BLSE

= Bétalactamase à spectre élargit

· Actuellement, plus de 400 β-lactamases dont plus de 200 BLSE sont décrites

· La majorité des BLSE sont dérivées de mutations ponctuelles dans la séquence génétique codant pour le site actif des β-lactamases TEM-1 (C3G) et SHV-1, mais de nombreuses enzymes non apparentées ont été décrites (OXA, CTX-M, PER, VEB, GES, BES, TLA, SFO, et IBC) 
DEFINITION

· Pas de consensus concernant la définition de BLSE => sont définies comme des enzymes capables d’hydrolyser les pénicillines + toutes les céphalosporines : 1ère (Kefzol) 2ème (Zinat, Procef, ceclor), 3ème (cephoral, Cedax, Podomexef, Rocéphine, Clarofan, Fortam) et 4ème (Cefepime) + l’aztréonam => hydrolyent lp’ensemble des pénicillins et céphalosporines et aussi souvent au Bactrim® , aminosides et quinolones => pour les traiter il ne reste que les carbapénemes, colimycine et fosfomycine.
· Les BLSE sont pour la plupart inhibée par les inhibiteurs des β-lactamases : acide clavulanique, tazobactam et sulbactam
RECHERCHE BLSE

· Dépistage => observation d’un niveau de sensibilité diminuée vis-à-vis d’une série de céphalosporines sentinelles telles que cefpodoxime, ceftazidime, céfotaxime, ceftriaxone ou céfépime 
· Confirmation : consiste à mettre en évidence la présence d’une synergie entre une C3G/C4G+ac clavulanique vs PCR et séquençage
CLASSIFICATION DES BLSE 

· Selon Ambler sur l’homologie de séquence des aa:

· Groupe A et D = BLSE => surtout groupe A= (types TEM, SHV, CTX-M) et en moindre mesure groupe D (type OXA). 

· Groupe C = Céphalosporinases (type AmpC) non BLSE !

· Groupe B = Métallo- β-lactamases et peuvent hydrolyser les carbapénèmes 

· Selon Bush-Jacoby-Medeiros  =>point isoélectrique, PM, substrat d’activité et profil d’inhibition => Les BLSE appartiennent à la catégorie 2be et 2d de cette classification.

GERMES PREDOMINANTS PROTEURS DE BLSE

· E.Coli (la bactérie avec le plus de progression en BLSE)

· Klebsiella pneumoniae ()et K.oxytoca) anciennement la plus fréquente mais plus que 20% en 2011
· Autres enterobactéries (Enterobacter aéerogenes), 

· Pseudomonas, 

· Proteus mirabilis

· Acinetobacter

· … 

FACTEURS de PROMOTION DES GERMES RESISTANTS
· AB dans l’élevage animal

· Céphalosporines de 3ème génération per os (exposition de la flore digestive humaine)

· Voyages internationaux
PREVENTION

· Facteurs de risque d’être BLSE : 
· patients ayant séjourné longuement aux USI  (cathéters veineux, sonde urinaire ou tube endotrachéal, malnutrition , NTP, traitement par céphalosporines) 
· Diabètiques

· Infections urinaires récidivantes

=> Attitude : frottis rectal de dépistage.

· Isolement si positif: Pour lever l'isolement, il faut au minimum 3 frottis anal négatifs à 1 semaine d'intervale chacun puis refrotter à chaque hospitalisation 
· Transmission : essentiellement par contact des mains en hospitalier mais aussi le matériel : stéthoscopes, thermomètres, endoscopes et appareils d’échographie, baignoires, gels de bains, shampoings, ongles artificiels chez les infirmières et les blattes 
TRAITEMENT 

· Carbapenems (Meronem®)
· Imipenem (Tienam®)
· Fosfomycine (Monuril®) dans les IU et PNA : dose unique 2 g dès 5 ans et 3 g dès 50kg
· CAVE : résistances en voie d’émergence !

_____________________________________________________________________
