23 ayant donné une réponse completement a jour par rapport a la nomenclature
actuelle.

En 1961 Frenkel et Hirsch ont décrit un groupe de streptocoques viridans spécial ayant
des exigences de croissance spécifique et un satellitisme remarquable autour d'autres
bactéries comme les « nutritionally variant streptococci » (NVS). Au cour du temps
plusieurs noms ont été utilisé simultanément pour ce groupe de streptocoques
(streptocoques nutritionnellement déficient, streptocoques vitamine B6-dépendants,
streptocoques symbiotiques, ...). L'hybridisation DNA-DNA (1989) a montré qu'il y a
deux groupes distincts « Streptococcus defectivus » et « Streptococcus adjacens ».
Sur base de l'analyse 16S-rRNA les deux espéces ont été classifiées en 1995 dans le
nouveau genre Abiotrophia .

D'autres especes ont ensuite été ajoutées a ce genre (A. elegans, A. balaenopterae, A.
para-adjacens). En 2000 Collins a proposé d'effectuer une reclassification sur base
d'un examen phylogénétique étendu et d'introduire un genre nouveau: Granulicatella .
Tous les especes mentionnés ci-dessous devraient tre transféré a ce genre (6. adjacens,
G. elegans, G. balaenopterae, G. para-adjacens) a I'exception d'Abiotrophia defectiva
qui reste le seule représentant du genre Abiotrophia (voir figure 2.1.1 repris de Collins
and Lawson). Paradoxalement le tferme NVS est a nouveau utilisé plus souvent lorsqu'on
parle de ce groupe de germes en générale. A suivre...

Rapport global Page 2 de 69
Microbiologie 2005/1



m:Gemeﬂa haemolysans ATCC 103797 (L14326)
Gemella morbillorum ATCC 27824 (L14327)
_..{:Sfrep!ooaccus agalactiae NCDO 13487 (X59032)
Streptococcus iniae NCDO 27727 (X58316)
Streptococcus equinus NCDO 10377 (X58318)
100 Streptococcus bovis NCDO 5797 (X58317)
Streptococcus mutans NCTC 104497 (X58303)
Streptococcus ratti NCDO 27237 (X58304)
Streptococcus downei NCTC 113917 (X58306)
Streptococcus sanguinis NCTC 78637 (X53653)
Leuconostoc camosum NCFB 27767 (X95977)
100 Leuconostoc mesenteroides NCDO 5237 (X95978)
Leuconostoc citreum NCFB 27877 (X53963)

- Dolosigranulum pigrum NCFB 29757 (X70907)
1 Alloiococcus ofitis NCFB 2890T (X50765)

— 100 Aerococcus viridans ATCC 11563 (M58797)
_:Aerococcus urinae NCFB 2893" (M7781 g)
Granulicatella balaenopterae CCUG 37380 (Y16547)
1% 1 - Granulicatella adiacens ATCC 491757 (D50540) } Gonmey atella
Granulicatella elegans DSM 11693 (AFO16390)
Lactosphaera pasteurii DSM 23817 (X87150)
Camobacterium mobile NCFB 27657 (X54271)
Carnobacterium funditum DSM 59707 (S86170)
Camobacterium alterfunditum ATCC 498377 (L08623)
ECamobacferium piscicola NCDO 27627 (X54268)
Carnobacterium gallinarum NCFB 27667 (X54269)
L Camobacterium divergens NCDO 27637 (X54270)
: Vagococcus lutrae CCUG 391877 (Y17152)
100 Vagococcus salmoninarum CCUG 333947 (Y18097)
Vagococcus fluvialis CCUG 327047 (Y18098)
Melissococcus plutonius NCDO 24437 (X75751T)
|| 100 Tetragenococcus muriaticus JCM 10006' (D88824)
Tetragenococcus halophilus 1AM 16767 (D88668)
Enterococcus faecalis NCIMB 7757 (Y18293)
Enterococcus sulfureus NCIMB 131177 (Y18341)
Enterococcus saccharolyticus NCDO 25947 (Y18357)
Facklamia ignava CCUG 374197 (Y15716)
Facklamia sourekii CCUG 287837 1[Y1 7312)
100 Facklamia languida CCUG 37842" (Y18053)
Facklamia hominis CCUG 368137 (Y10772)
Ignavigranum ruoffiae CCUG 376587 (Y16426)
Globicatella sanguinis NCFB 28357 (S50214)
— Eremococcus coleocola CCUG 382077 (Y17780)
Abiotrophia defectiva ATCC 491767 (D50541)

Figure 1: Analyse phylogénétique des NVS a I'aide de la méthode « neighbour-joining » (Collins and Lawson)
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Epidemiologie et signification

Les NVS sont des commensaux normaux des muqueuses oro-pharyngéales, génitales et
intestinales. G.adjacens est retrouvé dix fois plus fréquent que les autres NVS, du
moins dans les muqueuses de volontaires sains. Les NVS ont été retrouvé dans
différents foyers d'infection comme les abces hépato-pancréatiques, les infections
de prothéses articulaires, I'otite moyenne, le kératite, le méningite aprés neurochirurgie
avec drainage, la septicémie post-partum, .. Mais ce germe est sans aucun doute le
mieux connu et est isolé le plus fréquemment comme agent d'endocardite. Les données
historiques des endocardites a culture négative contiennent probablement un grand
nombre d'infections @ NVS. Grdce a I'amélioration des techniques microbiologiques,
les données récentes signalent que les NVS composeraient jusque 5% des agents
étiologiques des endocardites. L'endocardite a NVS est connue pour sa morbidité et
mortalité plus élevées que les endocardites a streptocoques viridans. En outre le
traitement est plus difficile avec des pourcentages plus élevés d'échec bactériologique
ou de récidive aprés la fin du traitement antibiotique (Stein). Une intervention
chirurgicale est également indiquée plus fréquemment chez les endocardites a NVS
(Roberts).

Microbiologie

Les NVS se présentent comme des coques a Gram positif en paires ou chdines courtes.
Si les conditions de croissance ne sont pas optimales ils peuvent fréquemment étre
pléomorphes et la coloration Gram peut parfois méme €tre douteuse. Ils sont catalase
et oxydase négatifs, ne sporulent pas, sont immobiles et anaérobies facultatifs. Tous
les NVS sont nutritionnellement trés exigeants de sorte que aprés ensemencement
primaire ils ne croissent pas sur les géloses au sang classiques (ou sur gélose au chocolat)
utilisés en routine pour l'isolation des streptocoques. Si ces géloses sont ensemencées
en surplus avec une strie de Staphylocoques, les NVS sont retrouvés, aprés 24 heures
d'incubation en 5% de CO, comme de petites, fines colonies alpha-hémolytiques. Ce
satellitisme est la caractéristique principale dans l'identification de ce groupe de
germes. (Le satellitisme est décrit classiquement autour d'un S.aureus mais se présente
avec une multitude de germes; il n'est pas retrouvé autour d'un P. aeruginosa ou un
S.pyogenes). Les colonies deviennent plus visibles et la zone de satellitisme s'élargit
apres 48 heures d'incubation (Ruoff).

Une bonne croissance est également retrouvée sur des géloses supplémentées avec
pyridoxal-HCl (0,001 %) ou L-cysteine (0,01%). De tels milieux sont actuellement
disponibles commercialement. Les NVS croissent sans grands problémes dans les milieux
d'hémoculture classique. Ceci est probablement dii au fait que les globules rouges du
patient procurent un approvisionnement suffisant de pyridoxal. Il est remarquable
que les germes peuvent devenir moins exigeants apres plusieurs ré-ensemencements
(Christensen). C'est ainsi que le germe envoyé a poussé facilement sur la plupart des
géloses au chocolat et parfois méme sur une gélose (trés fraiche) au sang.
L'identification primaire des germes est tout d'abord basée sur la nécessité de pyridoxal
(satellitisme). En outre nous retrouvons des tests PYR (pyrrolidonyl arylamidase) et
LAP (leucine aminopeptidase) positifs, a condition qu'un inoculum tres dense soit utilisé
(3 a4 McF). A cette condition I'APT 20 Strep donne habituellement une identification
correcte (un inoculum normale conduit a Gemella). Le typage ultérieur peut tre
effectué a l'aide du tableau 1 (Collins ).
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Table 1. Characteristics that differentiate Granulicatella species from Abiotrophia

defectiva
Characteristic 1. defecriva G. balacnoprerae G, adecens G, elegans
Production of acid from
Pullulan v + =N -
Sucrose + — s +
Tur_:.lh-'u'.' — — + —
Trehalose v + - -
Hvdrolvsis ol
Hippurate —_ — —_ \
Production of:
Arginine dihydrolase — o+ - +
2-Cralactosidase + - - -
f-Glucuronidase — -— . =
V-Acetyl-f-glucosaminidase — + == =
Murein type Alax A4l Aldx ND

N, Not determinad, v, vanable

Les tests de sensibilité

DU aux exigences complexes de croissance, la plupart des laboratoires cliniques
n'effectuent pas d'antibiogramme en routine. La technique de microdilution dans les
milieux supplémentés au pyridoxal n'est effectuée que dans quelques laboratoires
spécialisés. Il est éventuellement possible d'effectuer un antibiogramme avec la
méthode de diffusion par disque ou I'E test sur des géloses Mueller-Hinton avec 5% de
sang supplémentées au pyridoxal (concentration finale 0,001%) ou sur des milieux
commercialement disponibles. L'interprétation reste de toute fagon difficile étant
donné qu'il n'y a pas de breakpoints et qu'en outre une mauvaise corrélation avec
I'évolution clinique a été décrite. Néanmoins il est conseillé de faire un effort particulier
étant donné que les NVS semblent suivre la tendance des streptocoques viridans vers
des résistances plus élevées. La littérature récente décrit de plus en plus des
résistances a la pénicilline (jusque 20% CMI >4), macrolides (I'érythromycine jusque
53% CMI > 2), et céphalosporines (la ceftriaxone jusque 60% CMI >4) (Zheng).
Particulierement cette résistance aux céphalosporines de troisieme et quatrieme
génération (la céfépime) est remarquable étant donné que ces antibiotiques forment
la base de beaucoup de schémas empiriques de traitement antibiotique et que les échecs
thérapeutiques ont été décrits (Murray). Méme indépendant des tests de sensibilité
beaucoup d'auteurs conseillent de traiter par exemple les endocardites aux NVS
longuement (Roberts).

Conseils pratiques

Il faut penser aux NVS au cas ol des streptocoques (laids) ont été retrouvés dans la
coloration Gram et que les cultures restent négatives. C'est évident pour les
hémocultures, mais cela devient plus difficile pour les échantillons profonds (quid
traitement antibiotique, conservation de I'échantillon, etc,...). A ce moment I'échantillon
doit étre réensemencé avec une strie d'une souche assistante (Staphylocoque). La
croissance du germe en satellitisme seul et des tests PYR et LAP positifs sont suffisants
pour rapporter des Abiotrophia/Granulicatella sp..

C'est la tache du microbiologiste de prévenir les cliniciens de l'association avec
I'endocardite, de la problématique éventuelle de résistance et de la nécessité d'un
traitement antimicrobien intensif de longue durée ou d'intervention chirurgicale au
cas d'endocardite.
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Figure 2.1.2.: Granulicatella adjacens (échantillon de cette enquéte)
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2.2. Culture M/5073 était une Pasteurella multocida.

Cette souche a été identifiée correctement par 88.6% des participants, une preuve
que la reconnaissance de I'espece n'est pas trés difficile.

Epidémiologie et pathologie

* P. multocida et especes apparentées sont des commensaux des muqueuses d'un grand
nombre de mammiféres et oiseaux (autant les animaux sauvages que les animaux
domestiques). Chez beaucoup d'espéces, ils peuvent néanmoins causer également
des infections, dans la plupart des cas sous forme d'épidémies, comme « septicémie
hémorragique » chez les bovins et choléra chez les oiseaux.

P.multocida et quelques autres especes de Pasteurella peuvent Etre retrouvées dans
la muqueuse buccale de 50 a 90 % des chiens et chats. La plupart des infections
humaines sont des infections de plaie apres des morsures, des griffades ou des
léchages de ces animaux de compagnie. Les infections les plus typiques peuvent étre
retrouvées apres des morsures de chats, caractérisées par une apparition rapide
de douleur, chaleur et rougeur-...

Dans certains cas I'évolution est compliquée par une ténosynovite ou une ostéomyélite.

Chez les gens fréquemment en contact avec les animaux, les voies respiratoires
sont parfois colonisées de fagon asymptomatique. La bronchite et la pneumonie
forment le deuxieme groupe des infections humaines causées par P. multocida.
Souvent il y a a I'anamnese une histoire d'alcoolisme ou BPCO.

* Finalement il existe des infections systémiques, comme la méningite, la péritonite,
I'endocardite e.a.: elles sont retrouvées chez les personnes ayant un état général
affaiblie.

Il n'existe qu'une petite partie des infections ol on ne retrouve pas une exposition
nette aux animaux.

Bactériologie

P.multocida est un coccobacille anaérobie facultatif qui, avec les espéces du genre
Actinobacillus appartient a la famille des Pasteurellaceae (Frederiksen, 1993).

Il possede une bonne croissance sur les milieux habituels, mais pas sur McConkey.
Souvent la croissance primaire est meilleure dans une atmosphére capnophile (c'est-a-
dire dans une étuve a CO, ou dans une jarre avec concentration de CO, élevée).
L'oxydase est positive, mais souvent faible, ce qui nécessite un réactif bon et sensible.
Quoique ces caractéristiques ne fassent pas penser a une Enterobacteriacée, P.
multocida peut €tre heureusement facilement identifiée avec les systemes commerciaux
destinés a l'identification des Enterobacteriacées.

L'uréase est toujours négative et I'ornithine-decarboxylase positive.
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3 sous-espéces ont été décrites mais il est douteux que celles-ci puissent &tre
différenciées correctement par leurs caractéristiques biochimiques. Ce n'est en outre
pas hécessaire au diagnostic de routine.

Des especes apparentées, habituellement d'origine zoonotique, et toutes de moindre
fréquence sont P.canis, dagmatis, gallinarum, stomatis, aerogenes, bettyae, caballi,
pneumotropica. Ils sont moins faciles a identifier correctement par les systémes
commerciaux. Pour les identifier il faut consulter les manuels de référence de
bactériologie (voir les références dans la littérature); en pratique il faut souvent
considérer les espéces d'autres groupes (Actinobacillus, Haemophilus, autres espéces
du groupe HACEK) .

Thérapie et sensibilité aux antibiotiques.

P. multocida est sensible aux pénicilline et ampicilline, moins aux céphalosporines de la
premiére génération, mais bien aux céphalosporines de la deuxieme et troisieme
génération. Récemment pour la premiére fois quelques souches productrices de f-
lactamases ont été décrites; ces souches étaient sensibles a I'association amoxicilline
-acide clavulanique.

Les alternatives possibles pour le traitement sont les tétracyclines, le cotrimoxazole
et les quinolones.

Les aminosides et la clindamycine sont moins appropriés (ils sont méme utilisés dans les
milieux de croissance sélectifs).

Dans le cas des infections de plaie apres des morsures de chiens, chats et autres
animaux, il faut tenir compte de la présence d'autres espéces (souvent des anaérobies)
et la pénicilline ou I'ampicilline ne seront pas indiquées (voir également les références)

Il n'existe pas de criteres pour l'interprétation de I'antibiogramme par diffusion
effectué sur cette espece et les autres espéces a croissance difficile.

Geert Claeys, UZ Gent

ngurje 2.2.1. P. multocida (souche M/5073, enqué’re_ 2005/1)

- $ .a P - L of 4y

st e
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2.3. CultureM/5585 Staphylococcus lugdunensis

Ce staphylocoque a coagulase négative a été isolé de 10 flacons d’hémoculture
(5 aéro-ana) prélevées chez un homme de 66 ans. L'examen clinique et
I'echocardiographie transoesophagienne confirment l'existence d'une endocardite
native de la valvule mitrale. Le patient a été traité durant 6 semaines par la vancomycine.
La gentamicine y a été associée pendant la premiére semaine. La troisieme semaine de
I'hospitalisation le patient a été opéré de la valvule mitrale sans complications.

Trois mois plus tard le patient a de nouveau été hospitalisé avec des symptomes de
spondylodiscite au niveau de la colonne lombaire. Des plaintes de douleurs dans la partie
inférieure du dos avaient déja été mentionnées durant la premiére hospitalisation mais
avaient été attribuées a de l'arthrose. Le méme S. lugdunensis a été isolé de la biopsie.
Un traitement a la clindamycine durant 12 semaines a conduit @ une guérison compléte.

Epidémiologie et infections

S. lugdunensis peut se lier a la vitronectine et a la fibronectine par ses protéines
extracellulaires de matrice ; cette donnée peut expliquer la positivité du test de
coagulase sur lame (1).

S. lugdunensis a été décrit pour la premiére fois par Freney a Lyon (d'ot le nom
lugdunensis) en 1988 (2). Chez les patients sans immunosuppression ni protheses, les
staphylocoques a coagulase négative sont généralement des commensaux cutanés.
S. lugdunensis est une exception a cette regle ; des infections cutanées superficielles
(furonculose) ainsi que des infections invasives (ostéomyélite, arthrite, infections de
pacemaker, endocardite) sont régulierement décrites (3). S. lugdunensis est surtout
retrouvé sur la peau périnéale. Des plaies de la peau périnéale forment probablement
la porte d'entrée la plus importante pour les infections invasives.

Contrairement a Staphylococcus epidermidis qui est fréquemment I'agent causal des
infections de valvules artificielles, S. lugdunensis est surtout isolé a partir des flacons
d'’hémoculture de patients souffrant d'une endocardite native. Une recherche sur
Medline a donné une liste de 48 cas jusque décembre 2003 (4). L'dge moyen de ces
patients était de 54 ans (7-81 ans) ou surtout les valvules mitrales (49%) et aortiques
(26%) étaient atteintes (5). Habituellement une évolution aigué de la maladie (< 3
semaines) était décrite. Des complications cardiaques comme des abcédations (23%)
et des perforations des valvules (21%) étaient fréquemment présentes impliquant la
nécessité d'interventions chirurgicales. Des infections métastatiques suite a des
embolies ont été rapportées chez un tiers des patients (6).

Microbiologie
L'identification de la souche envoyée était possible par plusieurs méthodes.

La souche montrait une hémolyse B évidente aprés 48 heures d'incubation, mais déja
visible aprés 24 heures d'incubation. Sur gélose MSA il y avait une croissance facile
avec des colonies mannitol-negatives. La souche ne produisait pas de coagulase libre.
Le test en tube au plasma de lapins restait completement négatif aprés 4h a 35 °C et
24h a t° ambiante d'incubation. D'autres tests pouvant aider a l'identification et la
différentiation avec les autres especes sont représentés dans le tableau 2.3.1. La
distinction de S. lugdunensis avec Staphylococcus haemolyticus est basée sur le test
d'ornithine décarboxylase positif et la fermentation du mannose.
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Des systemes commerciaux (Vitek 2, Phoenix,...) pouvaient également tre utilisés pour
I'identification. Avec le systéme Vitek 2 (cartes ID-GPC) la souche a été identifiée
sans problémes (excellente identification). Avec le StaphZym nous avons également
obtenu une identification correcte (code 1360 - 3) avec toutefois une différentiation
difficile avec S. haemolyticus, nécessitant I'exécution des tests supplémentaires
(ornithine décarboxylase et fermentation du mannose).

Antibiogramme

Généralement S. lugdunensis est sensible aux antibiotiques B-lactames.

Les directives du NCCLS de janvier 2005 mentionnent pour le premier fois |'utilisation
du disque de cefoxitin (30ug) a coté du disque d'oxacillin (1 ug) pour la recherche de
la résistance a l'oxacilline (7). Les mémes critéres que ceux pour S. aureus sont utilisés
pour S. lugdunensis. Pour tous les autres Staphylocoques a coagulase négative d'autres
critéres sont utilisés (tableau 2.3.2.).

Seul dans 6 des 48 cas (cfr. supra) la résistance des souches a la pénicilline est
mentionnée. Habituellement les CMI de la pénicilline sont deux dilutions plus basses
que celles de l'oxacilline. Une thérapie combinant la pénicilline a la gentamicine ou d la
rifampicine peut alors Etre considérée. Ilest néanmoins remarquable que dans la plupart
des cas, ce n'était pas une pénicilline qui était utilisée mais un autre antibiotique B-
lactame.

Vu l'aspect aigu de I'endocardite a S. lugdunensis et la présence fréquente de
complications, il est conseillé d'exécuter une intervention chirurgicale cardiaque a
temps.

J. Verhaegen, UZ Gasthuisberg, Louvain

Tableau 2.3.1. Les caractéristiques d'identification les plus importantes dans la différentiation
de S. lugdunensis de S. haemolyticus et S. hominis.

S. lugdunensis 5. haemolyticus  S. hominis S. warneri
subsp hominis

Coagulase libre
DNASE
Réduction de nitrate
Uréase
Arginine-dehydrolase
Ornithine-decarboxylase
Esculine-hydrolyse
Andrade avec:

mannose

maltose

tréhalose

mannitol

raffinose - - -

arabinose - - - -

+ +/- +/-

e+ 4+
[
o+
o+

+
1
|
|

+ + + !
+ |
1

1

1
+
I\
|
+
I\

Tableau 2.3.2. Critéres pour I'oxacilline pour les Staphylocoques.

zohe d'inhibition mm MIC (ug/ml)
breakpoint oxacilline
Disque R I S R S
S. aureus et S. lugdunensis céfoxitine (30 ug) <19 - >20 >4 <2
oxacilline 1 yg) <10 11-12 213 >4 <2
Staphylocoques & coagulase  céfoxitine (30 ug) <24 - >25 >0,5 <0,25
négative oxacilline (1 pg) <17 - >18 >05 <0,25
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Figure 2.3.1. 5. lugdunensis (M/5585) examen direct.
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2.4. CultureM/5718 Streptococcus pneumoniae
Surveillance des infections a pneumocoque en Belgique. Données 2004.

Depuis 1994, le laboratoire de microbiologie de I'hdpital Universitaire de Gasthuisberg
d Leuven assure seul la fonction de laboratoire national de référence pour la surveillance
de Streptococcus pneumoniae. En 2004, 104 laboratoires, principalement de type
hospitalier, ont envoyé 1746 souches de pneumocoques isolées a partir de sites
normalement stériles ou de pus d'oreille. 84% des pneumocoques ont été isolés a partir
du sang ou du liquide pleural, 11% proviennent de pus d'oreille et 4% du liquide céphalo-
rachidien.

Les isolements chez les enfants de moins de 5 ans (N=486) représentent 28% du total ;
cependant 82% des isolements de pus d'oreille et 38% de ceux du liquide céphalo-
rachidien proviennent de cette classe d'age. 40% des souches proviennent de personnes
dgées (> 60 ans), dont 96% sont isolées dans le sang ou le liquide pleural.

Le nombre d'isolements envoyés au laboratoire de référence en 2004 montre une
diminution par rapport a 2003 (N=1919), qui est observée dans toutes les localisations
d'isolements. Cette diminution peut &tre en partie attribuée au fait que la Société
belge de Pédiatrie a incité en 2002 et 2003 ses membres a enregistrer toutes les
infections invasives a pneumocoque chez les patients de moins de 5 ans, et a les faire
confirmer par le laboratoire de référence. Cette étude, soutenue par la firme Wyeth
et cldturée en mars 2003, a significativement augmenté le nombre d'isolements
pédiatriques envoyés au laboratoire de référence durant cette période. Cependant,
une diminution est observée parmi tous les groupes d'dge. Le nombre d'isolements chez
les personnes dgées (> 60 ans) a diminué de 732 en 2003 a 670 en 2004.

Le tableau 2.4.1. présente, pour les trois localisations principales d'isolement, la
distribution des types capsulaires les plus fréquents (représentant 81% des isolements).
Le type 1 prédomine dans les isolements hémocultures et le type 19 est le plus fréquent
parmi les souches d'otite. Le type 1 montre une hausse importante lors des derniéres
années, passant de 8-9% des souches envoyées en 2000-2002 a 14% en 2003 et 2004.
La sensibilité aux 4 antibiotiques suivants a été testée pour toutes les souches envoyées :
pénicilline G, tétracycline, ofloxacine et érythromycine. La méthode utilisée est la
technique de diffusion avec disques en papier sur gélose Mueller Hinton avec 5% de
sang de cheval. Apres une incubation de 18 heures dans une étuve a 5% de CO,, les
zones d'inhibition sont mesurées et interprétées selon les directives du NCCLS. Pour la
détermination de la résistance ala pénicilline, les disques d'oxacilline a 1 yg sont utilisés.

Une sensibilité diminuée a la pénicilline a été observée parmi 202 (12%) des
pneumocoques, mais seulement 13 de ces souches (0,7%) étaient réellement résistantes
a la pénicilline (CMI > 1 mg/L). Le pourcentage de souches montrant une sensibilité
diminuée a la pénicilline a subi une hausse jusqu'en 2000 (18%), suivie par une diminution
constante depuis 2001 (de 15% en 2001 a 12% en 2004). Cette baisse récente peut
€tre partiellement expliquée par I'augmentation du type capsulaire 1 qui reste
totalement sensible a la pénicilline. Les pourcentages de souches résistantes a la
tétracycline (29%) et a I'érythromycine (35%) restent stables. La résistance a
I'ofloxacine reste trés basse (0,6 %) malgré l'utilisation croissante des fluoroquinolones.
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Une sensibilité diminuée a la pénicilline est retrouvée le plus fréquemment parmi les
types capsulaires 14 (N=107, 42%) et 15 (N=5, 45%). La résistance a I'érythromycine
est retrouvée dans plus de 50% des isolats de type 14 (85%), 19 (69%), 6 (59%), 33
(56%) et 9 (65%). La résistance a la tétracycline est retrouvée parmi les mémes types.

Les souches originaires d'otite restent nettement plus résistantes que celles isolées
dans les hémocultures et les liquides céphalo-rachidiens : 10% des hémocultures
montrent une sensibilité diminuée a la pénicilline, comparée a 25% des isolements d'otite.
Les 66 souches de méningite étaient, a I'exception de 2 souches a résistance
intermédiaire, sensibles a la céfotaxime. Les céphalosporines de troisieme génération
restent donc en Belgique un choix slir dans le traitement empirique d'une infection
invasive sérieuse d pneumocoque.

Jan Verhaegen, laboratoire de référence, UZ Gasthuisberg, Leuven.
Résumé par 6. Hanquet, ISP, Bruxelles.
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Tableau 2.4.1. Types capsulaires prédominants pour les différentes localisations d'infection (>5%)

(2004)
Bactériémie et pleurites Méningite Otite moyenne
(N =1463) (N = 66) (N =199)
(% d'isolements) (% d'isolements) (% d'isolements)

Type N %o Type N %o Type N %
1 229 15,6 14 1 16,6 19 68 341
14 213 146 19 1 16,6 14 31 15,6
19 138 94 6 9 136 23 27 136
6 119 81 4 5 76 6 19 114
23 109 74 9 4 61 3 14 7
9 103 7 23 4 61
4 91 6,2
7 91 6,2
3 87 59
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III. RESULTATS DES IDENTIFICATIONS (N = 202)
Les identifications correctes ou acceptables sont soulignées

3.1. Culture M/4938 Granulicatella (précédemment Abiotrophia) adjacens (hémoculture)

N = 202

Abiotrophia adjacens 18
Granulicatella adiacens 12
Abiotrophia species 52

Granulicatella species

Abiotrophia defectiva

Abiotrophia species/Granulicatella species
Abiotrophia adjacens/Gemella species
Abiotrophia species/Gemella species
Abiotrophia species + Streptococcus sanguinis
Granulicatella adiacens 1
Granulicatella species

Streptococcus déficients

Streptococcus species

Streptococcus abiotrophia

Streptococcus atrophia

Streptococcus suis

Streptococcus viridans

Streptococcus viridans pyridoxal-dépendant
Streptococcus species a-hémolytique

Gemella species

Gemella morbillorum

Gemella haemolysans

Peptostreptococcus species

Aerococcus species

Aerococcus urinae

Capnocytophaga species

Actinobacillus species

Erysipelothrix rhusiopathiae

Gardnerella species

Helcococcus species

Micrococcus species

Micrococcus luteus

Pediococcus species

Staphylococcus lugdunensis

Staphylococcus schleiferi

Streptobacillus species

Coques a Gram positif

En routine la souche serait envoyée a un labo spécialisé
Les hémocultures ne sont pas effectuées au labo
Non effectué

Echantillon contaminé 5 germes

Pas de croissance

Pas de réponse

— N
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3.2. Culture M/5073  Pasteurella multocida (expectoration)
N= 202

Pasteurella multocida 179 (88.6%)
Pasteurella species

Pasteurella haemolytica
Pasteurella canis

Haemophilus influenzae
Haemophilus influenzae biotype 7
Haemophilus parainfluenzae
Moraxella catarrhalis
Pseudomonas species
Staphylococcus lugdunensis

Pas de croissance de pathogénes

[N | PN« NN VIOV S )

3.3. Culture M/5585  Staphylococcus lugdunensis (hémoculture)
N= 202

Staphylococcus lugdunensis 167 (82.7%)
Staphylococcus lugdunensis/haemolyticus

Staphylococcus lugdunensis ou schleiferi
Staphylococcus lugdunensis et S. epidermidis
Staphylocoques a coagulase négative *
Staphylococcus haemolyticus

Staphylococcus aureus

Staphylococcus aureus intermedius
Staphylococcus hominis

Staphylococcus simulans

Staphylococcus epidermidis

Staphylococcus lentus

Staphylococcus species

Abiotrophia adjacens

Pasteurella multocida

En routine I'échantillon est envoyé a un labo spécialisé
Les hémocultures ne sont pas effectuées au labo

PR R R NN R P NN, OO R -

'Un de ces laboratoires a mentionné que la technique utilisée (Rapidec Staph) ne permet
que l'identification de S. aureus, S. saprophyticus et S. epidermidis.

3.4. Culture M/5718  Streptococcus pneumoniae (liquide rachidien)

N= 202
Streptococcus pneumoniae 200 (99.0%)
Pneumococcus 1 (0.5%)
En routine I'échantillon est envoyé a un labo spécialisé 1
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IV. ANTIBIOGRAMME

Deux S. pneumoniae différent ont été envoyés aux laboratoires avec un numéro d'agrément
pair et impair. Les deux S. pneumoniae ont un antibiogramme bien décrit. Les souches ont
déja été envoyées dans I'étude EARRS de 2003. L'antibiogramme type est basé sur les données
de cette étude EARRS (a I'exception de la tétracycline, dont la sensibilité n'a pas été testée
dans I'étude EARRS, et dont l'antibiogramme type a été réalisé par plusieurs experts).

Un apercu général des résultats par échantillon est présenté au début de la discussion de
chaque échantillon. Dans le traitement ultérieur, les résultats sont analysés selon les méthodes
utilisées.

Un laboratoire n'a pas effectué d'antibiogramme ; ils ont mentionné que les cultures de
liquide rachidien ne sont pas effectuées dans leur laboratoire.

4.1 Culture M/5718 : laboratoires avec un numéro d'agrément impair

Nombre de participants = 85

Tous les laboratoires n'ont pas déterminé la sensibilité a tous les antibiotiques.
Certains participants ont déterminé la sensibilité a plusieurs quinolones et/ou
céphalosporines. Certains laboratoires ont utilisé plus d'une technique pour quelques
antibiotiques ; dans la plupart des cas ils ont obtenu les mémes résultats pour les mémes
antibiotiques avec différentes méthodes ; dans les situations ou ceci n'était pas le
cas, nous avons choisi de présenter le résultat de la CMI dans le tableau suivant.

Tableau 4.1.1. Résultats des antibiogrammes effectués par les laboratoires avec un numéro
d'agrément impair pour I'échantillon M/5718 (S. pneumoniae).

Antibiotique Résultat
attendu S S/T I I/R R *
Pénicilline! T 9 - BOS 26 175 &
Erythromycine S 778 - - - 2 -
Clarithromycine? S 1 - - - - 1
Clindamycine S 658 - - - - G
Tétracycline S 578 - - - - e
Doxycycline? S 16 - - - - -
Quinolones
Ciprofloxacine S 12 - - - - 29
Lévofloxacine S 22 - - - - 1
Moxifloxacine S 14 - - - - -
Norfloxacine S 2 - - - 1 -
Ofloxacine S 248 - - - - -
Acide oxolinique S - - - - 1 -
«Quinolone»* S 2 - - - - -
Céphalosporines 3¢ génération
Céfotaxime S 298 - 2 - 1 510
Ceftriaxone S 28 - - - 31
Ceftazidime S 5 - - - 1 -
Ceftizoxime S 1 - - - - -
«Céphalosporine» ° S 7 - - - B, 100

! Ungrand nombre de laboratoires ont déterminé la sensibilité d la pénicilline a 'aide d'un disque d'oxacilline
2 Un certain nombre de laboratoires ont déterminé la sensibilité a la clarithromycine au lieu de
I'érythromycine.

Un certain nombre de laboratoires ont déterminé la sensibilité a la doxycycline au lieu de la tétracycline.
Un certain hombre de laboratoires n'ont pas mentionné le nom de la quinolone utilisée.

Un certain hombre de laboratoires n'ont pas mentionné le nom de la céphalosporine utilisée.

Un certain nombre de laboratoires (3 avec résultat I, 1 avec résultat I/R et 1 avec résultat R) ont
donné le résultat de la méthode des disques, mais ont mentionné que pour une détermination adéquate de
la sensibilité a la pénicilline, une détermination de la CMI (qu'ils n'effectuent pas) est nécessaire.

o g » w
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Quatre laboratoires ont mentionné que pour une détermination adéquate de la sensibilité a la pénicilline,
une détermination de la CMI (qu'ils n'effectuent pas) est nécessaire et ont choisi de ne proposer aucun
résultat final (certains ont mentionné avoir effectué une détermination avec un disque d'oxacilline ;
d'autres mentionnent uniquement qu'ils enverraient la souche a un autre laboratoire). Un laboratoire a
mentionné le résultat quantitatif de I'E test mais pas l'interprétation.

Un certain nombre de laboratoires ont donné une interprétation finale pour certains antibiotiques,
mais ont mentionné qu'en routine ces antibiotiques ne seraient pas répondus pour une méningite. Dans
I'appréciation des interprétations, ces laboratoires ont été repris sous l'interprétation proposée.
Un certain nombre de laboratoires n'ont pas donné d'interprétation finale pour certains antibiotiques,
mais ont mentionné qu'en routine ces antibiotiques ne seraient pas répondues pour une méningite.

Cing laboratoires ont mentionné que pour une détermination adéquate de la sensibilité a la céfotaxime,
une détermination de la CMI (qu'ils n'effectuent pas) est nécessaire et ont choisi de ne proposer aucun
résultat final. Un laboratoire a donné la méme réponse pour « les » céphalosporines.

Un laboratoire a mentionné que pour une détermination adéquate de la sensibilité a la ceftriaxone, une
détermination de la CMI (qu'il n'effectue pas) est nécessaire et a choisi de ne proposer aucun résultat
final. Un laboratoire n'a pas donné d ‘interprétation finale pour cet antibiotique, mais a mentionné qu'en
routine elle ne serait pas répondue pour une méningite. Un laboratoire a répondu « ? ».

Les résultats repris dans les tableaux 4.1.2. a 4.1.9. sont les résultats finaux (aprés
modification éventuelle sur base des regles d'expertise).

Tous les laboratoires n'ont pas mentionné la méthode ou la charge utilisée. Lorsque la
méthode complete était reprise, nous avons déterminé le diameétre médian, minimum et
maximum pour les méthodes de diffusion sur disque selon NCCLS et ROSCO (NEO-
SENSITABS).

Certains laboratoires n'utilisent pas la charge appropriée ou ne mentionnent pas la
charge des disques utilisés ; ces laboratoires ne sont pas pris en compte pour le calcul
des médianes, minima et maxima.

Tableau 4.1.2. Diamétres obtenus par les laboratoires avec un numéro d'agrément impair avec la
méthode de diffusion par disques selon NCCLS pour |'échantillon M/5718 (S. pneumoniae).

Antibiotique Nombre Charge Diamétre Valeurs Résultat (Nombre total)
dutilisateurs médian extrémes
qui ont mentionné
la charge
(Nombre total)
S I I/R R *2
Oxacilline/Pénicilline! 11 (15) 1 14 7-20 - 11 1 2 1
Erythromycine 19 (21) 15 30 25 - 36 21 - - - -
Clarithromycine 1(2) 15 24 24 - 24 1 - - - 1
Clindamycine 16 (19) 2 255 22 - 29 19 - - - -
Tétracycline 15 (16) 30 30 27 - 36 15 - - - 1
Doxycycline 2(3) 30 245 23 - 26 3 - - - -
Quinolones
Ciprofloxacine 4(4) 5 235 21 - 26 4 - - - -
Lévofloxacine 6 (7) 5 23 20 - 26 7 - - - -
Moxifloxacine 2(4) 5 26 21 - 31 4 - - - -
Ofloxacine 4 (4) 5 18,5 18 - 20 4 - - - -
Céphalosporines 3¢ génération
Céfotaxime 5 (5) 30 35 30 - 40 5 - - - -
Ceftriaxone 4 (5) 30 35 34 - 50 5 - - - -

Rapport global

Des laboratoires ayant déterminé la sensibilité a la pénicilline avec des disques en papier I'ont effectué

a l'aide des disques d'oxacilline. Dans le tableau ci-dessus les diamétres représentent les diamétres

mesurés autour des disques d'oxacilline; les résultats représentent les résultats finaux ayant été

répondus pour la pénicilline.

Explication des «*»:

- pour la pénicilline: un laboratoire ayant conseillé la détermination de la CMI

- pour la clarithromycine et la tétracycline: un laboratoire ne répond pas ces antibiotiques pour une
méningite.
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Tableau 4.1.3. Diameétres obtenus par les laboratoires avec un numéro d'agrément impair avec la
méthode de diffusion par disques selon ROSCO pour I'échantillon M/5718 (S. pneumoniae).

Antibiotique Nombre Charge Diametre Valeurs Résultat (Nombre total)
d'utilisateurs médian extrémes
qui ont mentionné
la charge
(Nombre total)
S I R *3
Pénicilline! 8(9) 5 26 24 - 32 4 3 2 -
Oxacilline/Pénicilline? 15 (16) 1 18 13 - 24 2 4 9 1
Erythromycine 30 (36) 78 35 22 -43 35 - 1 -
Clindamycine 27 (35) 25 34 31 - 43 34 - - 1
Tétracycline 13 (23) 80 35 30 - 43 23 - - -
Doxycycline 11 (13) 80 36 30 - 40 13 - - -
Quinolones
Ciprofloxacine 8(9) 10 25.5 24 - 32 7 - - 2
Lévofloxacine 7 (8) 5 23 21-27 7 - - 1
Moxifloxacine 16 (7) 5 27 24 - 30 7 - - -
Norfloxacine 1(2) 10 21 21 - 21 1 - 1 -
Ofloxacine 8 (10) 10 23 20 - 30 10 - - -
Acide oxolinique 1(1) 10 9 9-9 1 - - -
"Quinolone” -(2) - - - 2 - - -
Céphalosporines 3¢ génération
Céfotaxime 9 (12) 30 38 32 - 48 7 1 1 3
Ceftriaxone 5(7) 30 38 32-43 5 - - 2
Ceftazidime 4 (4) 30 29 27 - 30 4 - - -
Ceftizoxime 1(1) 30 36 36 - 36 1 - - -
“Céphalosporine” -(1) - - - 1 - - -

! Un certain nombre de laboratoires ont utilisé les disques de pénicilline de Rosco pour mesurer la
sensibilité a la pénicilline.

2 Lamajorité des laboratoires ayant déterminé la sensibilité da la pénicilline avec des disques Rosco I'ont
effectué a l'aide des disques d'oxacilline. Dans la ligne « oxacilline/pénicilline » les diameétres
représentent les diametres mesurés autour des disques d'oxacilline; les résultats représentent les
résultats finaux ayant été répondus pour la pénicilline.

3 Explication des "*":

- pour la pénicilline et la céfotaxime: des laboratoires ayant conseillés la détermination de la CMI
- pour la clindamycine, la ciprofloxacine, la lévofloxacine et la ceftriaxone: des laboratoires ne

répondant pas ces antibiotiques pour une méningite.
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Les résultats obtenus avec Vitek 2 sont repris dans le tableau 4.1.5.

Tableau 4.1.5. Résultats obtenus par les laboratoires avec un huméro d'agrément impair avec
Vitek 2 pour |'échantillon M/5718 (S. pneumoniae).

Antibiotique Vitek 2
Résultat Dilution mentionnée Nombre de labos
final le plus fréquemment  ayant mentionnés
cette dilution
(Nombre total
d'utilisateurs)
S I R
Pénicilline 1 9 1 05 7 (11)
Erythromycine 1 - - <0,06 8 (11)
Clindamycine 1 - - - - ()}
Tétracycline 1 - - <1 10 11
Quinolones
Moxifloxacine 3 - - <0,25 2 ?3)
Ofloxacine 8 - - <1 7 8)
Céphalosporines 3¢ génération
Céfotaxime 6 - - <0,06 5 6)
Ceftriaxone 4 - - <0,06 4 4)
«Céphalosporine» 1 - - <0,06 1 (6))]

Dans la plupart des cas la « dilution mentionnée le plus fréquemment » est la seule
reprise par les participants. Il est a noter qu'un certain nombre de laboratoires ne
mentionnent toutefois pas cette dilution. Généralement pour la plupart des antibiotiques
les réponses ne different pas plus d'une dilution. Dans quelques cas néanmoins, une
plus grande différence a été retrouvée :

- pour I'érythromycine, un laboratoire a mentionné une dilution de < 0.5 mg/I et un

autre laboratoire une dilution de 0.25 mg/|
- pour l'ofloxacine, un laboratoire a mentionné une dilution de 2 mg/I

Les résultats obtenus avec la méthode ATB sont repris dans le tableau 4.1.6. La plupart
des laboratoires ont mentionné seulement le résultat (S, I ouR) et n'ont pas mentionné
les valeurs obtenues.

Tableau 4.1.6. Résultats obtenus par les laboratoires avec un numéro d'agrément impair avec la
méthode ATB pour I'échantillon M/5718 (S. pneumoniae).

Antibiotique Résultat

S I R

Pénicilline - 5 1

Erythromycine 6 - -

Clindamycine 6 - -

Tétracycline 5 - -
Quinolones

Lévofloxacine 6 - -

Céphalosporines 3¢ génération -

Céfotaxime 6 - -

Les résultats obtenus avec les appareils Osiris, Phoenix et Sirscan sont repris dans les
tableaux 4.1.7. jusque 4.1.9. A ce jour, il n'y a pas assez d'utilisateurs de ces appareils
pour effectuer un traitement statistique utile des résultats quantitatifs. Si le nombre
d'utilisateurs augmentait, ce traitement pourrait étre effectué.
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Tableau 4.1.7. Résultats obtenus par les laboratoires avec un huméro d'agrément impair avec
I'appareil Osiris pour |'échantillon M/5718 (S. pneumoniae).

Antibiotique Résultat
S I R
Pénicilline - - 1
Erythromycine 2 - -
Clindamycine 2 - -
Tétracycline 1 - -
Quinolones
Ciprofloxacine 1 - -
Lévofloxacine 1 - -
Norfloxacine 1 - -
Céphalosporines 3¢ génération
Ceftriaxone 2 - -
Ceftazidime 1 - -

Tableau 4.1.8. Résultats obtenus par les laboratoires avec un huméro d'agrément impair avec
I'appareil Phoenix pour I'échantillon M/5718 (5. pneumoniae).

Antibiotique Résultat
S I R
Pénicilline - 1 -
Erythromycine 1 - -
Clindamycine 1 - -
Tétracycline 1 - -
Quinolones
Lévofloxacine 1 - -
Céphalosporines 3¢ génération
Céfotaxime 1 - -

Tableau 4.1.9. Résultats obtenus par les laboratoires avec un huméro d'agrément impair avec
I'appareil Sirscan pour I'échantillon M/5718 (S. pneumoniae).

Antibiotique Résultat
S I R
Pénicilline - 1 -
Erythromycine 1 - -
Clindamycine 1 - -
Tétracycline 1 - -
Quinolones
Ofloxacine 1 - -
Céphalosporines 3¢ génération
Céfotaxime 1 - -

Il reste @ mentionner que:

- 1laboratoire a déterminé la sensibilité a tous les antibiotiques avec la microdilution

- 2 laboratoires enverraient la souche pour détermination de la CMI de la pénicilline
et la céfotaxime ; 5 autres laboratoires enverraient la souche pour détermination
de la CMI d'une céphalosporine (certains ont mentionné le nom de la céphalosporine
qu'ils préfeérent) ; un certain nombre de ces laboratoires se sont basé sur le résultat
du disque d'oxacilline pour prendre cette décision

- 3 laboratoires n'ont pas mentionné la méthode utilisée pour un ou plusieurs
antibiotiques
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4.2 Culture M/5718 : laboratoires avec un numéro d'agrément pair

Nombre de participants = 116

Tous les laboratoires n'ont pas déterminé la sensibilité a tous les antibiotiques.
Certains participants ont déterminé la sensibilité a plusieurs quinolones et/ou
céphalosporines. Certains laboratoires ont utilisé plus d'une technique pour quelques
antibiotiques ; dans la plupart des cas ils ont obtenu les mémes résultats pour les mémes
antibiotiques avec différentes méthodes ; dans les situations ol ceci n'était pas le
cas, nous avons choisi de présenter le résultat de la CMI dans le tableau suivant.

Tableau 4.2.1. Résultats des antibiogrammes effectués par les laboratoires avec un numéro
d'agrément pair pour I'échantillon M/5718 (S. pneumoniae).

Antibiotique Résultat
attendu S I R *
Pénicilline! S 11 3 - 1¢
Erythromycine R 4 - 106 3
Clarithromycine® R - - 3 -
Clindamycine ) 878 3 3 3
Tétracycline 94 - - 210
Doxycycline? S 13 - - -
Quinolones
Ciprofloxacine S 20 2 - -
Lévofloxacine S 43 - 1 12
Moxifloxacine S 23 - - 12
Norfloxacine S 1 - - -
Ofloxacine S 24 - - 12
Sparfloxacine S 1 - - -
Gatifloxacine S 1 - - -
«Quinolone»* S 2 - - -
Céphalosporines 3¢ génération
Céfotaxime S 65 - - -
Ceftriaxone S 35 - - -
Ceftazidime S 7 - - -
Ceftizoxime S 3 - - -
Céfépime S 1 - - -
«Céphalosporine» ° S 6 - - -

! Ungrand nombre de laboratoires ont déterminé la sensibilité a la pénicilline a 'aide d'un disque d'oxacilline
2 Un certain nombre de laboratoires ont déterminé la sensibilité a la clarithromycine au lieu de
I'érythromycine.

Un certain nombre de laboratoires ont déterminé la sensibilité a la doxycycline au lieu de la tétracycline.

Un certain hombre de laboratoires n'ont pas mentionné le nom de la quinolone utilisée.

Un certain hombre de laboratoires n'ont pas mentionné le nom de la céphalosporine utilisée.

Un laboratoire a mentionné que pour une détermination adéquate de la sensibilité a la pénicilline, une

détermination de la CMI (qu'il n'effectue pas) est nécessaire et a choisi de he proposer aucun résultat

final.

7 Deux laboratoires n'ont pas donné d'interprétation finale pour I'érythromycine, mais ont mentionné
qu'en routine cet antibiotique ne serait pas répondues pour une méningite. Un troisiéme laboratoire a
laissé l'interprétation ouverte sans explication.

8 Un laboratoire a donné une interprétation finale pour la clindamycine, mais a mentionné qu'en routine
cet antibiotique ne serait pas répondu pour une méningite. Un autre laboratoire a donné l'interprétation
« I »,mais a mentionné qu'en routine une remarque serait ajoutée signalant que la clindamycine pourrait
avoir une efficacité mais sans qu'on puisse le garantir.

° Deux laboratoires n'ont pas donné d'interprétation finale pour la clindamycine, mais ont mentionné
qu'en routine cet antibiotique ne serait pas répondu pour une méningite. Un troisiéme laboratoire a
mentionné qu'il 'y avait eu pas assez de temps pour rechercher la présence d'une MLS inductible.

1 Un laboratoire n'a pas donné d'interprétation finale pour la tétracycline, mais a mentionné qu'en routine
cet antibiotique ne serait pas répondu pour une méningite. Un troisiéme laboratoire a laissé
I'interprétation ouverte sans explication.

[< G B )
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Un laboratoire a donné une interprétation finale pour la ciprofloxacine, mais a mentionné qu'en routine
cet antibiotique ne serait pas répondu pour une méningite.

Un certain nombre de laboratoires nont pas donné d ‘interprétation finale pour les quinolones, mais ont
mentionné qu'en routine ces antibiotiques ne seraient pas répondus pour une méningite.

Les résultats repris dans les tableaux 4.2.2. a 4.2.9. sont les résultats finaux (apres
modification éventuelle sur base des regles d'expertise).

Tous les laboratoires n'ont pas mentionné la méthode ou la charge utilisée. Lorsque la
méthode complete était reprise, nous avons déterminé le diamétre médian, minimum et
maximum pour les méthodes de diffusion sur disque selon NCCLS et ROSCO (NEO-
SENSITABS).

Certains laboratoires n'utilisent pas la charge appropriée ou ne mentionnent pas la
charge des disques utilisés ; ces laboratoires ne sont pas pris en compte pour le calcul
des médianes, minima et maxima.

Tableau 4.2.2. Diametres obtenus par les laboratoires avec un numéro d'agrément pair avec la
méthode de diffusion par disques selon NCCLS pour I'échantillon M/5718 (S. pneumoniae).

Antibiotique Nombre Charge Diametre Valeurs Résultat (Nombre total)
dutilisateurs médian extrémes
qui ont mentionné
la charge
(Nombre total)
S I R
Pénicilline! - (6) - - - 6 - -
Oxacilline/Pénicilline? 8(8) 1 23 20 - 28 8 - -
Erythromycine 16 (17) 15 9 6-21 1 - 16
Clarithromycine 3(3) 15 8 7-1 - - 3
Clindamycine 15 (16) 2 23 21 - 31 15 1 -
Tétracycline 18 (19) 30 26.5 23 - 36 19 -
Quinolones
Ciprofloxacine 5 (6) 5 24 20 - 27 4 2 -
Lévofloxacine 3(3) 5 21 19 - 23 3 - -
Moxifloxacine 5(5) 5 25 23 - 26 5 - -
Norfloxacine 1(1) 10 21 21 - 21 1 - -
Ofloxacine 4(4) 5 20 16 - 22 4 - -
Céphalosporines 3¢ génération
Céfotaxime 7(8) 30 36 30 - 44 8 - -
Ceftriaxone 1(2) 30 34 34 - 34 2 - -
Ceftazidime 1Q1) 30 28 28 - 28 1 - -
Céfépime 1(1) 15 38 38 - 38 1 - -
“Céphalosporine” 1(1) 30 35 35-35 1 - -

1

Rapport global

Un certain nombre de laboratoires ont utilisé les disques en papier de pénicilline pour mesurer la
sensibilité d la pénicilline. Ils ont toutefois mentionné plusieurs charges rendant une évaluation adéquate
des diametres impossible.

La majorité des laboratoires ayant déterminé la sensibilité a la pénicilline avec des disques en papier
I'ont effectué a l'aide des disques d'oxacilline. Dans la ligne « oxacilline/pénicilline » les diametres
représentent les diametres mesurés autour des disques d'oxacilline; les résultats représentent les
résultats finaux ayant été répondus pour la pénicilline.
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Tableau 4.2.3. Diametres obtenus par les laboratoires avec un numéro d'agrément pair avec la
méthode de diffusion par disques selon ROSCO pour I'échantillon M/5718 (S. pneumoniae).

Antibiotique Nombre Charge Diametre Valeurs Résultat (Nombre total)
d'utilisateurs médian extrémes
qui ont mentionné
la charge
(Nombre total)
S I R *3
Pénicilline! 12 (18) 5 35 30 - 52 17 1 - -
Oxacilline/Pénicilline? 18 (21) 1 25.5 20 - 36 20 - - 1
Erythromycine 39 (52) 78 16 12 - 39 2 - 48 2
Clindamycine 44 (54) 25 335 23 - 43 47 2 2 3
Tétracycline 21 (32) 80 32 26 - 40 31 - - 1
Doxycycline 12 (13) 80 34 26 - 43 13 - - -

Quinolones

Ciprofloxacine 13 (14) 10 26 21 - 36 14 - - -

Lévofloxacine 8 (14) 5 24 21 - 30 12 - 1 1

Moxifloxacine 4 (8) 5 27.5 24 - 30 7 - - 1

Ofloxacine 9 (13) 10 24 20 - 26 12 - - 1

"Quinolone” 1(2) 10 25 25 - 25 2 - - -
Céphalosporines 3¢ génération

Céfotaxime 11 (17) 30 40 31-43 17 - - -

Ceftriaxone 6(8) 30 40 36 - 46 8 - - -

Ceftazidime 6 (6) 30 315 29 - 40 6 - - -

Ceftizoxime 2(2) 30 35.5 35 - 36 2 - - -

“Céphalosporine” -(1) - - - 1 - - -

! Un certain nombre de laboratoires ont utilisé les disques de pénicilline de Rosco pour mesurer la
sensibilité a la pénicilline.

2 Lamajorité des laboratoires ayant déterminé la sensibilité da la pénicilline avec des disques Rosco I'ont
effectué a l'aide des disques d'oxacilline. Dans la ligne « oxacilline/pénicilline » les diameétres
représentent les diametres mesurés autour des disques d'oxacilline; les résultats représentent les
résultats finaux ayant été répondus pour la pénicilline.

3 Explication des de "*":

- pour la pénicilline: un laboratoire ayant conseillé la détermination de la CMI

- pour I'érythromycine, la tétracycline, la lévofloxacine, la moxifloxacine et I'ofloxacine: des
laboratoires ne répondant pas ces antibiotiques pour une méningite.

- pour la clindamycine: : 2 laboratoires ne répondant pas cet antibiotique pour une méningite en 1
laboratoire répondant qu'il n'y avait pas assez de temps pour rechercher la présence d'une MLS
inductible
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Les résultats obtenus avec Vitek 2 sont repris dans le tableau 4.2.5.

Tableau 4.2.5. Résultats obtenus par les laboratoires avec un numéro d'agrément pair avec Vitek
2 pour I'échantillon M/5718 (S. pneumoniae).

Antibiotique Vitek 2
Résultat Dilution mentionnée Nombre de labos
final le plus fréquemment  ayant mentionnés
cette dilution
(Nombre total
d'utilisateurs)
I R
Pénicilline 23 1 - <0,06 22 (24)
Erythromycine 1 - 25 >1 24 (26)
Clindamycine 1 - - - - ()}
Tétracycline 26 - - <1 25 (26)
Quinolones
Lévofloxacine 12 - - <05 10 12)
Moxifloxacine 9 - - <0,25 9 ()]
Ofloxacine 7 - - <1 6 @)
Sparfloxacine 1 - - <0,12 1 )
Gatifloxacine 1 - - <05 1 ()]
Céphalosporines 3¢ génération
Céfotaxime 12 - - <0,06 10 12)
Ceftriaxone 15 - - <0,06 14 (15)

Dans la plupart des cas la « dilution mentionnée le plus fréquemment » est la seule
reprise par les participants. Il est a noter qu'un certain nombre de laboratoires ne
mentionnent toutefois pas cette dilution. Généralement pour la plupart des antibiotiques
les réponses ne difféerent pas plus d'une dilution. Dans quelques cas néanmoins, une
plus grande différence a été retrouvée :

- pour pénicilline, un laboratoire a mentionné une dilution de 0.25 mg/I

- pour I'érythromycine, un laboratoire a mentionné une dilution de 0,25 mg/I

Les résultats obtenus avec la méthode ATB sont repris dans le tableau 4.2.6. La plupart
des laboratoires ont mentionné seulement le résultat (S, I ouR) et n'ont pas mentionné
les valeurs obtenues.

Tableau 4.2.6. Résultats obtenus par les laboratoires avec un huméro d'agrément pair avec la
méthode ATB pour I'échantillon M/5718 (S. pneumoniae).

Antibiotique Résultat
S I R *
Pénicilline 1 - - -
Erythromycine 1 - 10 1
Clindamycine 16 - - -
Tétracycline 1 - - 1
Quinolones
Ciprofloxacine 1 - - -
Lévofloxacine 9 - - -
Ofloxacine 1 - - -
Céphalosporines 3¢ génération
Céfotaxime 9 - - -
«Céphalosporine» 1 - - -

Les résultats obtenus avec les appareils Osiris, Phoenix et Sirscan sont repris dans les
tableaux 4.2.7. jusque 4.2.9. A ce jour, il n'y a pas assez d'utilisateurs de ces appareils
pour effectuer un traitement statistique utile des résultats quantitatifs. Si le nombre
d'utilisateurs augmentait, ce traitement pourrait étre effectué.
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Tableau 4.2.7. Résultats obtenus par les laboratoires avec un numéro d'agrément pair avec l'appareil
Osiris pour I'échantillon M/5718 (S. pneumoniae).

Antibiotique Résultat

Pénicilline
Erythromycine
Clindamycine
Tétracycline
Quinolones
Ciprofloxacine
Lévofloxacine 1 - -
Ofloxacine 1 - -

DN NN D
|
|

—_
|
|

Tableau 4.2.8. Résultats obtenus par les laboratoires avec un numéro d'agrément pair avec l'appareil
Phoenix pour I'échantillon M/5718 (S. pneumoniae).

Antibiotique Résultat
S I R
Pénicilline 1 - -
Erythromycine - - 2
Clindamycine 1 - 1
Tétracycline 2 - -
Quinolones
Moxifloxacine 2 - -
Céphalosporines 3¢ génération
Céfotaxime 2 - -

Tableau 4.1.9. Résultats obtenus par les laboratoires avec un numéro d'agrément pair avec l'appareil
Sirscan pour I'échantillon M/5718 (5. pneumoniae).

Antibiotique Résultat
I R

Pénicilline
Erythromycine
Clindamycine
Quinolones
Lévofloxacine 1 - -
Céphalosporines 3¢ génération
Ceftizoxime 1 - -

- 1

L K ))

Il reste @ mentionner que:

- 1 laboratoire a considéré la céfotaxime comme sensible sur base du résultat du
disque d'oxacilline (S); 1 laboratoire a considéré la ceftriaxone comme sensible
sur base du résultat du disque d'oxacilline (S)

- 9 laboratoires n'ont pas mentionné la méthode utilisée pour un ou plusieurs
antibiotiques
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Remarque: Détermination de la sensibilité a la pénicilline des pneumocoques

Une recherche de la raison pour laquelle certains laboratoires avec un numéro
d'agrément impair ont répondu « S » nous a appris que, d coté de certaines erreurs
administratives, un certain nombre de laboratoires ne sont pas au courant des directives
du NCCLS. Nous estimons donc utile de mentionner ces directives ci-dessous.

Pour la détermination de la sensibilité des pneumocoques a la pénicilline par méthode
de diffusion sur disque, il faut utiliser le disque d'oxacilline de 1 pg. Les souches avec
une zone de 2 20 mm autour de I'oxacilline sont sensibles a la pénicilline et peuvent
étre considérées comme sensibles aux ampicilline, amoxicilline, amoxicilline-acide
clavulanique, ampicilline-sulbactam, céfaclor, cefdinir, céfépime, céfatemet, céfixime,
céfotaxime, cefprozil, ceftibuten, ceftriaxone, céfuroxime, cefpodoxime,
ceftizoxime, ertapenem, imipenem, loracarbef et méropenem. Ces antibiotiques ne
doivent donc pas étre testés.

Pour les souches avec une zone de < 19 mm autour de l'oxacilline la CMI doit étre
déterminée pour la pénicilline, le méropenem et la céfotaxime ou la ceftriaxone; des
zones < 19 mm peuvent Etre refrouvées chez des souches résistantes, intermédiaires
et certaines souches sensibles. Les souches de pneumocoques ne peuvent donc pas
€tre répondues comme résistantes ou intermédiaires sur seule base dune zone de < 19
mm autour de I'oxacilline(1).

REFERENCE

1.

NCCLS Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing; Fifteenth
Informational Supplement, M100-515, Vol. 25 No. 1, January 2005
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Remarque concernant la détermination de la détermination de la sensibilité a la
vancomycine du S. aureus (annexe au rapport global 2004/3)

A l'occasion des résultats et du commentaire au sujet du S. aureus de I'enquéte 2004/
3, un collégue nous a posé une question au sujet des directives pour la détermination
de la sensibilité a la vancomycine du S. aureus. Il nous semblait approprié de publier la
réponse dans le rapport global actuel.

Notre collégue a fait une remarque justifiée que la détermination de la sensibilité a la
vancomycine par diffusion sur disque n'est pas sans risque. Les recommandations
GDEPIH y réferent effectivement. Ces recommandations mentionnent littéralement
que: «Screening for GISA should be done by the agar screen technique on clinical
isolates of MRSA at least in patients failing to respond to glycopeptide treatment».

Nous n'avions pas explicitement référé a ces recommandations dans notre commentaire
étant donné qu'il s'agissait de trois souches didactiques envoyées dans le but de montrer
et de discuter la détection la résistance aux macrolides et a la clindamycine.

La partie du commentaire traitant des VISA et détection par les automates a été
ajoutée étant donné I'actualité du sujet. Cette partie ne mentionne pas que la méthode
de diffusion sur disque est une bonne maniére pour rechercher les VISA mais que les
techniques non automatisées pour détermination de la CMI sont conseillées au cas ot
on utilise un automate (référant & un commentaire du CDC dans MMWR).

Nous demandons pour l'interprétation des tests de sensibilité aux participants quels
criteres ils utilisent (NCCLS, SFM, ...) mais nous ne demandons pas s'ils suivent les
recommandations GDEPIH (quoique le GDEPIH a fait une remarque justifiée).

Les directives du NCCLS et de la SFM 2004 ne déconseillent pas la méthode de diffusion
sur disque pour la vancomycine. Il existe des critéres. Les versions de 2004 du NCCLS
et de la SFM mentionnent qu'en cas de suspicion de résistance (ce qui n'était pas le cas
pour les souches envoyées) une confirmation est nécessaire. La version de 2005 du
NCCLS conseille (mais n'impose pas) d'utiliser une gélose vancoscreen. Nous ne pouvions
pas demander cette démarche aux participants en 2004.

La version de 2005 de la SFM conseille toujours la méthode de diffusion sur disque en
routine et de confirmer en cas de suspicion de résistance.

Dr K. Magerman, Klinisch Laboratorium, Virga Jesseziekenhuis, Hasselt
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V.

PARASITOLOGIE

5.1. Les échantillons

Deux suspensions de selles formolées ont été envoyées : P/5700 et P/5701.

195 laboratoires ont participé a cette enquéte. 193 laboratoires ont donné une réponse
pour I'échantillon P/5700 ; 193 laboratoires ont également donné une réponse pour
I'échantillon P/5701. Deux laboratoires n'ont pas donné de réponse pour I'échantillon
P/5700 ; deux autres n'ont pas donné de réponse pour I'échantillon P/5701 (un de ces
deux laboratoires a mentionné qu'en routine cet échantillon serait envoyé a I'Institut
pour Médecine Tropicale pour confirmation).

Nous voulons accentuer le fait que quand un laboratoire ne refrouve pas de parasites
dans un échantillon, il faut répondre « Absence de parasites » (et ne pas laisser la
réponse « ouverte »).

Le nombre d'utilisateurs du toolkit était 42%. Nous aimerions demander d'utiliser le
plus possible cette maniére de répondre. En outre d'un traitement plus rapide, le toolkit
offre l'avantage d'éviter un certain nombre d'erreurs : fautes de frappe, utilisation
d'anciennes codes, erreurs d'encodage,...

Les échantillons étaient accompagnés des renseignements cliniques suivants :

P/5700: Une femme d'origine japonaise se plaint depuis quelques temps de nausées,
de douleurs abdominales et de ballonnement.

P/5701: Unenfant de 4 ans est depuis quelques semaines moins attentif et se réveille
plus souvent pendant la nuit.

L'échantillon P/5700 contenait des oeufs de Diphyllobotrium latum.
L'échantillon P/5701 contenait des oeufs de Enterobius vermicularis et des oeufs de
Trichuris trichiura.
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5.2. L'échantillon P/5700

5.2.1
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Les résultats

Les 193 laboratoires ont fourni 201 réponses. 14 laboratoires ont répondu
"Absence de parasites”, 171 laboratoires ont répondu la présence d'un
parasite et 8 ont répondu la présence de 2 parasites.

Les réponses sont reprises dans le tableau 5.2.1.

Tableau 5.2.1. Résultats pour I'échantillon P/5700
Résultat

Nombre

Diphyllobothrium latum 144
Schistosoma japonicum 12
Ascaris lumbricoides
Trichostrongylus sp.
Ancylostomatoidea
Fasciola hepatica
Fasciolopsis buski
Ancylostoma duodenale
Blastocystis hominis
Cryptosporidium parvum
Enterobius vermicularis
Giardia lamblia
Mansonella streptocerca
Necator americanus
Paragonimus westermani
Absence de parasites

DB m Rk R R Eam DWW wwhho
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Total 201

Tous les 144 laboratoires ayant répondu Diphyllobotrium latum ont
mentionné comme stade d'évolution « CEuf ».

Tous les laboratoires n'ont pas mentionne la quantité de Diphyllobotrium
latum trouvés. Un laboratoire n'a pas mentionné la quantité. Parmi les 143
laboratoires ayant répondu une quantité, 9 ont répondu « <1 », 9 autres ont
répondu«1a2» ;9 ont répondu « 2 a3 » et 6 ont répondu « 3 a4 ». Pour
les 110 autres, la médiane, le minimum et le maximum sont repris dans le
tableau 5.2.2.

Tableau 5.2.2. Médiane, minimum et maximum pour Diphyllobotrium latum pour
I'échantillon P/5700

Médiane

Minimum Maximum

2 1 10

Page 36 de 69



5.2.2

Rapport global
Microbiologie 2005/1

Commentaire sur le Diphyllobothrium latum

Diphyllobothrium latum est un cestode humain de 3 a 10 m de long et
comportant 3000 ou plus de proglottis. La largeur des proglottis mirs est
supérieure a leur longueur. Ils sont habituellement éliminés sous forme de
chdines de longueur variable dans les selles (2, 4). L'homme et les animaux
mangeurs de poissons (chiens, chat, etc.) peuvent &tre parasités au niveau
de l'iléon, plus rarement au niveau du jéjunum (2). Des infections avec
plusieurs vers sont fréquentes. La plupart des infections sont
asymptomatiques. La possibilité de douleurs abdominales et de diarrhée
existe. La capacité du ver d'absorber la vitamine B12 dans l'intestin peut
induire une anémie pernicieuse. D'autres Diphyllobothrium spp. ont été
décrits dans de rares cas chez I'homme: D. pacificum, D. cordatum, D. ursi,
D. dendriticum, D. lanceolatum, D. dalliae et D. yonagoensis (2, 4). Il n'est
pas certain que les vers analogues de différents continents appartiennent
d une méme espeéce ou ne sont en fait que des sous-especes différentes (3).
Des vers apparentés (Sparganum spp. et Spirometraspp.) sont I'agent causal
de la sparganose humaine ol I'nomme constitue un héte intermédiaire
accidentel dans des tissus divers (ceil, tissu sous-cutané,...) principalement
en Asie (2).

Epidemiologie

D. latum a deux hdtes intermédiaires, comme premier de petits crustacés
(Eudiaptomus spp. et Cyclops spp.) et comme deuxieme diverses sortes de
poissons d'eau douce (2, 3, 4). D. latum a été décrit en Europe, en Asie (entre
autres au Japon), en Amérique et en Afrique (2, 3, 4). En Europe il s'agit
surtout de I'Europe du Nord (Suede, Finlande, états baltiques) et de la
région autour des lacs dans la région des Alpes en France, en Italie du Nord
et en Suisse (entre autres le lac de Geneéve) (4). L'homme se contamine en
mangeant le poisson d'eau douce cru (d'ot le hom « fish tapeworm »). Un
bon apergu des espéces de poissons concernés en Europe peut Etre retrouvé
sur le web via la référence 3.

Diagnostic

Les ceufs de D. latum sont éliminés dans les selles contrairement aux ceufs
de Taenia spp. Les oeufs sortent des proglottis a I'extérieur du corps de
I'hdte. Ces oeufs ont une forme ovale, ont une grandeur de 58-76 ym x 40-
51 pym et contiennent un embryon immature (Figure 5.2.1.) (1, 2, 4). IIs
possedent un opercule, ce qui peut conduire a une confusion avec les oeufs
des trématodes. Cet opercule peut €tre ouvert facilement. Une légere
pression sur la lame suffit pour ouvrir cet opercule (2, Figure 5.2.2.). Certains
oeufs (mais pas tous) présentent un bouton au pdle opposé a l'opercule
(Figure 5.2.3.).

Thérapeutique

Le niclosamide (5) est considéré comme traitement de premier choix et le
praziquantel comme alternative (4, 5).
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Figure 5.2.1.: Oeuf de Diphyllobothrium latum avec l'opercule en bas
(préparation de I'enquéte actuelle).

i

Figure 5.2.2.: Oeuf de Diphyllobothrium latum avec en haut l'opercule ouvert
par la pression sur la lame (préparation de I'enquéte actuelle).

Figure 5.2.3.: Oeuf de Diphyllobothrium latum avec un bouton en haut et
I'opercule en bas.

Kris Vernelen, ISP, Bruxelles et Marc Lontie, MCH, Louvain
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5.3. L'échantillon P/5701

5.3.1
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Résultats

Les 193 laboratoires ont fourni 367 réponses différentes. Un laboratoire a
répondu “Absence de parasites”, 23 laboratoires ont répondu la présence
d'un parasite, 164 ont répondu la présence de 2 parasites, et 5 ont répondu
la présence de 3 parasites.

Les réponses sont reprises dans le tableau 5.3.1.

Tableau 5.3.1. Résultats pour I'échantillon P/5701

Résultat Nombre

Trichuris trichiura 175
Enterobius vermicularis 174
Trichostrongylus sp.
Blastocystis hominis
Ascaris lumbricoides
Cryptosporidium parvum
Echinococcus granulosus
Echinococcus multilocularis
Mansonella ozzardi
Retortamonas intestinalis
Strongyloides stercoralis
Absence de parasites

= b e e e e s N 00

Total 367

Les combinaisons des parasites, répondues par les laboratoires, sont reprises
dans les tableaux 5.3.2 et 5.3.3.

Tableau 5.3.2. Combinaisons de 2 parasites répondus pour I'échantillon P/5701

Combinaisons de parasites Nombre

E. vermicularis + T. trichiura 155
E. vermicularis + Trichostrongylus sp. 5

T. trichiura + Trichostrongylus sp. 1
T. trichiura + E. multiloculairs 1
T. trichiura + B. hominis 1
M. ozzardi + E. granulosus 1
Total 164

Tableau 5.3.3. Combinaisons de 3 parasites répondus pour I'échantillon P/5701

Combinaisons de parasites Nombre

E. vermicularis + T. trichiura + B. hominis 1
E. vermicularis + T. trichiura + C. parvum 1
E. vermicularis + T. trichiura + R. intestinalis 1
E. vermicularis + T. trichiura + S. stercoralis 1
E. vermicularis + T. trichiura + A. lumbricoides 1

Total 5
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Les stades d'évolutions répondus par les laboratoires pour |'Enterobius
vermicularis et le Trichuris trichiurasont repris dans les tableaux 5.3.4. et
5.3.5. (deux laboratoires ont répondu 2 stades d'évolution pour I'Enterobius
vermicularis).

Tableau 5.3.4. Stades d'évolution de I'Enterobius vermicularis pour I'échantillon
P/5701

Stade d'évolution Nombre
Oeufs 173
Larve 3
Total 176

Tableau 5.3.5. Stades d'évolution du Trichuris trichiura pour I'échantillon P/5701

Stade d'évolution Nombre
Oeufs 175
Total 175

Tous les laboratoires n'ont pas mentionné la quantité de parasites trouvés.

Pour le stade d'évolution « oeuf » pour Enterobius vermicularis un
laboratoire n'a pas mentionné la quantité; 3 laboratoires ont mentionné
« nombreux » (dont un sous forme de « +»); et un laboratoire a répondu
« quelques ». Parmi les 168 laboratoires ayant répondu une quantité, 10 ont
répondu « <1 »; 18 ont répondu «1 a 2»; 4 ont répondu «2 a 3»; 4
également ont répondu « 3 a 4 » et un laboratoire a répondu « 5 a 10 ».
Pour les 131 autres, la médiane, le minimum et le maximum sont repris dans
le tableau 5.3.6.

Tableau 5.3.6. Médiane, minimum et maximum pour le stade d'évolution « ceuf » pour
Enterobius vermicularis pour |'échantillon P/5701

Médiane Minimum Maximum

3 1 50

Pour le stade d'évolution « oeuf » pour Trichuris trichiura 2 laboratoires
n‘ont pas mentionné la quantité ; 2 laboratoires ont répondu « peu
nombreux » ; un laboratoire a répondu « + » ; et un laboratoire a mentionné
« rares ». Parmi les 169 résultats ol la quantité est mentionnée, 19 réponses
étaient « <1 » ; 11 réponses étaient « 1d2 » ; 3 réponses étaient « 2 a3 »
et 2 réponses étaient « 3 a4 ». Pour les 134 autres, la médiane, le minimum
et le maximum sont repris dans le tableau 5.3.7.

Tableau 5.3.7. Médiane, minimum et maximum pour le stade d'évolution « ceuf » pour
Trichuris trichiura pour I'échantillon P/5701

Médiane Minimum Maximum

2 1 20

Pour la discussion du T. trichiura nous référons au rapport globale de la
troisieme enquéte de 2002 (2002/3).
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Commentaire sur I'Enterobius vermicularis

L'Enterobius vermicularis ou I'oxyure est un nématode qui est trés répandu,
en Belgique aussi. Contrairement a beaucoup d'autres vers il est surtout
retrouvé dans des pays avec un climat froid ou tempéré. Il cause surtout
des infections chez les enfants et chez les adultes dans des institutions. Il
est facilement transmis en famille, en écoles maternelles, en créches, etc.

Le cycle de vie et |'épidémiologie

L'infestation s'effectue par ingestion des oeufs contagieux du ver, qui
adhérent a la paroi intestinale. Le ver adulte vit dans le cacecum et les parties
avoisinantes de l'intestin. Il faut probablement un mois a la femelle pour
devenir adulte et produire des oeufs. En général les mdles meurent apres la
fécondation de la femelle et ils sont éliminés dans les selles. Apres la
fécondation les oeufs remplissent presque toute I'organisme de la femelle.
A ce moment, elle migre a travers le cdlon vers l'anus. Quelques vers femelles
se déplacent de maniére autonome vers I'extérieur a travers l'orifice anal
et émettent leurs oeufs sur la peau périanale. Ceci cause une démangeaison
qui peut étre violente chez certains patients. La plupart des femelles,
cependant, quitte le corps avec les selles lors de la défécation et n'émettent
leurs oeufs qu'aprés un séjour de quelques minutes a l'extérieur du corps.
Elles meurent ensuite.Les restes des vers he peuvent &tre retrouvés qu'avec
beaucoup de difficultés. Aprés |'émission des oeufs, il ne reste qu'une
« peau » fine et transparente. Le stade larvaire infectieux se développe
apreés quelques heures dans les oeufs. Un héte qui gratte la peau périanale
aura les oeufs sous les ongles et s'auto-infestera facilement. Ce sont surtout
les jeunes enfants qui s'infestent de cette maniere directe et chez eux on
retrouvera fréquemment une accumulation d'ceufs a cause des ré-infections
répétitives.

Les oeufs sont entourés d'une coque extérieure fine, visqueuse et incolore.
Ils sont résistant a la déshydratation, deviennent légers et peuvent étre
répandus par voie aérogene (infections « dust-borne »). Les oeufs survivent
environ deux semaines dans I'environnement. Apres traitement un enfant
se réinfectera facilement si son entourage direct n'est pas traité également.
En pratique il est possible de traiter les membres de famille mais la source
d'infections dans les écoles ou les créches semble souvent intarissable. Les
ré-infections sont donc fréquentes.

La clinique

L'infection se passe souvent de fagon asymptomatique. Dans le cas
d'infections symptomatiques la démangeaison est le symptdme le plus
marquante. Cette démangeaison est provoquée par la migration de la femelle
a travers l'anus vers la peau périanale pour y déposer les oeufs. La
démangeaison provoque un grattage qui peut conduire a la formation d'une
cicatrice. Chez la plupart des personnes infectées la démangeaison est le
seul symptome. Les femmes ont en proportion plus de symptomes que les
hommes en cas d'infections. Les personnes jeunes ont habituellement plus
de symptdomes que les personnes plus dgées. L'agitation et l'insomnie chez
les enfants sont parfois attribuées aux infections a Enterobius vermicularis.
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Une infection sérieuse peut provoquer une sécrétion vaginale visqueuse suivie
de migrations des vers dans le vagin, I'utérus et les oviductes. Les vers
peuvent s'encapsuler et former des granulomes.

L'Enterobius vermicularis pourrait provoquer des symptomes ressemblant
ceux d'une appendicite sans invasion de la muqueuse. Des entérocolites dues
a Enterobius vermicularis ont été décrites en cas d'infections massives.
Une éosinophilie peut tre présente mais est souvent absente. Les IgE
sériques ne sont généralement pas élevés.

Le diagnostic

Les femelles adultes sont remarquées en premier lieu par I'hote infecté.
Méme les jeunes enfants sont capables de reconnditre les oxyures dans
leurs selles. Les femelles sont fusiformes et ont une longueur d'environ 10
mm; elles ont une queue longue en pointe. Immédiatement apres la défécation
les vers ont un aspect luisant. Apres émission des oeufs, elles sont difficiles
d mettre en évidence.

Les oeufs sont parfois aussi émis en amas a la surface des selles aprés
défécation ; dans la majorité du volume des selles on ne les retrouve donc
pas. La recherche d'ceufs d’Enterobius dans les selles est non fiable. Pour
effectuer le diagnostic parasitologique d'une infection a Enterobius
vermicularis il faut démontrer les oeufs ol ils se trouvent, c'est-a-dire la
peau périanale : ceci peut étre effectué par le « scotch tape test » c'est a
dire la récolte des ceufs sur un morceau de ruban adhésif collé sur la peau
périanale. Il est important d ‘effectuer le test le matin avant de se laver.
S'il est impossible d'effectuer ce test, alternativement un écouvillon périanal
peut &tre prélevé. Etant donné que la production des oeufs est irréguliere,
le diagnostic peut &tre manqué. Quatre a six scotch tape tests sont
nécessaires pour exclure le diagnostic. Si les oeufs sont retrouvés presque
aucune confusion avec d'autres ceufs n'est possible. Les oeufs incolores
d'Enterobius vermicularis ont 50-60 x 20 - 30 ym et sont aplatis d'un coté.
Ils ont une double coque. Immédiatement aprés émission, les oeufs
contiennent des embryons non développés. Apres environ 6 heures ils
contiennent une larve completement développée.

Le traitement

La mébendazole est tres actif pour éliminer |'Enterobius vermicularis. Une
ré-infection reste néanmoins toujours possible. Une répétition du traitement
apres 14 jours est conseillée vu le risque de ré-infection par ingestion des
oeufs de I'environnement apres le premier traitement. Le traitement de toute
la famille ou communauté est souvent nécessaire.

Pour éviter une ré-infection il est conseillé de couper les ongles courts et
de les nettoyer intensivement, de se laver les mains avant le repas, de
nettoyer l'environnement et de changer réguliérement les draps et
vétements.

Dr. K. Magerman, Virga Jesseziekenhuis, Hasselt
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Figure 5.3.1. Oeuf d'E. vermicularis (échantillon de cette enquéte)
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VI. SEROLOGIE

6.1 Description des échantillons

Trois échantillons ont été envoyés.

Il y avait 3 échantillons lyophilisés :
- S/5611 pour y effectuer la détermination des anticorps anti-Rubéole.
- 5/5378 et S/5712 pour y effectuer la détermination des anticorps anti-Borrelia.

Les échantillons étaient accompagnés des informations cliniques suivantes :

S/5611:

« Une jeune femme se présente chez son généraliste pour un examen avant grossesse.
Il ne se rappelle plus si elle a été vaccinée contre la rubéole. Le médecin prend un
échantillon pour contréler les anticorps ».

S/5378:
« Mise au point d'une arthrite du genou droit chez un homme de 63 ans ».

S/5712:

« Mise au point d'un nodule violacé au niveau du lobule d'oreille droite chez un homme
de 28 ans habitant dans l'arrondissement de Turnhout. Sa maison est entourée de
bois ».

Les interprétations attendues étaient :

- pour I'échantillon S/5611: « Immunité ».

- pour I'échantillon S/5378: « Absence d'anticorps ».
- pour l'échantillon S/5712: « Présence d'anticorps ».
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6.2 La rubéole

6.2.1.
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Les participants

188 laboratoires ont renvoyé le formulaire de réponse.

Ils ont effectué 376 tests.

14 laboratoires ont effectué 1 test, 164 laboratoires ont effectué 2 tests,
6 laboratoires ont effectué 3 tests et 4 laboratoires ont effectué 4 tests.

La distribution des tests utilisés par laboratoire est représentée dans les
tableau 6.2.1d6.2.4

Tableau 6.2.1. Laboratoires ayant effectué 1 test

Type de trousse S/5611
Ig6 13
IgM 1
Total 14

Tableau 6.2.2. Laboratoires ayant effectué 2 tests

Type de trousse S/5611
Ig6+IgM 164
Total 164

Tableau 6.2.3. Laboratoires ayant effectué 3 tests

Type de trousse S/5611
IgG et 2 IgM 5
IgG, IgM et Ac totaux 1
Total 6

Tableau 6.2.4 Laboratoires ayant effectué 4 tests

Type de trousse S/5611
2 IgG et 2 IgM 4
Total 4
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6.2.2.  Réactifs utilisés
6.221 Pour les anticorps totaux

Le laboratoire ayant déterminé les anticorps totaux a utilisé
une trousse de Dade Behring.

6.2.2.2 Pour les IgG
Tableau 6.2.5 Réactifs utilisés pour la détermination des Ig6 anti-rubéole

Fabricant Trousse S/5611
Abbott AxSYM Rubella Ig6 72
IMx Rubella Ig6 2
Bayer ADVIA Centaur Rubella Ig6 14
Beckman Access Rubella Tg6 24
(distributeur Analis)
bioMérieux VIDAS Rub Ig6 IT 4
Dade Behring Enzygnost anti Rubella virus Ig6 3
Hémagglutination en plaque microtitre 1
DiaSorin Liaison Rubella Ig6 21
ETI-RUBEK-G Plus 6
DPC Immulite Rubella Ig6 6
Mikrogen recomBlot Rubella IgG 1
Total 191

6.2.2.3 Pour les IgM
Tableau 6.2.6.: Réactifs utilisés pour la détermination des IgM anti-

rubéole.
Fabricant Trousse S/5611
Abbott AxSYM Rubella IgM 65
IMx Rubella IgM 2
Bayer ADVIA Centaur Rubella IgM 14
Beckman Access Rubella IgM 19
(distributeur Analis)
bioMérieux VIDAS Rub IgM 48
Dade Behring Enzygnost anti Rubella virus IgM 2
DiaSorin Liaison Rubella IgM 21
ETI-RUBEK-M Reverse Plus 7
DPC Immulite Rubella IgM 6
Total 184
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6.2.3.  Résultats
6.2.3.1 Anticorps totaux

Le laboratoire ayant déterminé les anticorps totaux, les a trouvé
positifs

6.2.3.2 Ig6

Les résultats des déterminations des IgG sont représentés dans
le tableau 6.2.7.

Tableau 6.2.7 Résultats pour les Ig6 anti-rubéole pour I'échantillon S/

5611
Résultat Nombre de
laboratoires
Positif 189
Négatif 2
Total 191

Pour les trousses avec plus de 10 utilisateurs nous avons calculé
la médiane, le minimum et le maximum (quand les laboratoires
avaient mentionné le résultat quantitatif). Ils sont représentés
dans le tableau 6.2.8.

Tableau 6.3.8. La médiane, le minimum et le maximum obtenus pour les
IgG anti-rubéole pour I'échantillon S/5611 pour les trousses avec plus
de 10 utilisateurs.

Trousse (unité) N labos Médiane  Minimum  Maximum
AxSYM Rubella IgG (IU/ml) 72 63,95 449 123,0
ADVIA Centaur Rubella Ig6 14 96,7 80,1 126,0
(TU/ml)

Access Rubella IgG (IU/ml) 24 59,0 432 120,0
VIDAS Rub Ig6 IT (IU/ml) 40 735 53,0 98,0
Liaison Rubella Ig6 (IU/ml) 21 578 370 76,0

6233  IgM

Les résultats des déterminations des IgM sont représentés dans
le tableau 6.2.9.

Tableau 6.2.9 Résultats pour les IgM anti-rubéole pour I'échantillon S/

5611
Résultat Nombre de
laboratoires
Négatif 182
Positif 2
Total 184
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6.2.4.
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6.2.34  Interprétation

Un apergu des interprétations est présenté dans le tableau 6.2.10

Tableau 6.2.10 interprétations pour I'échantillon S/5611

Interprétation Nombre de
laboratoires

Immunité 184
Pas de réponse! 2
Pas d'immunité? 1
Immunité ou possibilité d'une

infection récente? 1
Total 188

! Deux laboratoires ont laissé I'interprétation ouverte ; un de deux n'a déterminé
que les IgG (résultat positif) ; l'autre n'a déterminé que les IgM (résultat
négatif).

2 Réponse fournie par un laboratoire ayant trouvé les IgG positifs et les IgM
négatifs.

3 Réponse fournie par un laboratoire n'ayant déterminé que les IgG (résultat
positif) .

Commentaire sur les résultats de I'enquéte

Introduction

Grdce a une bonne campagne de vaccination, la plupart des belges sont
immunisés. Nous utiliserons donc la sérologie principalement pour la
détermination de I'immunité des femmes enceintes. D'ou I'importance de
différentier d'une fagon adéquate les patientes immunisées des patientes
non-immunisées.

Echantillons examinés

Les informations cliniques accompagnant I'échantillon étaient « une jeune
femme se présente chez son généraliste pour un examen avant grossesse ».
L'objectif du médecin traitant était donc clairement de déterminer si la
patiente avait des anticorps protecteurs ou non. Au cas ol ces anticorps
seraient absents, une vaccination aurait été nécessaire. Une détermination
des IgG devait donc de toute fagon étre effectuée.

Discussion des résultats

S/5611

Un seul laboratoire n'a pas effectué la détermination des Ig6 et n'a testé
que les IgM. Le résultat de cette analyse ne pouvait donc en aucun cas
répondre a la question de savoir si la patiente était immunisée contre la
rubéole. La plupart des laboratoires ont effectué les tests dIgG et IgM ;
13 laboratoires n'ont déterminé que les IgG.
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189 des 191 tests d'IgG effectués ont donné un résultat positif. Deux
laboratoires ont rapporté un résultat négatif pour les Ig6. L'écart entre
les résultats des IgG varie énormément. Cet écart n'est pas seulement
retrouvé entre les différents fabricants, mais méme entre les résultats
des utilisateurs d'une méme trousse. Ce fait indique & nouveau que nous
devons étre prudents dans l'interprétation des changements de titres si les
échantillons n'ont pas été testés dans un méme « run ».

182 des 184 tests d'IgM effectués ont donné un résultat négatif. Deux
laboratoires ont rapporté un résultat positif pour les IgM.

Réponses correctes
Les réponses correctes sont:

Immunité 184 x

Réponses incorrectes

IgG négatif et IgM positif: 2 x

Pas d'interprétation: 2 x

Pas d'immunité 1 x (réponse fournie par un laboratoire ayant trouvés les
IgG positifs)

Immunité ou Possibilité d'une infection récente: 1 x (Réponse fournie par
un laboratoire n'ayant déterminé que les IgG).

Constatations particulieres
Interprétation incorrecte et résultats de test corrects 1 x (IgG pos mais

interprétation « pas d'immunité » )
Interprétations correctes et résultats de test incorrects 2 x (IgG nég
IgM pos mais interprétation « immunité »)

Remarques
Il est a mentionner que certains laboratoires sont négligents au moment de

remplir les formulaires: deux laboratoires ont interverti les résultats des
IgG et IgM mais ils ont néanmoins répondu l'interprétation correcte (a savoir
immunité); et 1 laboratoire a fourni l'interprétation incorrecte pour des
résultats corrects (IgG positives, mais réponse « pas d'immunité »).

Le contréle de qualité ne comporte pas uniquement une bonne exécution du
test mais également la réalisation correcte du rapport.

Anne Naessens, AZ VUB, Brussel
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Les participants

141 laboratoires ont renvoyé le formulaire de réponse.

Ils ont effectué 217 tests sur I'échantillon S/5378 et 235 tests sur
I'échantillon S/5712.

Sur I'échantillon S/5378, 84 laboratoires ont effectué 1 test, 43
laboratoires ont effectué 2 tests, 9 laboratoires ont effectué 3 testset 5
laboratoires ont effectué 4 tests.

Sur I'échantillon S/5712, 79 laboratoires ont effectué 1 test, 38
laboratoires ont effectué 2 tests, 18 laboratoires ont effectué 3 tests, 5
laboratoires ont effectué 4 tests et 1 laboratoire a effectué 6 tests.

Les tests effectués peuvent étre groupés comme suit :
- Ig6+M (une trousse qui détermine les 2 anticorps) :

- détermination «générale» des anticorps polyvalents

- détermination des anticorps spécifiques a la protéine C6
- IgG:

- ELISA,EIA,IFA, ELFA,.

- déterminations «blot» (immunoblot, dot blot, western blot)
- IgM:

- ELISA,EIA,IFA, ELFA,.

- déterminations «blot» (immunoblot, dot blot, western blot)
(NB. Dans le traitement suivant les techniques ELISA, EIA, IFA, ELFA,..
ont été groupées sous le hom « non-blot » afin de faciliter la lecture).

La distribution de ces tests est comme suit :
Echantillon S/ 5378:

- Ig6+M: 95
- «générale»: 84
- anti-Cé6: 11
- IgG: 60
- «hoh-blot»: 57
- blot: 3
- IgM: 62
- «hoh-blot»: 58
- blot: 4
Echantillon S/ 5712:
- Ig6+M: 97
- «générale»: 86
- anti-Cé6: 11
- IgG: 71
- «hoh-blot»: 58
- blot: 13
- IgM: 67
- «hoh-blot»: 58
- blot: 9
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La distribution des tests utilisés par laboratoire est représentée dans les

tableaux 6.3.1d 6.3.4.

Tableau 6.3.1. Laboratoires ayant effectué 1 test

Type de trousse Type de technique S5/5378 S/5712
IgG6 + M

général 80 75

anti-Cé 4 4
Total 84 79
Tableau 6.3.2. Laboratoires ayant effectué 2 tests
Type de trousse Type de technique S/5378 S/5712
IgG et IgM

nonblot - nonblot 40 35

blot - blot 1 1
IgG+M et IgM

anti-Cé - nonblot 2 2
Total 43 38
Tableau 6.3.3. Laboratoires ayant effectué 3 tests
Type de trousse Type de technique S/5378 S/5712
IgG+M et Ig6 et IgM

général - nonblot - nonblot 3 5

général - blot - blot - 5

antiCé - nonblot - nonblot 4 2

antiCé6 - blot - blot 1 1
Ig6+M et Ig6+M et Ig6

général - antiC6 - nonblot - 1
IgG et IgG et IgM

blot - nonblot - nonblot - 4
IgG et IgM et IgM

nonblot - nonblot - blot 1 -
Total 9 18
Tableau 6.3.4. Laboratoires ayant effectué 4 tests
Type de trousse Type de technique 5/5378  5/5712
Ig6+M et IgG et IgM et IgM

anti-C6 - nonblot- nonblot - nonblot - 1
IgG + Ig6 et IgM et IgM

nonblot - nonblot - nonblot - nonblot 4 3

nonblot - blot - nonblot - blot 1 1
Total 5 5
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Le laboratoire qui a effectué 6 tests sur I'échantillon S/5712 a effectué 3
déterminations d'IgG et 3 déterminations d'IgM (pour chacun des anticorps
2 déterminations non-blot et 1 détermination blot).

6.3.2.  Réactifs utilisés
6.3.2.1 Pour les Ig6+M (toutes les méthodes confondues)
Tableau 6.3.5 Réactifs utilisés pour la détermination des Ig6+M anti-
Borrelia
Fabricant Trousse 5/5378 S/5712
Alphadia Non précisé 1 1
bioMérieux VIDAS Lyme 80 82
Immunetics C6 B. burgdorferi 1 u
(distributeur Lucron) (Lyme) ELISA
Virion/Serion Rapid Scope 3 3
(distributeur Labconsult) Borrelia Ig6/IgM
Total 95 97
6.3.2.2 Pour les IgG (toutes les méthodes confondues)
Un certain nombre de trousses mentionnent le nom Ig6+IgM ;
néanmoins elles permettent de déterminer Ig6 et IgM
séparément. Ces trousses sont donc reprises sous les chapitres
IgG et IgM.
Tableau 6.3.6 Réactifs utilisés pour la détermination des Ig6 anti-Borrelia
Fabricant Trousse 5/5378 S/5712
Abbott IMx Lyme Ig6 2 2
Biognost Elisa Ig6 1 1
bioMérieux Lyme Spot IF 1 1
Biotest Anti Borrelia 1 1
recombinant Ig6 Elisa
Dade Behring Enzygnost Borreliosis 18 18
Dako IDEIA Borrelia 1 1
burgdorferi, IgG
Diasorin Liaison Borrelia Ig6 16 16
Borrelia burgdorferi 4 4
IgG Elisa
Non précisé 1 1
Euroimmun Borrelia burgdorferi 7 7
(distributeur Biognost) IgG Elisa
Euroline WB Ig6 - 5
Western Blot Ig6 - 4
Genbio (BMD) Borrelia (lyme 6 + M) EIA 1 1
Dot Blot Borrelia Ig6 1 1
Meridian Borrelia Ig6/IgM 1 1
Mikrogen recomBlot Borrelia 2 3
(distributeur Euribel) Ig6/IgM
recomWell Borrelia Ig6 2 3
Virion/Serion Borrelia burgdorferi 1 1
(distributeur Labconsult) IgG Elisa
Total 60 71
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6.3.2.3

Pour les IgM (toutes les méthodes confondues)

Tableau 6.3.7.: Réactifs utilisés pour la détermination des IgM anti-

Borrelia.
Fabricant Trousse 5/5378 S/5712
Abbott IMx Lyme IgM 3 3
Biognost Elisa IgM 1 1
bioMérieux Lyme Spot IF 1 1
Biotest Anti Borrelia 1 1
recombinant IgM Elisa
Dade Behring Enzygnost Borreliosis 19 19
Dako IDEIA Borrelia 1 1
burgdorferi, IgM
Diasorin Liaison Borrelia IgM 16 16
Borrelia burgdorferi 5 5
IgM Elisa
Non précisé 1 1
Euroimmun Borrelia burgdorferi 6 6
(distributeur Biognost) IgM Elisa
Euroline WB IgM - 2
Western Blot IgM - 3
Genbio (BMD) Dot Blot Borrelia IgM 1 1
Meridian Borrelia Ig6/IgM 1 1
Mikrogen recomBlot Borrelia 3 2
(distributeur Euribel) Ig6/IgM
recomWell Borrelia IgM 2 2
Virion/Serion Borrelia burgdorferi 1 1
(distributeur Labconsult) IgM Elisa
Non précisé Western Blot IgM Afzelli - 1
Total 62 67
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Résultats pour I'échantillon S/5378

6.3.3.1

6.3.3.2

6.3.3.3

6.3.34

Ig6 + M : Général

Tous les laboratoires ayant déterminé les anticorps « généraux »
(polyvalents) ont obtenu un résultat négatif pour I'échantillon
5/5378.

Pour la trousse la plus utilisée (VIDAS Lyme) nous avons calculé
la médiane, le minimum et le maximum (quand les laboratoires
avaient mentionné le résultat quantitatif). Ils sont représentés
dans le tableau 6.3.8.

Tableau 6.3.8. Lamédiane, le minimum et le maximum obtenus pour IgG+M
(g9énéraux) pour I'échantillon S/5378 pour la trousse la plus utilisée
(VIDAS Lyme).

Trousse (unité) N labos Médiane  Minimum  Maximum

VIDAS Lyme (indice) 75 0,34 0,21 041

Ig6 + M : Anti-C6

Dix des 11 laboratoires ayant effectué ce test ont obtenu un
résultat négatif pour I'échantillon S/5378. Un laboratoire a
obtenu un résultat borderline.

Nous avons calculé la médiane, le minimum et le maximum (quand
les laboratoires avaient mentionné le résultat quantitatif). Ils
sont représentés dans le tableau 6.3.9.

Tableau 6.3.9. La médiane, le minimum et le maximum obtenus pour les
anticorps anti-Cé pour I'échantillon S/5378.

Trousse (unité) N labos Médiane  Minimum  Maximum
C6 B. burgdorferi (Lyme) 9 0,04 0,027 0,135
ELISA (DO)

Le résultat 0,135 a été rapporté par le laboratoire ayant répondu borderline.
IgG : déterminations non-blot

Tous les 57 résultats étaient négatifs.

Appréciation quantitative :

Pour la trousse Enzygnost IgG 9 laboratoires ont répondu un
résultat < 6 U/ml. Pour la trousse Liaison IgG 16 laboratoires
ont répondu un résultat <5 AU/ml. Pour les autres trousses le
nombre d'utilisateurs ou d'utilisateurs rapportant un résultat
quantitatif est insuffisant pour effectuer des analyses
statistiques adéquates.

IgG : déterminations blot

Les 3 résultats étaient négatifs.
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6.3.35

6.3.3.6

6.3.3.7

IgM : déterminations non-blot

56 laboratoires ont obtenu un résultat négatif. Deux ont obtenu
un résultat positif.

Appréciation quantitative :

Pour la trousse Liaison IgM 14 laboratoires ont répondu une
indice <0.5. Pour les autres trousses le nombre d'utilisateurs ou
d'utilisateurs rapportant un résultat quantitatif est insuffisant
pour effectuer des analyses statistiques adéquates (ou les
résultats étaient rapportés en différentes unités ; il est conseillé
de répondre les EEQ avec les mémes unités qui sont utilisés dans
les rapports aux cliniciens).

IgM : déterminations blot

3 laboratoires ont obtenu un résultat positif (tous les trois avec
la trousse recomblot Borrelia Ig6/IgM). Un laboratoire a obtenu
un résultat négatif.

Appréciation des résultats par laboratoire

Les tableaux 6.3.10 jusque 6.3.13 donnent un apercgu des résultats
en fonction de tests effectués par les laboratoires.
(Explication des abréviations: « gén»: anticorps
généraux (polyvalents); « aCé » : anticorps anti-C6é ; « b » : blot ;
« nb » : nonblot).

Tableau 6.3.10. Résultats pour I'échantillon S/5378 pour les laboratoires
ayant effectués 1 test.

Technique Résultat
Négatif

IgG+M (gén) 80

IgG+M (aCb) 4

Tableau 6.3.11. Résultats pour I'échantillon S/5378 pour les laboratoires
ayant effectués 2 tests

Technique Résultats
nég/nég border/nég
IgG (nb) - IgM (nb) 40 -
Ig6 (b) - IgM (b) 1 -
Ig6 (aC6) - IgM (nb) 1 1

Tableau 6.3.12. Résultats pour I'échantillon S/5378 pour les laboratoires
ayant effectués 3 tests

Technique Résultats

nég/nég/nég nég/nég/pos nég/pos/pos

Ig6+M (gén) - IgG (nb) - IgM (nb) - -
Ig6+M (aC6) - IgG (nb) - IgM (nb)
Ig6+M (aC6) - IgG (b) - IgM (b)
Ig6 (nb) - IgM (nb) - IgM (b)

Hw

1 -
- 1
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Tableau 6.3.13. Résultats pour I'échantillon S/5378 pour les laboratoires
ayant effectués 4 tests

Technique Résultats

nég/nég/nég/nég nég/nég/nég/pos

Ig6 (nb) - Ig6 (nb) - IgM (nb) - IgM (nb) 4 1
Ig6 (nb) - Ig6 (nb) - IgM (nb) - IgM (nb) - 1

6.3.36  Interprétation proprement dite

Un apergu des interprétations est présenté dans le tableau
6.3.14.

Tableau 6.3.14. Interprétations pour I'échantillon S/5378

Interprétation Nombre de
laboratoire
Absence d'anticorps 136
Présence d'anticorps 4
Pas de réponse! 1
Total 141

! Ce laboratoire a laissé I'interprétation ouverte mais a clarifié cette réponse
dans la remarque (cfr. infra).

Les réponses « Présence d'anticorps » ont été données par des
laboratoires avec un ou deux résultats positifs pour les IgM
(avec blot et/ou ELISA) et par le laboratoire avec un résultat
borderline pour la détermination anti-Cé.

6.3.3.7 Remarques pour «Absence»
Un apergu des remarques pour linterprétation
« Absence d'anticorps » est présenté dans le tableau 6.3.15.

Tableau 6.3.15. Remarques pour l'interprétation « Absence d'anticorps »
pour I'échantillon S/5378.

Remarques Nombre de
laboratoire
Une confirmation par Western Blot n'est pas nécessaire 108
Pas de remarque 23
Une confirmation par Western Blot est nécessaire 3
Si symptdmes < 6-8 semaines, répéter la sérologie 1
apres 2-4 semaines
Pas d'examen complémentaire en I'absence d'érytheme migrant 1
Total 136
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6.3.3.8

6.3.3.9

Remarques pour «Présence»
Un apergu des remarques pour l'interprétation « Présence
d'anticorps » est présenté dans le tableau 6.3.16.

Tableau 6.3.16. Remarques pour l'interprétation « Présence d'anticorps »
pour I'échantillon S/5378.

Remarques Nombre de
laboratoire
Une confirmation par Western Blot est nécessaire 2
Pas de remarque 1
Autre, non précisé 1
Total 4

La remarque « Une confirmation par Western Blot est
nécessaire » a été proposée par le laboratoire ayant trouvé les
IgM positifs seulement avec une technique ELISA et par le
laboratoire ayant trouvé les IgM positifs avec les techniques
ELISA et blot.

Remarques pour «Pas de réponse»
Un laboratoire a laissé l'interprétation ouverte mais a répondu

pour la remarque : « Western Blot M positif et routine négative ;
contréle par un 2¢ échantillon ».
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Résultats pour I'échantillon S/5712

6.3.4.1

6.3.4.2

6.3.4.3

Ig6 + M : Général

85 laboratoires ayant déterminé les anticorps « généraux »
(polyvalents) ont obtenu un résultat positif pour I'échantillon
S/5712 ; un laboratoire a obtenu un résultat négatif.

Pour la trousse la plus utilisée (VIDAS Lyme) nous avons calculé
la médiane, le minimum et le maximum (quand les laboratoires
avaient mentionné le résultat quantitatif). Ils sont représentés
dans le tableau 6.3.17.

Tableau 6.3.17. Lamédiane, le minimum et le maximum obtenus pour IgG+M
(g9énéraux) pour I'échantillon S/5712 pour la trousse la plus utilisée
(VIDAS Lyme).

Trousse (unité) N labos Médiane  Minimum  Maximum

VIDAS Lyme (indice) 77 29 242 35

Ig6 + M : Anti-C6

Tous laboratoires ayant effectué ce test ont obtenu un résultat
positif pour I'échantillon S/5712.

Nous avons calculé la médiane, le minimum et le maximum (quand
les laboratoires avaient mentionné le résultat quantitatif). Ils
sont représentés dans le tableau 6.3.18.

Tableau 6.3.18. La médiane, le minimum et le maximum obtenus pour les
anticorps anti-Cé pour I'échantillon S/5712.

Trousse (unité) N labos Médiane  Minimum  Maximum
C6 B. burgdorferi (Lyme) 10 124 0,82 5,29
ELISA (DO)

IgG : déterminations non-blot

53 laboratoires ont obtenu un résultat positif ; 2 ont obtenu un
résultat borderline et 3 un résultat négatif.

Appréciation quantitative :

Pour les 2 trousses utilisées le plus (Enzygnost Ig6 et Liaison
Ig6) nous avons calculé la médiane, le minimum et le maximum
(quand les laboratoires avaient mentionné le résultat quantitatif).
Ils sont représentés dans le tableau 6.3.19.

Pour les autres trousses le nombre d'utilisateurs ou d'utilisateurs
rapportant un résultat quantitatif est insuffisant pour
effectuer des analyses statistiques adéquates.

Tableau 6.3.19. La médiane, le minimum et le maximum obtenus pour les
IgG pour I'échantillon S/5712.

Trousse (unité) N labos Médiane  Minimum  Maximum
Enzygnost IgG (U/ml) 12 195 144 30
Liaison Ig6 (AU/ml) 16 319 29,6 38,1
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6.3.4.4

6.3.45

6.3.4.6

6.3.4.7

IgG : déterminations blot

11 laboratoires ont obtenu un résultat positif. Deux ont obtenu
un résultat borderline.

IgM : déterminations non-blot

52 laboratoires ont obtenu un résultat négatif. Quatre ont
obtenu un résultat borderline et deux ont obtenu un résultat
positif.

Appréciation quantitative :

Pour la trousse Liaison IgM 14 laboratoires ont répondu une
indice <0.5. Pour les autres trousses le nombre d'utilisateurs ou
d'utilisateurs rapportant un résultat quantitatif est insuffisant
pour effectuer des analyses statistiques adéquates (ou les
résultats étaient rapportés en différentes unités ; il est conseillé
de répondre les EEQ avec les mémes unités qui sont utilisés dans
les rapports aux cliniciens).

IgM : déterminations blot

8 laboratoires ont obtenu un résultat négatif. Un laboratoire a
obtenu un résultat positif.

Appréciation des résultats par laboratoire

Les tableaux 6.3.20 jusque 6.3.23 donnent un apercgu des
résultats en fonction de tests effectués par les laboratoires.
(Explication des abréviations: « gén» : anticorps
généraux (polyvalents); « aCé » : anticorps anti-C6 ; « b » : blot ;
« nb » : nonblot).

Tableau 6.3.20. Résultats pour I'échantillon S/5712 pour les laboratoires
ayant effectués 1 test.

Technique Résultat
Positif Négatif
IgG+M (gén) 74 1
Ig6+M (aCb) 4 -

Tableau 6.3.21. Résultats pour I'échantillon S/5712 pour les laboratoires
ayant effectués 2 tests.

Technique Résultat

pos/pos pos/border  pos/nég nég/nég

IgG (nb) - IgM (nb) 1 4 28 2
Ig6 (b) - IgM (b) - - 1 -
TIg6+M (aC6) - IgM (nb) - - 2 -
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6.3.4.8

Tableau 6.3.22. Résultats pour I'échantillon S/5712 pour les laboratoires
ayant effectués 3 tests.

Technique Résultats

pos/pos/  pos/border/  pos/pos/

pos nég nég
Ig6+M (gén) - Ig6 (nb) - IgM (nb) - - 5
Ig6+M (gén) - IgG (b) - IgM (b) - - 5
Ig6+M (aC6) - Ig6 (nb) - IgM (nb) - - 2
Ig6+M (aC6) - Ig6 (b) - IgM (b) - 1 -
Ig6+M (gén) - Ig6+M (aC6) - Ig6 (nb) 1 - -
Ig6 (nb) - Ig6 (b) - IgM (nb) - - 4

Tableau 6.3.23. Résultats pour I'échantillon S/5712 pour les laboratoires
ayant effectués 4 tests.

Technique Résultats

pos/pos pos/pos pos/pos pos/bord pos/bord
pos/nég nég/nég bord/nég nég/nég nég/pos

Ig6 (nb) - IgG (nb) - 1 1 1
IgM (nb) - IgM (nb)

Ig6 (nb) - Ig6 (b) - - - - - 1
IgM (nb) - IgM (b)

Ig6+M (aC6) - Ig6(nb) - - - 1 - -
Ig6 (nb) - IgM (nb)

Le laboratoire ayant effectué 6 déterminations, a obtenu les

résultats suivants:

- pour IgG: positif avec technique blot et non-blot; négatif avec
non-blot

- pour IgM: 3 fois négatif (2 non-blot et 1 blot)

Interprétation proprement dite

Un apergu des interprétations est présenté dans le tableau
6.3.2.4.

Tableau 6.3.24. Interprétations pour |'échantillon S/5712.

Interprétation Nombre de
laboratoire
Présence d'anticorps 139
Absence d'anticorps 2
Total 141

Les réponses « Absence d'anticorps » ont été fourni par le
laboratoire ayant trouvé les anticorps généraux IgG+M négatifs
et par un laboratoire ayant obtenu des résultats négatifs pour
les IgG et les IgM (tous les deux avec une technique non-blot).
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6.349  Remarques pour «Présence»
Un apergu des remarques pour l'interprétation « Présence
d'anticorps » est présenté dans le tableau 6.3.25.

Tableau 6.3.25. Remarques pour l'interprétation « Présence d'anticorps »
pour I'échantillon S/5712.

Remarques Nombre de
laboratoire
Une confirmation par Western Blot est nécessaire 109
Une confirmation par Western Blot n'est pas nécessaire 17
Pas de remarque 5
Une confirmation par Western Blot n'est pas nécessaire 1

(clinique distincte: lymphocytome du lobule de I'oreille)

Confirmation par Western Blot d'une infection a B. 1
burgdorferi. Réaction croisée avec T. pallidum exclure par

test TPHA

Interprétation clinique clairement compatible avec un 1

lymphocytome « borréliose » si d'autres causes sont
exclues. Morsure de tique? Dans ce contexte une
détermination de Western Blot n'a pas de valeur ajoutée

selon nous.
Compatible avec infection relativement récente 1
Si le dépistage est positif hous envoyons le sérum pour 1

différentiation Ig6 + IgM + WB correspondants !

Résultats discordants entre ELLSA-M en WB-M. Dans WB- 1
M uniquement OspC positif (normes européens?)?

VISE et OspC positif? 1
WB effectué: Ig6 positif (VISE et OspC) et IgM négatif? 1
Total 139

! Réponse fournie par le laboratoire ayant trouvé les Ig6+M positifs
2 Réponses fournies par des laboratoires ayant effectué des déterminations de
Western Blot
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6.3.410 Remarques pour «Absence»
Un apergu des remarques pour l'interprétation
« Absence d'anticorps » est présenté dans le tableau 6.3.26.

Tableau 6.3.26. Remarques pour l'interprétation « Absence d'anticorps »
pour I'échantillon S/5712.

Remarques Nombre de
laboratoire
Une confirmation par Western Blot n'est pas nécessaire 1
Pas de remarque 1
Total 2

Discussion des résultats de I'enquéte
ECHANTILLON S/5378

Tous les laboratoires sauf deux (98.6 %) ont répondu correctement absence
d'anticorps spécifiques IgG, IgM ou Ig totaux. Sur cette base et au vu des
examens cliniques et paracliniques négatifs, parmi lesquels une PCR, un
ELISA et un Western blot tous négatifs sur le liquide articulaire, le
diagnostic d'arthrite de Lyme précoce ou tardif a été exclu chez ce patient
de 63 ans. Celui-ci souffrait en fait d'une pseudo-goutte, affection pour
laquelle I'un des critéres diagnostiques majeurs a été la découverte de
cristaux biréfringents dans le liquide articulaire. Sur le plan pratique,
retenons qu'un test Ig6 négatif est un argument contre une Borreliose
tardive (B. Wilske Vector-borne and zoonotic diseases Vol 3 No 4, 2003).

Deux laboratoires (1.4 %) ont répondu présence d'anticorps spécifiques
sur base d'IgM seules détectées par des techniques de routine. Rappelons
que les guidelines recommandent de confirmer de tels résultats par une
technique de Western blot performante, standardisée et présentant une
spécificité d'au moins 95% (B. Wilske, Vector-borne and zoonotic diseases
Vol 3 No 4, 2003). Seul le résultat de cette confirmation sera pris en compte
pour valider une interprétation de présence danticorps spécifiques.

En conclusion, toute arthrite monoarticulaire du genou ou d'une autre
articulation, méme dans une région endémique, n'est pas synonyme de
Borreliose de Lyme.

ECHANTILLON S/5712

Au centre de ce commentaire, |'analyse des aspects épidémiologiques,
biogéographiques et cliniques que I'on pergoit en filigrane dans I'énoncé des
caractéristiques « cliniques » de I'échantillon. Ces caractéristiques ont été
portées a la connaissance des biologistes dans le but de leur permettre de
préciser l'interprétation des résultats.
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ASPECTS EPIDEMIOLOGIQUES ET PERFORMANCE DES TECHNIQUES

Basée sur les cas rapportés aI'ISP, la surveillance sérologique de la maladie
de Lyme par les laboratoires vigies et les laboratoires de référence a permis
d'identifier a ce jour deux arrondissements qui, parmi les provinces belges,
engrangent le nombre de cas le plus significativement élevé d'une année a
l'autre : I'arrondissement de Turnhout en Flandre et celui de Nivelles en
Wallonie. (6. Ducoffre, rapport annuel, ISP 2003-2004). Pour le premier, le
taux d'incidence est de 47/100.000 habitants et pour le second, de 89/
100.000. Parallelement, une surveillance clinique conduite en 2003 par un
réseau de médecins vigies a confirmé I'avancée de la maladie de Lyme, sous
forme d'érytheme migrant, dans la province du Limburg ot le taux
d'incidence a atteint 21/10.000 habitants, le plus élevé du pays (N. Bossuyt
et V. Van Casteren, ISP 2003). Ces résultats relatifs & 2003 doivent étre
confirmés par les données d'enregistrement de 2004 en cours d'analyse.
L'arrondissement de Turnhout étant précisément le lieu de résidence du
patient dont le sérum a fait l'objet de ce QC, tout résultat positif par une
technique de premiére intention a une valeur prédictive élevée. Par contre,
la méme technique perd de sa performance si le résultat est négatif. Il nous
revient a dire que la majorité des techniques exécutées dans cette enquéte
peuvent &tre considérées comme performantes puisque elles ont mis en
évidence une réactivité d'anticorps spécifiques, soit sous forme d'anticorps
Ig totaux soit d'anticorps Ig monospécifiques (IgG et/ou IgM). Cette
performance analytique des laboratoires a déja été soulignée dans le
compte-rendu de la deuxieme enquéte du cycle 2002.

ASPECTS BIOGEOGRAPHIQUES

Le patient habite une maison entourée de bois. De ce fait, le risque de
morsure par une tique infectée parait majoré. A ce propos quelques données
statistiques :

- le risque d'une morsure de tique dans le sud-est de la Suéde est estimé a
4% lors d'un séjour ininterrompu d'au moins 10 heures dans un biotope a
risque (L. Stjernberg et al. 2002)

- 'incidence de morsures de tique aux Pays Bas rapportée par nombre
d'habitants est de 38,1 /10.000 (den Boons et al. 2004)

- l'incidence en Belgique de morsures de tiques est de 18,1/10.000 ;
16,4/10.000 en Wallonie, 19,0/10.000 en Flandre. La province du Limburg
détient cependant un record belge de 50/10.000 habitants (N. Bossuyt
et V. Van Casteren, ISP 2003).
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Figure 6.3.1.Morsures de tiques: distribution géographique. N. Bossuyt et V. Van
Casteren, ISP 2003

EEDoEE
ss88se

Figure 6.3.2 Erythéme migrant : distribution géographique. N. Bossuyt et V. Van
Casteren, ISP 2003
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Cette distribution d'érytheme migrant est strictement fondée sur des
diagnostics cliniques rapportés par les médecins généralistes et l'on sait
combien est inopérante la détection sérologique au cours de cette phase
primaire de la Borreliose de Lyme. Sensibilité des techniques : environ 50%.
En revanche, les formes secondaires et tardives de la Borreliose de Lyme
présentent une réactivité sérologique plus importante. Elles constituent
des lors I'essentiel des cas rapportés en 2004 a I'TSP par les laboratoires
de référence. La carte ci-dessous montre une distribution des incidences
a travers le pays, dominée par 2 pics émergeant I'un, dans I'arrondissement
de Nivelles avec un taux de 89/100.000 habitants, I'autre dans
I'arrondissement de Turnhout avec un taux de 47/100.000 habitants.

Figure 6.3.3 Répartition par arrondissement de l'incidence (N/100.000 habitants) des
cas de maladies de Lyme confirmés par les laboratoires de référence en 2004 6.
Ducoffre, ISP 2004

incidence M00.000 habitants
o

=10-10

=10-20

m =20
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ASPECT CLINIQUE

Le nodule violacé au niveau du lobule de l'oreille droite chez notre patient
évoque un lymphocytome cutané bénin, mais il faut savoir le différencier
d'autres lésions cutanées pouvant se présenter avec le méme type de
morphologie:

Une réaction par morsure d'insecte

Un histiocytome

Une sarcoidose

Un lymphome

Un lupus érythémateux

Un granulome

C'est pourquoi il a été fait appel a trois investigations complémentaires pour
confirmer le diagnostic de Borreliose de Lyme :

1 Une biopsie : celle-ci a révélé un infiltrat inflammatoire
lymphocytaire nodulaire prédominant dans le derme papillaire, un
polymorphisme cellulaire avec des macrophages, des plasmocytes
et des éosinophiles en nombre variable, et une prolifération
capillaire en bordure de l'infiltrat avec fibrose périphérique.

2 Une empreinte : passage de la tfranche de section de la biopsie sur
lame afin de pouvoir mettre en évidence l'infiltrat lymphocytaire
polymorphe.

3 Une technique de Western blot : I'objectif de celle-ci a été de
minimiser |'impact d'éventuels faux positifs des techniques ELISA
tout en augmentant la spécificité de la stratégie diagnostique.

Western blot recombinant IgG : positif avec présence de bandes
VIsE, P41 et OspC.
Western blot recombinant IgM: négatif.

CONCLUSION ET CONSIDERATIONS GENERALES

La lésion apparue chez le patient est un lymphocytome cutané bénin
(Lymphadenosis benigna cutis ou LBC). Ce diagnostic s'est appuyé sur un
ensemble de critéres cliniques, biologiques et épidémiologiques. Cette
stratégie d'approche vous est donnée comme exemple de la marche a suivre
dans votre laboratoire lorsque se présente une sérologie positive au cours
d'analyses de routine avec les techniques de premiére intention :

1. Demander les renseignements cliniques du patient.
2. En fonction des critéres cliniques, confirmer la réactivité de I'Elisa

par un Western blot, technique plus spécifique. En cas de nécessité,
faire appel a un laboratoire de référence.
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3. Tenir compte des données cliniques et épidémiologiques, voire
biogéographiques pour optimaliser votre interprétation des
résultats sérologiques et pour accrottre la vraisemblance du
diagnostic. Cette adéquation présuppose une relation privilégiée
entre biologiste et médecin traitant. Ce dernier est seul détenteur
des caractéristiques sémiologiques, des données nosologiques et
des variables qualitatives spécifiques au patient.

Le lymphocytome cutané bénin est une Iésion d'aspect violacé, d'environ 0.5
d 5 cm de diametre. Elle est caractérisée par une prolifération de cellules
lymhoides. De nhature bénigne, elle ne montre aucune tendance a disséminer
dans les tissus extra cutanés. Elle peut s'accompagher d'une adénopathie
satellite. La Iésion peut se produire plusieurs semaines ou plusieurs mois
aprés une morsure de tique. Elle peut précéder I'apparition d'un EM,
apparditre en méme temps que lui ou se développer a un stade tardif. Les
sites de prédilection sont chez I'adulte la région aréolomamelonnaire et le
lobule de I'oreille ; chez I'enfant, la région aréolomamelonnaire, le lobule de
I'oreille et les organes génitaux externes. La fréquence du LBC est faible :
elle est plus importante en Europe ol 1 a 2% des adultes et 7% des enfants
seraient concernés, qu'en Amérique ou |'affection semble exceptionnelle.
Parmi 1181 cas de Borreliose de Lyme que nous avons répertoriés, la
fréquence de LBC a été de 0.5% (6. Bigaignon, A. Croisiers, M. Robinson, V.
Luyasu 1999). Le traitement est similaire a celui d'un érytheme migrant et
il faut tenir compte de I'dge du patient ainsi que des manifestations
éventuelles d'accompagnement.

Victor Luyasu, Groupe Rily asbl
(Recherche et Information sur la Borreliose de Lyme),
Clinique St-Pierre, Ottignies
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