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INTRODUCTION

Streptococcus pyogenes ou streptocoque bêta-hémolytique du
groupe A (SGA) est à la fois responsable d'infections focales
comme les angines et les infections cutanées bénignes, et
d'infections invasives sévères [1]. Une augmentation de la
résistance aux macrolides des souches invasives et non
invasives a été constatée en France et dans d’autres pays
européens [2-4].

MATÉRIEL ET MÉTHODES

Depuis l’enquête prospective nationale de 1995, le Centre
national de référence (CNR) des Streptocoques a étudié les
souches responsables d’infections invasives, telles que
dermohypodermite nécrosante ou syndrome de choc toxique.
Ces souches lui ont été adressées spontanément lors
d’infections sévères ou de cas groupés, indépendamment de
tout échec thérapeutique. La résistance aux antibiotiques de ces
souches a été comparée à celle des souches responsables
d’angines aiguës (Observatoire de surveillance de la sensibilité
des SGA en Bourgogne) ou d’autres infections répertoriées par
les microbiologistes du réseau du CNR. Ces données ont été
confrontées aux autres données françaises disponibles. 

RÉSULTATS

La proportion de souches résistantes aux macrolides analysées
par le CNR a progressé de 13,5 % (10/74) en 1999 à 23 % (19/82)
en 2002 pour les souches invasives, et de 8 % (14/177) en 1995
à 23 % (58/247) en 2002 pour les souches non invasives (figure 1).
En 2003, elle dépasse 20 % de l’ensemble des souches.
L’analyse des autres sources d’information corrobore la
progression de la résistance des SGA en France (tableaux 1 et 2).
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Figure 1

Résistance à l’érythromycine des souches invasives et SGA, 1995-2002
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Tableau 1

Évolution de la résistance aux macrolides des souches de S. pyogenes

Année Population Infections Nombre Résistance Auteurs Référence
(source) de souches aux macrolides

1996-1999 Enfants et Adultes (Réseau Infections invasives 2 890 9 % en 1996 - 11 % en 1997 Colloque Onerba Ricaia
hospitalier Réussir) et non invasives 16 % en 1998 - 18 % en 1999 Paris 2003

www.onerba.org

1997-2002 Enfants et Adultes Infections ORL 329 2 % en 1997 - 12 % en 1998 Almire C, Leclercq R Ricai-Paris 2003
(Hôpital de Caen) et suppurations cutanées (50/an) 6 % en 1999 - 17 % en 2000 et Fines M Abstract 166/34c

24 % en 2001 - 45 % en 2002

a Ricai: Réunion interdisciplinaire de chimiothérapie anti-infectieuse

Source : données du Centre national de référence des Streptocoques
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Depuis 2002, le principal mécanisme de résistance aux
macrolides en France est une méthylation liée au gène ermB
et conférant une résistance de haut niveau à tous les
macrolides et apparentés : érythromycine, josamycine,
spiramycine, midécamycine, azithromycine et clindamycine.
La streptogramine A, composant de la pristinamycine, reste
cependant active sur ces souches, contrairement à la
streptogramine B. Le clone de biotype 1, sérotype T28 et
génotype emm28, responsable d’une épidémie d’angines en
Bourgogne pendant l'hiver 2000 [3], a diffusé en France [4] et
dans d’autres pays d’Europe [6, 7]. Ce clone présente un haut
niveau de résistance à l’érythromycine, la streptomycine, la
kanamycine et la bacitracine ; il reste sensible aux pénicillines,
aux céphalosporines et aux synergistines [3]. Il participe en
France aux 21 % de souches invasives (25/119) étudiées en
2003 (Rapport CNR).

DISCUSSION ET CONCLUSION

L’incidence des infections invasives à SGA tend à augmenter
depuis 2000 [8]. Cette augmentation n’est probablement pas
due à un biais de surveillance, du fait de la stabilité du réseau
Epibac lors des dernières années. L’incidence des septicémies
est estimée à 1,7 pour 100 000 habitants en 2002, après
redressement lié à une exhaustivité des signalements de
80 % [8]. La proportion des souches résistantes aux macrolides
isolées de l’ensemble des infections à SGA en France dépasse
20 % depuis 2002. Elle varie de 30 à 45 % des souches selon les
rapports. Il n’existe à l’heure actuelle aucune preuve établissant
un lien direct entre augmentation de la résistance et
augmentation de l’incidence des infections invasives.
L’émergence concomitante d’un clone de biotype 1, sérotype
T28, génotype emm28 de haut niveau de résistance à
l’érythromycine, risque d’amplifier encore le phénomène de
sélection de souches multirésistantes. En effet, tous les
macrolides et la bacitracine (utilisée en traitement local) ont la
capacité de sélectionner ce clone [3, 6]. En Europe, les disparités
du niveau de résistance peuvent être liées à une pression de
sélection variable d’un pays à l’autre, selon les modes de
prescriptions des antibiotiques [9].
L’atteinte d’un tel niveau de résistance des SGA aux macrolides
et à la clindamycine doit être prise en compte dans les
recommandations de traitement des angines chez les sujets
allergiques aux pénicillines. En effet, des traitements de courte
durée incluant céphalosporines ou macrolides sont recom-
mandés. Cependant, ces derniers ne peuvent être prescrits que

si les souches ont été isolées et reconnues sensibles. De même,
l’efficacité d’autres antibiotiques mérite d’être évaluée pour le
traitement des infections graves à SGA nécessitant l’asso-
ciation à la pénicilline G d’un antibiotique à pénétration
intracellulaire, tel que la clindamycine [1]. 

Les données du CNR, corroborées par d’autres études ont
permis de détecter l’émergence progressive de ce phénomène
de résistance et d’en caractériser le mécanisme. La surveillance
de la résistance des SGA responsables d’infections
communautaires mérite d’être renforcée en France à la fois
pour les infections focales les plus fréquentes, et pour les
infections invasives. 
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Tableau 2

Études complémentaires sur la résistance aux macrolides de S.pyogenes

Année Population Infections Nombre Résistance Auteurs Référence
(source) de souches aux macrolides

1996-1999 Enfants (réseau pédiatres) Angines aiguës 1 500 6 % Bingen E, Fitoussi F, Antimicrob Agents
Doit C, Cohen R, Chemother 2000 [5]

Tanna A, George R, et al.

1999 Patients hospitalisés Bactériémies 56 12 % Collège de Bactériologie, Colloque Onerba,
(2 semaines) (111 CHG)b de Virologie et d’Hygiène RicaiParis 2000

des hôpitaux généraux

2000-2001 Population générale Angines aiguës 247 15 % Mihaila-Amrouche L, ECCMIDc-Glasgow 2003
(8 mois) (Observatoire Bourgogne) Loubinoux J et Bouvet A Abstract P736 & [3]

2002 Consultation enfants Angines aiguës 93 14 % Mariani-Kurkdjian P, Doit C, Ricai-Paris 2003
(Hôpital R. Debré, Paris) Deforche D, Brahimi N, Abstract 327/49p

François M, 
Van Den Abbeele T, et al.

2002 Enfants et Adultes (15 CHUd Infections invasives et 1 375 28 % Coloque Onerba
ou CHG et 4 réseaux ville non invasives Ricai Paris 2003
et hôpital)

2002-2003 Enfants Angines aiguës 322 22 % Bingen E, Bidet P, [4]
Mihaila-Amrouche L, 
Doit C, Forcet S, 
Brahimi N, et al.

b CHG : Centres Hospitaliers Généraux ; c ECCMID : European Congress of Clinical Microbiology and Infectious Diseases ; d CHU : Centres Hospitalo-Universitaires


