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RESUME

Introduction. La pan-résistance bactérienne, définie par une résistance a toutes les classes d'antibiotiques
disponibles, représente une menace croissante dans les pays a ressources limitées, ou les options
thérapeutiques sont déja restreintes. En Afrique subsaharienne, les données sur ces infections sont rares.
Cette étude rapporte notre expérience dans la prise en charge des infections & bactéries pan-résistantes
documentées au Service des Maladies Infecticuses (SMIT) d'Abidjan entre mars 2020 et février 2022.
Méthodes. Nous avons mené une étude observationnelle rétrospective descriptive incluant tous les patients
hospitalisés au SMIT chez qui une bactérie pan-résistante (résistance a tous les antibiotiques testés) avait été
isolée. Les données ont été extraites des dossiers médicaux et des registres de laboratoire. La colistine n'étant
pas testée en routine, la sensibilité a cette molécule n'a pas été évaluée. Résultats. Sept cas ont été
diagnostiqués (age médian : 58 ans ; extrémes : 48-82 ans ; sex-ratio H/F : 1,3). Klebsiella pneumoniae était
le germe prédominant (5/7), suivi de Pseudomonas aeruginosa (1/7) et Acinetobacter baumannii (1/7). Les
facteurs de risque étaient : hospitalisation récente (6/7), antibiothérapie récente (6/7), dispositifs invasifs
(3/7), infection VIH (2/7). Une co-infection par SARS-CoV-2 était présente chez 5 patients. Le délai médian
d'obtention de l'antibiogramme était de 6 jours (extrémes : 4-8 jours). L'antibiothérapie initiale probabiliste
(pipéracilline-tazobactam + gentamicine ou imipénéme + amikacine) était en échec a 48 heures chez tous les
patients, justifiant un traitement de seconde intention par colistine (5/7) ou imipéneme (2/7). Malgré ce
réajustement, 1'évolution était constamment fatale, tous les patients décédant dans un tableau de choc
septique, avec une durée médiane d'hospitalisation de 10 jours (extrémes : 3-29 jours). Conclusion. Les
infections a bactéries pan-résistantes au SMIT d'Abidjan étaient associées a une léthalité de 100 %, dans un
contexte de co-infection SARS-CoV-2 fréquent et de retards diagnostiques (délai médian de 6 jours). Le
renforcement de la surveillance microbiologique, la réduction du délai d'obtention des antibiogrammes et la
mise a disposition de nouveaux antibiotiques (dont la colistine) sont des priorités pour améliorer le pronostic.
ABSTRACT

Introduction. Pan-drug resistance, defined as resistance to all available antibiotic classes, is a growing threat
in resource-limited settings where therapeutic options are already constrained. In sub-Saharan Africa, data
on these infections are scarce. This study reports our experience in managing documented pan-drug-resistant
bacterial infections at the Infectious Diseases Department (SMIT) of Abidjan between March 2020 and
February 2022. Methods. We conducted a retrospective observational descriptive study including all
hospitalized patients at SMIT in whom a pan-drug-resistant bacterium (resistant to all tested antibiotics) was
isolated. Data were extracted from medical records and laboratory registries. Since colistin was not routinely
tested, susceptibility to this molecule was not assessed. Results. Seven cases were diagnosed (median age:
58 years; range: 48-82 years; male/female ratio: 1.3). Klebsiella pneumoniae was the predominant pathogen
(5/7), followed by Pseudomonas aeruginosa (1/7) and Acinetobacter baumannii (1/7). Risk factors included:
recent hospitalization (6/7), recent antibiotic therapy (6/7), invasive devices (3/7), and HIV infection (2/7).
SARS-CoV-2 co-infection was present in 5 patients. The median time to antibiogram availability was 6 days
(range: 4-8 days). Initial empirical antibiotic therapy (piperacillin-tazobactam + gentamicin or imipenem +
amikacin) failed at 48 hours in all patients, requiring second-line treatment with colistin (5/7) or imipenem
(2/7). Despite this adjustment, outcome was uniformly fatal, with all patients dying from septic shock, with
a median hospitalization duration of 10 days (range: 3-29 days). Conclusion. Pan-drug-resistant bacterial
infections at the SMIT Abidjan were associated with 100% mortality, in a context of frequent SARS-CoV-2
co-infection and diagnostic delays (median time of 6 days). Strengthening microbiological surveillance,
reducing time to antibiogram availability, and providing access to new antibiotics (including colistin) are
priorities to improve prognosis.
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POUR LES LECTEURS PRESSES

Ce qui est connu du sujet. La pan-résistance bactérienne,
définie par une résistance a toutes les classes
d'antibiotiques disponibles, est une menace émergente. Elle
est associée a des facteurs de risque bien identifiés :
hospitalisation prolongée, antibiothérapie antérieure,
dispositifs invasifs et immunodépression. En Afrique
subsaharienne, les données sont rares.

L'aspect du sujet abordé dans cette étude. L'expérience
du SMIT d'Abidjan dans la prise en charge des infections a
bactéries pan-résistantes est rapportée. Sept cas
documentés entre 2020 et 2022 sont décrits.

Ce que cette étude apporte de nouveau. Sept patients
(age médian 58 ans) ont été diagnostiqués. Klebsiella
pneumoniae (5/7) était le germe prédominant. Les facteurs
de risque étaient hospitalisation récente (6/7),
antibiothérapie récente (6/7), dispositifs invasifs (3/7).
Cinq patients étaient co-infectés par SARS-CoV-2. Le délai
d'obtention de l'antibiogramme était de 6 jours en médiane.
Malgré un traitement de seconde intention par colistine
(5/7) ou imipénéme (2/7), tous les patients sont décédés
dans un tableau de choc septique, avec une durée médiane
d'hospitalisation de 10 jours.

Les implications pour la pratique, les politiques ou les
recherches futures. Ces résultats soulignent l'urgence de
(i) réduire le délai d'obtention des antibiogrammes par des
techniques rapides (PCR multiplex, MALDI-TOF), (ii)
renforcer l'accés a la colistine et aux nouveaux
antibiotiques, (iii)) mettre en place un systetme de
surveillance des bactéries pan-résistantes, et (iv)
promouvoir l'antibiostewardship pour limiter 1'émergence
de ces souches.

INTRODUCTION

Depuis 1’avénement des antibiotiques, la progression
constante de la résistance bactérienne est devenue un
probléme majeur de santé publique. Elle entraine une
augmentation de la morbidité, de la mortalité et des coits
des soins hospitaliers [1, 2]. Selon I’OMS, la résistance
aux antibiotiques a augmenté de plus de 40 % entre 2016
et 2023 [3], et pourrait causer jusqu’a dix millions de
déces par an d’ici 2050 [4]. Le degré de résistance varie
selon le nombre de familles d’antibiotiques concernées,
allant des formes multirésistantes aux pan-résistantes.
Cette dernicre est la plus critique et confére une résistance
a toutes les classes disponibles, conduisant a une impasse
thérapeutique. Sa prévalence mondiale varie entre 0,9 %
et 18,6 % [5-9]. Les bacilles a Gram négatifs exprimaient
majoritairement ce phénotypes de résistance. Il s’agissait
essentiellement de Pseudomonas aeruginosa,
Acinetobacter baumannii, Klebsiella pneumoniae et
Escherichia coli comptant parmi les bactéries résistantes
les plus importantes [10].

En Afrique, notamment en Coéte d’Ivoire, la forte
prévalence des maladies infectieuses s’accompagne de
limites diagnostiques et thérapeutiques majeures. L’acces
restreint aux outils diagnostic de biologie moléculaire, les
délais prolongés d’obtention des antibiogrammes et
I’indisponibilité des antibiotiques de derniére génération
compromettent la qualité de la prise en charge, conduisant
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souvent a l'usage empirique de combinaisons
thérapeutiques peu efficaces [11, 12].

La lutte contre ce fléau repose sur la documentation des
états infectieux. En Coéte d’Ivoire, peu de données
disponibles a ce jour sur les infections a bactéries pan-
résistantes. Le Service des Maladies Infecticuses et
Tropicales du CHU de Treichville, centre national de
référence, a rapporté sept cas entre 2020 et 2022. Cette
étude visait a décrire leurs caractéristiques clinico-
microbiologiques et thérapeutiques, ainsi qu’a identifier
les principaux défis de prise en charge dans un contexte
de ressources limitées.

MATERIELS ET METHODES

Il s’est agi d’une étude observationnelle, rétrospective,
descriptive menée au SMIT a Abidjan en Cdte d’Ivoire
entre Mars 2020 et février 2022.
Le recrutement des patients a été réalisé a partir du registre
du laboratoire de microbiologie. Tous les patients chez qui
une bactérie pan-résistante a été isolée et dont le dossier
médical comportait I’ensemble les données faisant I’objet
d’analyse et hospitalisés durant la période d’étude ont été
retenu.
Les variables étudiées concernaient, les caractéristiques
sociodémographiques (age, sexe); les antécédents
(infection a VIH, HTA, diabéte, hospitalisation et
antibiothérapie récentes, dispositifs invasifs tels que la
sonde urinaire et d’intubation , le cathéter veineux central
et périphérique ); les données cliniques (foyer
infectieux) ; les données microbiologiques (type de
prélévement, agent pathogéne identifié, délai d’obtention
de I’antibiogramme, profil de résistance) ; les modalités
thérapeutiques(antibiotiques utilisés en premiére et
seconde intention ) et évolutives(durée d’hospitalisation,
issue )

Les données qualitatives ont été exprimées en effectifs et

pourcentages. Quant aux données quantitatives, elles ont

été exprimées en médiane

Définition des termes [13]

- Bactérie pan-résistante (PDR) : le préfixe "pan-"
trouve son origine dans le langue grecque ancienne,
signifiant "tout" ou "ensemble". Avec ce sens, il est
utilisé dans 1’anglais commun et autres langues. A cet
égard, le terme « pan-résistance » ou « pan-drug
resistance » (PDR) pourrait étre interprété comme la
résistance a tous les antibiotiques disponibles.

- Interprétation de I’antibiogramme : la résistance a
été définie sur la base d’un résultat « résistant » ou
« intermédiaire » aux tests de sensibilité aux
antibiotiques in vitro.

La liste des antibiotiques testés variait selon le type de

bactérie :

- Pour les entérobactéries : Ampicilline, Amoxicilline,
Amoxicilline-acide clavulanique,  Ticarcilline,
Pipéracilline, Céfazoline, Céfotaxime, Céftriaxone,
Imipénéme, Amikacine, Gentamicine, Acide
nalidixique, Ciprofloxacine, Triméthoprime-
sulfaméthoxazole, Fosfomycine. 110

- Pour les bacilles a Gram négatif non
fermentaires : Ticarcilline, ticarcilline-acide
clavulanique, Aztéonam, Céftazidime, Céfpirome,
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Imipénéme, Gentamicine, Tobramycine, Amikacine,
Ciprofloxacine, Fosfomycine, Rifampicine,
Pipéracilline, Céfépime.

Le choix des antibiotiques testés reposait sur les
recommandations du centre européen de prévention et de
contrdle des maladies (ECDC)[13]. Toutefois la
sensibilité a la colistine n’a pas été testée car elle ne faisait
pas partir des molécules couramment utilisées dans notre
contexte.

RESULTATS

Au cours de cette étude sept(07) cas d’infections a
bactéries pan-résistantes ont été diagnostiqués.

La population d’étude était composée principalement
d'adultes, avec un 4ge médian de 58 ans (extrémes allants
de 48 a 82 ans) et une prédominance masculine (n=4).
Les facteurs de risque décrits comme associés a ces
infections étaient retrouvés chez nos patients. Une
hospitalisation récente (dans les 90 jours avant
I’admission dans notre service) était notée chez 6 patients,
tout comme une antibiothérapie récente (n=6). La
présence d'un dispositif invasif (sonde urinaire, cathéter
vasculaire, sonde endotrachéale) était documentée chez 3
patients. Une infection a VIH était retrouvée chez deux
patients.

Concernant les données cliniques, les foyers pulmonaires
(n=6) et urinaires (n=3) ¢étaient les plus fréquents.
L'analyse microbiologique des prélévements a permis
d'identifier Klebsiella pneumoniae comme principal
pathogéne (n=5), suivi de Pseudomonas aeruginosa (n=1)
et Acinetobacter baumannii (n=1). Toutes les bactéries
identifiées étaient résistantes a tous les antibiotiques testés
(n=7). Le délais médian d’obtention des antibiogrammes
était de 06 jours (extrémes : 04 a 08jours). Dans cette
étude, cing patients avaient une infection a SARS CoV-2.
Par contre, aucune souche n’a bénéficié d’une
identification du génotype de résistance.

La prise en charge thérapeutique initiale était probabiliste.
Les schémas d’antibiotiques les plus utilisés associaient
pipéracilline-tazobactam et gentamicine (n=4 ), ou
imipénéme et amikacine (n=3). Une réévaluation clinico-
biologique a 48 heures a objectivé un échec thérapeutique
chez l'ensemble des patients (100%), nécessitant
l'introduction d'un traitement de seconde intention. Celui-
ci a consisté en l'administration de molécules de dernier
recours, principalement la colistine (n=>5) et l'imipénéme
(n=2).

Malgré le réajustement de I’antibiothérapie, 1'évolution
était défavorable (n=7). La totalité des patients est
décédée dans un tableau de choc septique aprés une durée
moyenne d'hospitalisation de 12 jours.

DISCUSSION

Les infections a bactéries pan-résistantes posent un
véritable probléme de diagnostic et surtout de prise en
charge thérapeutique. Au cours de notre étude, sept cas ont
été identifiés. Toutes les bactéries identifiées étaient des
bacilles a Gram négatif (BGN) et K. pneumoniae était la
plus fréquente. Les combinaisons thérapeutiques faisaient
appel aux béta-lactamines ou aux polymyxines associées
aux aminosides. L’issue des patients était défavorable.
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Cette étude rapporte les premiers cas documentés
d’infections a bactéries pan-résistantes en Cote d’Ivoire,
survenus chez des patients comorbides et associés a une
mortalit¢ élevée. Elle met en évidence les défis
diagnostiques et thérapeutiques que posent ces infections
dans un contexte de ressources limitées.

Les patients étaient majoritairement des hommes et 1’age
médian était de 58 ans. Les comorbidités étaient dominées
par I’infection a SARS-CoV-2, le VIH, I’hypertension et
le diabete. Selon les données de la littérature, ces
pathologies favoriseraient la survenue d’infections a
bactéries pan-résistantes [9]. Dans notre contexte, ces
circonstances pourraient contribuer a leur survenue sans
qu’un lien causal puisse étre établi compte tenu de la
faible taille de 1’échantillon. En effet, le suivi des maladies
chroniques nécessite la fréquentation des hopitaux, ce qui
majore le risque de portage de bactéries multirésistantes.
De plus D’exposition récente aux antibiotiques et
I’hospitalisation prolongée ont été retrouvé chez six de
nos patients. Ces données sont similaires a ceux obtenues
par Opatowski et al [14]. Le mésusage des antibiotiques
contribue a l’émergence puis a la dissémination de
bactéries résistantes dans 1’environnement hospitalier.
Une hospitalisation récente expose davantage a ces
germes, créant un risque accru d’infections par des
bactéries PDR. La présence de dispositifs invasifs,
notamment les sondes urinaires et d’intubation, a pu
également majorer ce risque comme en témoigne les
travaux de Tsioutis C et al [15].

Les infections a bactéries pan-résistantes survenaient
précocement aprés 1’admission (8,85 jours). Le foyer
pulmonaire était le plus fréquent. En France, Rouyer et al
parvenaient aux mémes conclusions [16]. Le contexte de
la pandémie a COVID-19 pourrait justifier la
prédominance de signes pulmonaires [16].

Concernant les données microbiologiques, les bacilles a
Gram négatif étaient retrouvés dans 100% des isolats. K.
pneumoniae était ’espéce la plus isolée (n=5), suivie de
P aeruginosa(n=1) et A. baumannii (n=1). Ce résultat
était semblable a ceux de Ozma et al et Tsioutis et al. en
Gréce [10, 15]. Le délais médian d’obtention des
antibiogrammes était de 6 jours (extrémes : 04 a 08jours).
Ailleurs, il était plus court [17]. Ces résultats traduisent
les nombreuses difficultés auxquelles les pays en
développement sont confrontés. Les techniques classique
d’identification et de réalisation des antibiogrammes
requiert du temps. De plus le nombre insuffisant de
ressources  humaines qualifiées en analyse
microbiologique constitue un frein a la réalisation
quotidienne de ces examens. A cela s’ajoute 1’accés
restreint aux outils de diagnostics moléculaire, rendant
impossible 1’identification des génotypes de résistance
des souches circulantes. Tous ces obstacles réduisaient la
qualité de la prise en charge.

Le traitement a reposé sur des associations probabilistes
malgré 1’obtention ultérieur des antibiogrammes.
L’antibiothérapie ~de premicére intention portait
principalement sur la pipéracilline-tazobactam associé
aux aminosides. Devant I’impasse thérapeutique a
I’obtention de I’antibiogramme, plusieurs combinaisons
d’antibiotiques ont été proposé. La colistine était la plus
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utilisée. Cependant, ces traitements n’étaient pas
efficaces. L’évolution était défavorable, avec la survenue
du déces dans un tableau de choc septique. La durée
moyenne d’hospitalisation était de 11,86 jours. Dans
d’autres études, la situation était différente. Koftéridis et
al. montraient que les patients recevant en premicre
intention la colistine ou des carbapénémes associés a la
tigécycline avaient un meilleur pronostic [18]. Il obtenait
une mortalité inférieur a la ndtre (32%). En analyse
multivariée, il démontrait également que le traitement
empirique ne contenant pas la colistine ou la tigécycline
(OR: 7,5 ; IC a 95% : 1,7-32,8, p= 0,008) était
significativement associé a une mortalité élevée. Pourtant,
I’accés a la colistine reste limité dans notre contexte.
Méme quand elle est disponible son cotit et sa faible
tolérance, notamment sa néphrotoxicité, réduisent ses
indications. Concernant la seconde molécule, elle n’est
pas encore disponible en Cote d’Ivoire.

Cette étude présente quelques limites : son caractére
rétrospectif, monocentrique, et la faible taille de
I’échantillon ne permettent pas une extrapolation des
résultats.

Néanmoins, elle alerte la communauté sur la circulation
de bactéries PDR et les défis qu’elles constituent pour la
sant¢ publique dans notre contexte. Ces résultats
soulignent 1’importance de réévaluer 1’antibiothérapie
empirique surtout chez les patients ayant un long itinéraire
thérapeutique, dans ’optique d’optimiser la prise en
charge de ces agents pathogénes. Des études
multicentriques sont nécessaires pour mieux apprécier
I’ampleur de ce fléau et guider les actions en matiére de
lutte contre la résistance anti microbienne.

CONCLUSION

Cette série de sept cas d'infections a bactéries pan-résistantes au
SMIT d'Abidjan met en lumiére une réalité clinique alarmante :
une léthalité de 100 %, malgré des tentatives thérapeutiques
agressives incluant la colistine et les carbapénémes. La
prédominance de Klebsiella pneumoniae (71,4 %) et
l'association fréquente avec une co-infection par SARS-CoV-2
(71,4 %) soulévent des interrogations sur le role du contexte
épidémique dans I'émergence de ces souches ultra-résistantes.
Le délai médian d'obtention de I'antibiogramme (6 jours) est un
facteur critique, car il retarde l'instauration d'une thérapie ciblée,
laissant le temps a l'infection de progresser vers le choc septique.
L'absence de test de sensibilité a la colistine en routine constitue
une limite majeure, car elle ne permet pas d'affirmer avec
certitude le phénotype pan-résistant chez ces patients.

Ces constats appellent des actions immédiates et structurantes :
(i) linvestissement dans des techniques de diagnostic
microbiologique rapide (PCR multiplex, MALDI-TOF) pour
réduire le délai d'obtention des antibiogrammes a moins de 48
heures ; (ii) la mise a disposition de la colistine et des nouvelles
molécules (céfidérocol, tigécycline, fosfomycine) dans les
hopitaux de référence ; (iii) la mise en place d'un systéme
national de surveillance des bactéries pan-résistantes, avec
partage des données entre laboratoires ; (iv) le renforcement des
programmes d'antibiostewardship pour limiter la pression
sélective. Des études multicentriques incluant le génotypage des
souches sont nécessaires pour comprendre les mécanismes de
résistance et guider les stratégies préventives.
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Tableau I : Caractéristiques épidémiologiques, clinico-biologiques, thérapeutiques et évolutives des patients

Patients Age(ans) Antécédents Foyers Germes isolés
/Sexe infectieux

Patient S8/H Infection par Urinaire Klebsiella

1 VIH pneumoniae
Hospitalisation
récente

Patient 67/H HTA Pulmonaire Klebsiella

2 Diabeéte pneumoniae
Hospitalisation SARS CoV-2
récente
Antibiothérapie
récente

Patient 50/F Hospitalisation Pulmonaire Pseudomonas

3 récente Urinaire aeruginosa
Antibiothérapie SARS CoV-2
récente
Dispositifs
invasifs

Patient 80/F Hospitalisation Pulmonaire  Klebsiella

4 récente pneumoniae
Antibiothérapie SARS CoV-2
récente
Dispositifs
invasifs

Patient 82/H Antibiothérapie Pulmonaire Klebsiella

5 récente pneumoniae

SARS CoV-2

Patient 57/H Hospitalisation Pulmonaire  Acinétobacter

6 récente baumannii
Antibiothérapie
récente

Patient 48/F Infection par Pulmonaire Klebsiella

7 VIH Urinaire pneumoniae
Hospitalisation SARS CoV-2
récente

Antibiothérapie
récente
Dispositifs
invasifs

Traitement de Traitement de Durée Evolution
premiére seconde d’hospitalisation

intention intention

Pipéracilline- Imipénéme 03 Déces
tazobactam Amikacine

Gentamycine

Pipéracilline- Imipénéme 10 Déces
tazobactam Amikacine

Gentamycine Vancomycine

Imipénéme Colistine 07 Déces
Amikacine

Pipéracilline- Colistine 11 Déces
tazobactam

Gentamycine

Pipéracilline- Colistine 13 Déces
tazobactam Vancomycine

Gentamycine

Imipénéme Colistine 10 Déces
Amikacine Vancomycine

Imipénéme Colistine 29 Déces
Amikacine

Vancomycine

H : homme ; F : femme ; Récente : durée inférieur ou égale a 3mois . Dispositifs invasifs: sonde urinaire ou intubation; cathéter centrale
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