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Antibiotiques et bactéries antibio-résistantes dans les effluents
d’hépitaux : Etat des lieux en Europe (revue de la littérature)
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I’utilisation massive d’antibiotiques dans les établissements de santé sélectionne des souches
bactériennes résistantes aux antibiotiques. Ces bactéries ainsi que les résidus d’antibiotiques
se retrouvent dans les effluents des hopitaux et atteignent les stations d’épuration
communales, ol elles ne sont pas systématiquement éliminées par le processus de traitement
des eaux. La dissémination d’antibiotiques et de souches résistantes dans I’environnement
naturel peut avoir des conséquences non négligeables en terme de santé publique et en terme
de perturbations écologiques. En Europe, il semble qu’actuellement trés peu d’hdpitaux
traitent leurs effluents, mais ceci devrait se généraliser a I’avenir.

Le but de cette communication est de faire un état des lieux et une synthése des études ayant
mesuré la présence d’antibiotiques et de bactéries résistantes aux antibiotiques dans les eaux
de sorties des hopitaux et d’évaluer les risques liés a la dissémination aéroportées (bioaérosol)
de ces bactéries dans I’environnement direct de I’hopital.

Mots-clés : antibiotique, bactérie antibio-résistante, bioaérosols, effluent d’hopitaux,
traitement des eaux usées

1. Consommation d’antibiotique dans les hopitaux en Europe

Une étude internationale a établi en 2006 la consommation en antibiotiques (AB) de 15 pays
européens (Vander Stichele et al 2006). Cette étude rétrospective portant sur la consommation
en AB de 1997-2002 a permis de faire une comparaison de la consommation attribu€e aux
soins ambulatoires et aux soins hospitaliers pour 14 pays. L’unité utilisée pour estimer la
consommation nationale moyenne est la dose définie journalicre (DDJ) (= DDD defined
daily-dose) qui est une unité définie par 1’OMS pour comparer la consommation de
médicaments entre différentes populations. Il s”agit d’une posologie quotidienne de référence,
déterminée par des experts internationaux, qui est censée représenter la posologie usuelle pour
un adulte de 70 kg dans ’indication principale d’un principe actif. Les résultats montrent que
la consommation moyenne allait de 1.3 DDD/1000 habitants/jour pour la Norvege et la Suéde
4 3.9 pour la Finlande et la France. Les résultats par pays sont résumés dans la figure 1.

L’ étude montre aussi I’existence d’une corrélation significative entre la consommation pour
les soins ambulatoires et la consommation pour les soins hospitaliers (fig. 2). L’évolution de
la consommation européenne moyenne reste assez stable durant la période étudice (fig. 3). La
consommation pour les soins ambulatoires varie plus en fonction de la saison que la
consommation pour les soins hospitaliers (plus de consommation hivernale pour des
symptdmes de voies respiratoires supérieures). Il est a relever que la consommation d’AB en
milieu hospitalier ne représente que 5-10 % de I’exposition totale aux antibiotiques dans la
plupart des pays européens. En France, une étude rétrospective portant de 1992 a 2000
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(Sommet et al. 2004) montre que la consommation nationale (hospitaliére et non-hospitaliére)
avait légeérement augmenté de 1992 a 1995 pour rester ensuite stable de 1998 4 2000. Ceci est
en accord avec les données européennes de Vander Stichele (2006) .
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Fig. 1 : Utilisation des principales classes d’antibiotiques pour les soins hospitaliers dans 15

pays européens : Finlande, France, Croatie, Luxembourg, Pologne, Belgique, Gréce, Estonie,
Slovénie, Malte, Danemark, Slovaquie, Hongrie, Suéde et Norvége. Les données de la
Finlande incluent les centres de santés et les EMS. (d’aprés Vander Stichele et al 2006).
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Fig. 2 : relation entre la consommation pour les soins ambulatoires et pour les soins
hospitaliers
(d’apres Vander Stichele et al 2006).
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Fig. 3 : Evolution de la consommation en antibiotiques en milieu hospitalier en Europe de
1997-2002 pour 10 pays. (d’aprés Vander Stichele et al 2006).
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Une étude norvégienne (Blix et Hartug, 2005) s’est intéressée a savoir si la consommation
d’AB dans les hopitaux (entre 1998 et 1999) dépendait du type, de la taille ou de la situation
géographique. Les résultats ne montrent pas d’effet significatif de ces trois paramétres. En
revanche, les auteurs ont mis en évidence une relation entre le type d’AB utilisé et la taille
ainsi que le type d’hopital. Les grands hopitaux et les hopitaux universitaires utilisent une plus
grande quantité de céphalosporine de 3°™° génération. En revanche une étude allemande faite
entre 2001 et 2002 dans 40 hopitaux non-universitaires (Kern et al. 2005) montre que la
quantité d’AB utilisée dépend en grande partie du type de soins donnés (chirurgie, soins
intensifs, service médical sans soins intensifs) et pas de la taille de ’hopital. Les soins
intensifs consommant en moyenne deux fois plus d’AB que les services sans soins intensifs.
Des résultats différents ont été montrés dans le sud de la France (Rogues et al. 2004). En
effet, cette étude menée en 1999 dans 49 hopitaux a mis en évidence que la consommation
d’AB est aussi plus élevée dans les soins intensifs et en infectiologie que dans les autres
départements mais les auteurs montrent aussi que la consommation augmente avec la taille de
I’hopital.

En conclusion, les diverses études montrent que la consommation hospitaliére d’AB se
stabilise depuis quelques années et que les départements de soins intensifs ont tendance a &tre
les plus gros utilisateurs.

2. Détection d’antibiotiques dans les effluents d hdpitaux

Tres peu d’études ont mesuré la concentration en AB dans les effluents d’hdpitaux en Europe.
Le groupe des fluoroquinolones (norfloxacine, ofloxacine, ciprofloxacine, péfloxacine,
enrofloxacine et loméfloxacine) a cependant attiré Pattention de plusieurs groupes de
recherches. ‘

En Suéde, une étude faite a partir de ’effluent d’un hépital (Lindberg et al. 2004) montre que
les concentrations de plusieurs classes d’AB sont mesurables et varient énormément au cours
de la journée (fig. 4). Les concentrations en ciprofloxacine et en metronidazole sont assez
élevées. La ciprofloxacine a aussi été détectée dans des effluents d*hdpitaux de Suisse et
d’Allemagne ( 3-87 Og/l) (Kiimmerer et al. 2000 ; Hartmann et al. 1998 ; Hartmann et al.
1999). En Norvége, une étude portant sur 20 composés pharmaceutiques (dont 10 AB) 4 la
sortie de deux hdpitaux (Thomas et al. 2007) montre aussi une concentration préoccupante de
ciprofloxacine. Au Portugal, les effluents de 4 hopitaux ont été collectés au printemps et en
automne pour mesurer les concentrations en divers types de fluoroquinolone (Seifrtova et al.
2008). L’influence de la saison est significative pour trois AB (ciprofloxacine : 5x plus élevée
au printemps ; ofloxacine : 5x plus élevée en automne). En Espagne, Gomez et al. (2006) ont
mesuré les concentrations assez élevées de trois AB (trimethoprim, metronidazole et
érythromycine) a la sortie d’un petit hopital (75 lits).

En conclusion, 4 ma connaissance, six études européennes ont tenté de mesurer les
concentrations (surtout fluoroquinolones) directement a la sortie des hopitaux. Ces études
souvent axées sur la méthodologie d’analyse, ont été faites la plupart du temps sur un seul
établissement hospitalier et sur une journée de prélévement, ceci donne des résultats
impossible & généraliser. Cependant, les concentrations trouvées montrent que la situation est
préoccupante et 1a nécessité d’études a plus grandes échelles est primordiale afin d’évaluer les
risques potentiels pour la santé publique et pour I’équilibre des écosystémes.
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Fig. 4 : Concentration de différents antibiotiques dans I’effluent d’un hopital en Suéde au
cours d’une journée de prélévement. a) ofloxacine, b) ciprofloxacine, c) sulfamethoxazole, d)
trimethoprime, e) metronidazole and f) doxycycline. Le débit de I’effluent est représenté par
la ligne continue. (d’aprés Lindberg et al. 2004).

3. Détection de bactéries antibio-résistantes dans les effluents d’hdpitaux

Des bactéries résistantes aux antibiotiques existent dans le milieu naturel sans pression
sélective d’antibiotiques synthétiques (D’Costa, 2006). Cependant 1’apparition de génes de
résistance induite par une forte consommation d’AB dans le milieu hospitalier est connue.
Beaucoup d’études ont montré la présence de bactéries résistantes aux AB dans les effluents
des stations d’épurations des eaux usées urbaines et plusieurs études ont montré que le
traitement des eaux usées ne suffisait pas a éliminer ces bactéries qui se retrouvent ainsi dans
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les eaux de surface (Vilanova et al. 2004; da Silva et al. 2006; Guardabassi et al. 2001, Blanch
et al. 2003). Peu d’études faites dans des pays européens ont cherché la présence de bactéries
résistantes a un ou plusieurs AB (multi-résistance) directement dans les effluents d’hépitaux.
De maniére assez surprenante, en Angleterre, Caplin et al (2008) ont montré que 1’occurrence
d’entérocoques résistants a la vancomycine était plus élevée dans les effluents municipaux
(15/21 = 71%) que dans les effluents d’hopitaux (4/26 = 15%). Une étude menée en France
(Boillot et al. 2008) a aussi démontré que les effluents émis par un hopital étaient moins
chargés en bactéries que les effluents urbains. Une autre étude frangaise (Tuméo et al 2008) a
montré que les souches antibio-résistantes de Pseudomonas aeruginosa isolées chez les
patients de 1’hopital de Besangon ne se retrouvaient pas dans ’effluent de [’hopital ni dans les
effluents urbains. Notamment, un génotype résistant aux fluoroquinolones se retrouve plus
fréquemment chez les patients de 1’hdpital que dans ’effluent de ’hopital. De plus, aucune
souche clinique multi-résistante ne se retrouve dans I’effluent. Ces résultats rassurants sont
partiellement en accord avec une étude danoise (Jakobsen et al. 2008) qui montre aussi que
les profils génétiques spécifiques d’ E. coli résistants a la gentamycine trouvés chez les
patients d’un grand hdpital ne se retrouvaient pas dans les eaux a la sortie de 1’hépital.
Cependant la concentration d’E. coli resistants a la gentamycine n’est pas significativement
différente entre les eaux de la sortie de I’hdpital et les eaux d’entrée dans la station

| d’épuration traitant a la fois des eaux urbaines et les eaux de 1’hépital, alors que cette
concentration est significativement moins élevée pour les eaux arrivant dans une station
d’épuration témoin ne traitant pas les eaux de ’hépital. Une autre étude menée en 1997 au
Danemark (Guardabassi et al. 1998) a montré que la prévalence des Acinetobactéries
résistantes a 1’oxytétracycline était plus élevée dans I’effluent d’un hopital que dans ’affluent
du méme hopital.

Pour conclure, le peu d’études disponibles ne permet pas de faire un état des licux global de la
situation des bactéries résistantes aux antibiotiques dans les eaux de sorties des établissements
de soins. Des comparaisons avec la situation dans les eaux urbaines sont absolument
nécessaires pour savoir si les eaux a la sortie des hopitaux possédent de plus fortes
concentrations en bactéries résistantes que les eaux a I’arrivée des stations d’épuration. Il se
pourrait aussi que les nombreux désinfectants utilisés dans les hopitaux limitent la
propagation de ces bactéries et il se pourrait aussi que I’acquisition de génes de résistance se
fasse lors du séjour des bactéries dans les canalisations. |

4. Risque de dissémination aéroportée (bioaérosols)

Le risque de dissémination de germes résistants aux antibiotiques par le biais de bioaérosols
est pratiquement toujours négligé. Cependant ce risque existe bel et bien car une étude menée |
en Suisse (Oppliger et al 2005) ont montré que les bactéries aéroportées se retrouvent en trés |
grandes quantité (> 10'000 CFU/m’ d’air) au dessus des bassins d’aération des stations |
d’épuration des eaux usées. Ces bassins étant pour la plupart en plein air la dissémination par |
le vent est fort probable puisqu’une étude faite en Antarctique (Hughes 2003) a montré que }
des coliformes pouvaient étre transportés par voie aérienne jusqu’a 175 métres et une autre |
¢étude a montré une dissémination de coliformes par voie aérienne de 1,2 km (Adams et |
Spendlove 1970). Ce risque de contamination aéroportée devrait étre pris en considération

lors de I’analyse du risque pour la santé des travailleurs des stations d’épuration et pour la

santé des riverains de ces stations.
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