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PAR UN RESEAU DE LABORATOIRES (RENAGO 1995)

C. BOUILLANT*, P. SEDNAOUI**, E. LAURENT*, J.-M. ALONSO**, V. GOULET* et les biologistes de RENAGO

INTRODUCTION

RENAGO (Reseau national des gonocoques) est un réseau national de labo-
ratoires d'analyses de biologie medicale (LABM) mis en place en 1985 afin
d’effectuer une surveillance épidémiologique de la gonococcie. Sa gestion est
assuree depuis 1993 par le Réseau national de santé publique (RNSP).

MATERIEL ET METHODES

RENAGO a été constitué initialement a partir de laboratoires ayant parti-
cipé a une formation sur le diagnostic des maladies sexuellement trans-
missibles (MST) a I'Institut Alfred-Fournier (IAF). En 1993, ce réseau a été
elargi a des laboratoires ayant participé a I'enquéte sur l'incidence des
gonococcies en France en 1991 [1]. En 1995, RENAGO etait composé de
204 laboratoires (175 laboratoires prives et 29 laboratoires hospitaliers). A
'exception de la Corse, toutes les régions étaient représentées : 3 a 26 labo-
ratoires selon les régions. Les laboratoires de ce réseau communiquent chaque
mois au RNSP le nombre de prelevements génitaux avec examen micro-
biologique, et depuis 1994 le nombre de prélevements anorectaux, ainsi
que des informations épidémiologiques concernant chaque isolement de
gonocoque (age et sexe du patient, signes clinigues observes, site de pré-
levement, médecin prescripteur, lieu de contamination et existence d'une MST
associee) et font parvenir a I'lAF les souches de gonocoques isolées pour
etudier leur sensibilité aux difféerents antibiotiques.

Les donneées d'activité (nombre de prélevements/LABM, nombre de gono-
coques identifies/LABM) ont éte calculées sur les 192 laboratoires ayant
envoyé des données annuelles complétes. Les tendances évolutives obser-
vées de 1986 a 1995 sont calculées sur les laboratoires ayant intégré RENAGO
avant 1993. Les souches de N. gonorrhoeae ont été considérées comme
sensibles, intermédiaires ou résistantes pour chaque antibiotique en fonc-
tion des points critiques definis par le Comiteé francgais de I'antibiogramme.
L'étude des concentrations mimimales inhibitrices (CMI) a été effectuee en
utilisant la méthode de référence de dilution en gélose (la CMI est la pre-
miere concentration a partir de laquelle aucune culture n'est visible). Les
CMI 90 ont été déterminées graphiquement a partir des frequences cumu-
lees d'inhibition.

RESULTATS

Activite des laboratoires

Les laboratoires de RENAGO représentaient, en 1995, 4,2 % des LABM effec-
tuant des analyses microbiologiques en France (3 % a 16 % selon les régions).
En 1995, 652 prélevements génitaux ont été effectués en moyenne par labo-
ratoire (extrémes : 22-7 273) avec 12 fois plus d’analyses microbiologiques
effectuées sur des prélevements génitaux chez les femmes (597 préleve-
ments/an/LABM) gue chez les hommes (55 prélevements/an/LABM). Un tiers
des laboratoires effectuaient des prélevements anorectaux (moyenne anuelle :
1,7; extrémes : 0-251) avec un total de 557 prélevements (320 hommes et
237 femmes) dont 60 % étaient pratiqués par des laboratoires situés en lle-
de-France.

* Réseau national de sante publigue.
** CNR des MST, Institut Alfred-Fournier.

Isolements de N-Gonorrhoeae

205 gonococcies ont eté identifiees en 1995 pour un nombre moyen de
gonocoques identifiés par laboratoire de 1,01 (extrémes : 0-30). Ce nombre
moyen diminue continuellement depuis 1986 mais, chez les hommes, on
observe plutét une stagnation entre 1994 et 1995 (fig. 1).

Figure 1. - Evolution du nombre moyen de souches de N. gonorrhoeae
identifies par an par les laboratoires de RENAGO de 1986 a 1995
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Le taux annuel de prelevements positifs a Neisseria gonorrhoeae est plus
eleve chez I'homme (1,9 %) que chez la femme (0,02 %). Depuis 1986, on
observe une diminution de ce taux, principalement chez la femme, cette
décroissance étant plus lente depuis 1992. Chez I'homme, le taux de pré-
levements positifs stagne depuis 1993.

Analyse des informations concernant les patients atteints de gonococcie
Sexe : 87 % des patients étaient de sexe masculin.

Age : Le groupe d'age le plus touché était celui des 20-29 ans. La moyenne
d'age etait de 30 ans chez les hommes (a3ge médian : 28) et de 32 ans chez
les femmes (age médian : 26).

Symptomatologie : Tous les hommes et 83 % des femmes présentaient des
signes cliniques. L'information sur I'existence ou non d'une association a
d’'autres MST était disponible pour 126 (62 %) patients : sur les 107 hommes,
7 (6,5 %) avaient une chlamydiose associée et 7 autres étaient séropositifs
pour le VIH; sur les 19 femmes, 2 (10,5 %) avaient une chlamydiose et 1
avait une infection a Trichomonas vaginalis.

Saisonnalité : Le pic saisonnier observé pendant les mois de septembre et
octobre de 1987 a 1993 n’était plus observé en 1994 et 1995.
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Sites de prélévement : Les gonocoques étaient isolés principalement au niveau
de 'urétre chez '"homme et du col ou du vagin chez la femme, Bien que
leur part reste relativement faible, les gonococcies anorectales étaient en aug-
mentation en 1995 (1993 : 4, 1994 : 5, 1995 : 11). Toutefois, cette augmentation
était localisée géographiquement puisque 9 des 11 isolements anorectaux
de N. gonorrhoeae chez I'homme en 1995 concernaient 3 laboratoires situés
en lle-de-France. Les souches anorectales représentaient 15 % des isole-
ments de N. gonorrhoeae chez I'homme en ile-de-France contre 5 % en
1994.

Meédecins prescripteurs : 39 % des patients avaient consulté dans une struc-
ture publique ou parapublique (hopital, dispensaire) et 61 % avaient été
vus par un meédecin libéral. Parmi les 125 patients vus en médecine libé-
rale, 75 % |'étaient par un médecin généraliste, 9 % par un gynécologue,
7 % par un dermatologue et 4 % par un urologue.

Lieu de contamination : Cette information était connue pour 98 cas. 14 cas
(13 hommes et 1 femme) avaient été contaminés a |'étranger.

Etude des souches de N. gonorrhoeae par le centre national de référence
des MST (Institut Alfred-Fournier)

Parmi les 159 souches de N. gonorrhoeae envoyées a I'|AF par des labo-
ratoires collaborant 4 RENAGO, 86 (54 %) avaient pu étre remises en cul-
ture et étudiées pour la sensibilité a différents antibiotiques.

Sensibilité a la pénicilline G : 27 (31,4 %) souches étaient trés sensibles a
la pénicilline (CMI = 0,0625 mg/l), 31 (36 %) présentaient une sensibilité
diminuée a la pénicilline par mutation chromosomique (0,125 = CMI = 1mg/l)
et 28 (32,6 %) étaient résistantes & la pénicilline (CMI > 1mg/l). Sur ces
28 souches résistantes a la pénicilline, 9 étaient productrices de pénicilli-
nase par acquisition d'un plasmide de résistance (souches PPNG) et 19 pré-
sentaient une résistance chromosomique (modification de la perméabilité
ou de I'affinité & la pénicilline suite 8 des mutations chromosomiques).

On observe, depuis 1994, une augmentation du pourcentage de souches
de N. gonorrhoeae présentant une résistance chromosomique a la pénicil-
line G (fig. 2).

Figure 2 — Evolution de la résistance a la pénicilline G
et a la tétracycline des souches de N. gonorrhoeae (Ng)
de 1986 a 1995 dans les laboratoires de RENAGO
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Sensibilité & la tétracycline : 44 (51,2 %) souches étaient trés sensibles a
la tétracycline (CMI =< 1 mg/l), 34 (39,56 %) présentaient une résistance a
bas niveau par mutation chromosomique (2 = CMI < 8 mg/l) et 8 (9,3 %)
présentaient une résistance plasmidique a haut niveau a la tétracycline
{souches TRNG, CMI = 16 mg/l). Le pourcentage de souches sensibles a
la tétracycline diminue depuis 1986 (49 % en 1995 contre 96 % en 1986) et
on observe depuis quelques années, comme pour la pénicilline, une aug-
mentation de la résistance chromosomique (fig. 2). Les résistances a ces 2
antibiotiques étaient d'ailleurs trés souvent associées (fig. 3).

W EmEeEeEes——— 0 ——

Figure 3. - Distribution de 159 souches de N. gonorrhoeae en fonction
de leur sensibilité vis-a-vis de la pénicilline et de la tétracycline
(RENAGO : annee 1995)
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Sensibilité a d’autres antibiotiques : Les souches de N. gonorrhoeae res-
taient sensibles a la ceftriaxone (CMI 80 : 0,019 mg/l), au thiamphénicol
{CMI 90 : 1,8 mg/l), a la spectinomycine (CMI 90 : 30 mg/l), antibiotiques
préconisés dans le traitement minute de la gonococcie. Deux souches de
sensiblité diminuée a la ciprofloxacine ont éte isolees en 1995,

Sensibilité aux antibiotiques des souches de N. gonorrhoeae en fonction
des informations épidémiologiques : Aucune différence de sensibilité des
souches n'était observée selon I'dge et le sexe du patient, le site de préle-
vement, la spécialité du médecin prescripteur ou le lieu de consultation.
Les deux tiers des souches ayant une résistance plasmidique avaient été
isolées chez des patients prélevés en lle-de-France.

DISCUSSION

Le nombre de souches de N. gonorrhoeae identifiees dans les laboratoires
de RENAGO continue a baisser chez les femmes et semble plutdt se sta-
biliser chez les hommes en 1995. Le nombre absolu et la part relative de
souches anorectales identifiees chez 'homme augmentent de maniere sen-
sible depuis 1994 dans des laboratoires situés en ile-de-France. Cette
augmentation pourrait étre I'indicateur d'une recrudescence des gonococ-
cies dans la population homosexuelle de I'lle-de-France. Toutefois, cet indi-
cateur doit étre interprété avec précaution car il repose sur des isolements
effectués dans 3 laboratoires. Selon I'enquéte « presse gaie - 1995 » de
Marie-Ange Schiltz, on a constaté depuis 1991 une augmentation de I'acti-
vité sexuelle des homosexuels mesurée en nombre de partenaires, ainsi
qu'une augmentation de la pénétration anale avec les partenaires occa-
sionnels [2]. Selon cette enquéte, |'utilisation du préservatif n'a pas dimi-
nué, mais c’est plutdét une défaillance ponctuelle avec des partenaires occa-
sionnels qui pourrait étre a I'origine de situations a risque.

Parallelement a la diminution du nombre d’isolements de N. gonorrhoeae,
on observe une augmentation de la résistance chromosomique des souches
a la pénicilline et a la tétracycline. Cette progression de la résistance chro-
mosomique est observée dans d'autres pays notamment par le réseau GISP
{Gonococcal Isolate Surveillance Project) aux Etats-Unis ou le taux de souches
résistantes a la penicilline ou a la tétracycline en 1995 (31,6 %) est cepen-
dant moins élevé que celui de RENAGO (50 %) [3]. La résistance plasmi-
dique a la pénicilline a plutdt tendance a baisser et celle a la tétracycline
a se stabiliser mais la proportion de souches porteuses de plusieurs plas-
mides de résistance (PPNG/TRNG) augmente. Toutefois, toutes les souches
de N. gonorrhoeae isolées par RENAGO étaient sensibles a la ceftriaxone,
qui est I'antibiotique actuellement préconisé dans le traitement minute des
infections gonococciques.

Un rapport détaillé est disponible sur demande au RNSP (tel. : 014396 65 04)
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