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ABSTRACT: The objective of our study is to analyse the different bacteriological profiles and their antibiotic sensitivity patterns
of bacterial keratites in our bacteriology laboratory at the Hassan Il University Hospital in Fez.

A retrospective study carried out at the bacteriology laboratory of the Hassan Il University Hospital of Fez over a period of 3
years from 01/01/2018 to 31/10/2020 in patients diagnosed with infectious keratitis and who have benefited from a corneal
sample + culture for bacteriological study. Demographic data, clinical characteristics, bacteriological data and antibiotic
resistance and sensitivity were collected.

Out of 218 corneal swabs, bacteria were isolated from 123 samples (56.4%). The most frequent isolates were coagulase-
negative Staphylococci (SCN) (51.5%), Staphylococcus aureus (22.2%) and Pseudomonas aeruginosa (14.2%). All gram-positive
isolates were susceptible to vancomycin, but methicillin resistance was found in 36.9% of CNS cases and no cases of MRSA
were recorded. All gram-negative isolates were susceptible to ceftazidime, gentamicin, tobramycin and amikacin. Resistance
to ciprofloxacin was observed in 20% of the gram-positive isolates.

CNS, Staphylococcus aureus and Pseudomonas aeruginosa were the microorganisms most often responsible for bacterial
keratitis. Dual therapy using vancomycin + ceftazidime should be considered for empirical treatment until culture and
susceptibility results are available in order to adapt antibiotic therapy.
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RESUME: L’objectif de notre étude est d’analyser les différents profils bactériologiques et leurs schémas de sensibilité aux
antibiotiques des kératites bactériennes au sein de notre laboratoire de bactériologie du CHU Hassan Il de Fes.

Une étude rétrospective menée au laboratoire de bactériologie du CHU Hassan Il de Fes étalée sur une période de 3 ans du
01/01/2018 au 31/10/2020 chez des patients chez qui une kératite infectieuse a été diagnostiquée et qui ont bénéficié d’un
préléevement de cornée + culture pour étude bactériologique. Les données démographiques, les caractéristiques cliniques, les
données bactériologiques et la résistance et la sensibilité aux antibiotiques ont été recueillis.

Sur 218 prélévements cornéens, des bactéries ont été isolées dans 123 échantillons (56,4%). Les isolats les plus fréquents
étaient des Staphylocoques a coagulase négative (SCN) (51,5%), Staphylococcus aureus (22,2%) et Pseudomonas aeruginosa
(14,2%). Tous les isolats gram-positifs étaient sensibles a la vancomycine, mais une résistance a la méthicilline a été trouvée
dans 36,9% des cas de SNC et aucun cas de SARM n’a été enregistré. Tous les isolats gram-négatifs étaient sensibles a la
ceftazidime, a la gentamicine, a la tobramycine et a I'amikacine. La résistance a la ciprofloxacine a été observée dans 20 % des
isolats gram positifs.

Le SNC, Staphylococcus aureus et Pseudomonas aeruginosa étaient les micro-organismes les plus souvent responsables de la
kératite bactérienne. La bithérapie utilisant la vancomycine + ceftazidime doit étre envisagée pour un traitement empirique
jusqu'a ce que les résultats de la culture et de la sensibilité soient disponibles afin d’adapter I'antibiothérapie.

MOTs-CLEFS: Kératite bactérienne, sensibilité aux antibiotiques, culture cornéenne.
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1 INTRODUCTION

La kératite infectieuse ou les ulceres cornéens sont I'une des plus grandes causes de déficience visuelle dans le monde et
de cécité dans les pays sous-développés. Un traitement précoce permet de réduire les cicatrices cornéennes, la déficience
visuelle et de prévenir des complications graves telles que I'endophtalmie, voire la perte irréversible du globe oculaire entier
[1]. L'incidence de cette maladie dans le monde est difficile a obtenir. Elle est de 11 cas pour 100.000 habitants dans les pays
développés; alors que ce chiffre est bien plus élevé, atteignant 799 cas pour 100.000 habitants dans les pays en développement

[2].

Les bactéries sont la principale cause de kératite infectieuse dans le monde. Et parmi les ulcéres bactériens, 90% sont causés
par des Staphylocoques, des Streptocoques sp et des Entérobactéries. [3,4].

Les principaux facteurs de risque associés a |'apparition de la kératite infectieuse étaient les suivants: utilisation de lentilles
de contact, traumatisme oculaire, modifications de la surface oculaire (blépharite, kératoplastie pénétrante et sécheresse
oculaire) et maladies systémiques (diabéte, polyarthrite rhumatoide, alcoolisme et SIDA). Les signes et symptémes des ulcéres
dépendent de l'agressivité de |'agent étiologique, mais se manifestent généralement par des douleurs oculaires, une injection
ciliaire, une photophobie et une vision trouble [5].

Cette pathologie grave et au pronostic réservé est redoutable en raison de la difficulté de son diagnostic étiologique et de
sa prise en charge thérapeutique. Le diagnostic positif est clinique. Le diagnostic étiologique est essentiellement
microbiologique, basé sur des prélévements cornéens. La prise en charge thérapeutique doit étre précoce et orientée en
fonction des résultats de la culture et de I'antibiogramme et de I'apparition de I'abces pour éviter I'apparition de complications
graves et de séquelles permanentes [6].

Cette étude rétrospective vise a caractériser les profils épidémiologique et bactériologique des patients souffrant de
kératites bactériennes diagnostiquées dans le laboratoire de bactériologie du CHU Hassan Il de Fes sur une période de 3 ans.

2  MATERIEL ET METHODE

Il s’agit d’'une étude rétrospective menée au laboratoire de bactériologie du CHU Hassan Il de Fés sur une période de 3 ans
du 01/01/2018 au 31/10/2020 chez des patients chez qui une kératite infectieuse a été diagnostiquée et qui ont bénéficié d’un
prélevement de cornée + culture pour étude bactériologique. Les kératites infectieuses non bactériennes telles que les
infections fongiques, virales ont été exclues.

Les données suivantes ont été recueillies a partir de chaque dossier médical: age, sexe, latéralité de I'ceil affecté, troubles
immunitaires, utilisation de lentilles de contact, glaucome, maladie grave de la surface oculaire, antécédents de chirurgie
oculaire ou de traumatisme, utilisation de corticostéroides topiques, micro-organismes isolés a partir de la culture cornéenne,
sensibilité et résistance aux antibiotiques, traitement, acuité visuelle et complications importantes.

Une fois le prélevement est acheminé au laboratoire, un examen direct et un ensemencement sur plusieurs milieux de
culture seront réalisés (gélose au sang, gélose au chocolat, milieux de culture CNA, EMB et bouillon de perfusion de coeur et
de cerveau) puis incubés a 37°C pendant 24 heures. Aprés I'isolation des bactéries en cultures pures, I'étape suivante est
I'identification par les caractéres morphologiques sur frottis colorés a Gram, culturels (Aspect des colonies a la surface du
milieu de culture), tests biochimiques (catalase, oxydase, coagulase..) ainsi que par un systeme automatisé appelé Phoenix
avec un antibiogramme.

L’antibiogramme a été réalisé sur gélose MH Muller Hinton ensemencée a I'aide d’un écouvillon imbibée dans la suspension
bactérienne puis on met les disques d’antibiotiques en les espagant sur cette gélose pré-ensemencée a incuber pendant 24
heures dans une étuve a une température de 37°C. Enfin, on mesure le diamétre d’inhibition pour chaque antibiotique.

Les isolats ont été classés comme sensibles, intermédiaires ou résistants aux antibiotiques testés. Les antibiotiques testés
comprenaient Ampicilline, Amoxicilline, Amoxicilline + acide clavulanique, Kéflin, Ceftriaxone, Céfixime, Céfotaxime, céfoxitine,
Ceftazidime, Imipénéme, Ertapénéme, Norfloxacine, Ciprofloxacine, Levofloxacine, Amikacine, Gentamicine, Sulfaméthoxasol,
Colistine, Vancomycine, Teicoplanine, Oxacilline, pénicilline G, Acide fucidique, Spiramycine, Erythromycine et Lincomycine.
Pour l'analyse, les micro-organismes isolés ont été divisés en quatre catégories: les cocci gram-positifs, les bacilles gram-
positifs, les cocci gram-négatifs et les bacilles gram-négatifs.
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3 RESULTATS

Au total, 218 préléevements de cornée (218 yeux, 218 patients) ont été analysés. Tous les patients avaient une atteinte
unilatérale de I'ceil. Parmi ceux-ci, des bactéries ont été isolées dans 123 yeux de 123 patients (56,4 %). Tous les prélevements
étaient de cornée. L’age moyen des patients dont les cultures bactériennes étaient positives était de 44,3 ans (fourchette 2-
89). 72 patients (58,5 %) étaient de sexe masculin et 51 (41,5 %) de sexe féminin. L'ceil droit était atteint chez 50 patients (40,65
%) et |'ceil gauche chez 73 (59,34 %).

Les facteurs de risque potentiels associés a la kératite infectieuse sont présentés par le diabéte sucré, syndrome de Stevens-
Johnson, lentilles de contact ou traumatisme oculaire. Il est remarquable qu'un pourcentage élevé de patients aient utilisé des
corticostéroides topiques ou des médicaments anti-glaucome au moment de l'infection. Plus de la moitié des patients avaient
des antécédents de chirurgie oculaire.

Au total, 126 bactéries ont été identifiées dans 123 cultures positives (deux bactéries isolées simultanément dans une
culture dans 3 yeux). 105 cas (83,3%) étaient gram-positives et 21 (16,7%) étaient gram-négatives (Tableau 1). Les bactéries
les plus courantes étaient des Staphylocoques a coagulase négative (SNC) (65 yeux, 51,5 %), suivis de Staphylococcus aureus
(28 yeux, 22,2 %), Pseudomonas aeroginosa (18 yeux, 14,2 %), Streptococcus pneumoniae (6 yeux, 4,76 %), Streptococcus
alpha-hémolytique (6 yeux, 4,76 %) et Escherichia coli (3 yeux, 2,40 %) (Tableau 1).

Tableau 1. Répartition des cultures isolées a partir des préléevements cornéens
Nombre total des prélevements positifs 126
Bactéries Gram positif 105 (83,3%)
Staphylocoque a Coagulase Négative 65 (51,5%)
Staphylocoque auréus 28 (22,2%)
Streptocoque pneumoniae 6 (4,76%)
Streptocoque alpha-hémolytique 6 (4,76%)
Bactéries Gram négatif 21 (16,7%)
Pseudomonas aéruginosa 18 (14,2%)
Escherichia coli 3(2,40%)

Toutes les bactéries gram-positives étaient sensibles a la vancomycine, tandis que 66,6 % des isolats gram-positifs étaient
sensibles a la céfoxitine. Le Staphylococcus aureus résistant a la méthicilline (SARM) ne représentait aucun cas dans notre
étude et le pourcentage du SCN résistant a la méthicilline (SCNRM) était de 36,9 % du SCN. Le taux de résistance a la
ciprofloxacine était de 20 % parmi les gram-positifs.

Toutes les bactéries gram-négatives étaient sensibles a la ceftazidime et au carbapéneme (imipénem) et la plupart des
isolats gram-négatifs étaient sensibles a la tobramycine, a I'amikacine et la gentamicine. Notamment, les espéces de
Pseudomonas, les bactéries gram-négatives les plus fréquemment isolées, étaient sensibles dans tous les cas a la ceftazidime,
a I'amikacine, a la ciprofloxacine et a I'imipénéme.

4 DISCUSSION

La kératite bactérienne est une pathologie grave qui peut causer une altération de I'acuité visuelle ou méme la perte du
globe oculaire. La présentation clinique forme un énorme défi pour un diagnostic et un traitement précis. Une kératite non
traitée peut entrainer une opacification et une perforation de la cornée, ainsi que d'autres complications tout aussi redoutables
telles que le glaucome secondaire, I'amincissement de la cornée, I'uvéite et I'endophtalmie. En raison de cette évolution
rapidement progressive et potentiellement dévastatrice, un traitement approprié avec des antibiotiques topiques empiriques
efficaces est obligatoire [7].

Le schéma épidémiologique de la kératite bactérienne varie d'un pays et d’une région a |'autre. Donc, la détermination du
profil microbiologique local, ainsi que de ses schémas et tendances de résistance aux antibiotiques au fil des années est
primordiale afin de parvenir a une stratégie thérapeutique efficace [8]. Nous avons analysé dans cette étude le spectre
bactérien et les profils de sensibilité aux antibiotiques des kératites bactériennes au cours des trois dernieres années au CHU
Hassan Il de Fes.
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La prépondérance masculine (58,5%) dans notre série a été observée. Bien que les deux sexes développent plus
fréquemment des ulcéres de la cornée, la plupart des études ont fait état d'une prédominance masculine significative, y
compris chez les enfants et les patients agés. Compte tenu du facteur prédominant de prédisposition aux traumatismes dans
les kératites bactériennes, la raison probable de la prépondérance masculine est évidente. Dans cette série, les traumatismes
oculaires étaient nettement plus associés a ce type d’infection [9].

Le taux des cultures bactériennes positives dans notre série était de 56,4 %, similaire a celle retrouvée aux études du
Portugal et de la Corée du sud (53 %) [7,10], supérieur a d'autres études (23,7 %) [11] et inférieur a celle retrouvée en Ethiopie
(83%) [12]. Le germe le plus souvent isolé était le Staphylocoque a coagulase négative (SCN), qui représentait 51,5% du total
des isolats bactériens et 61,9% des isolats gram-positifs. Dans notre étude, la kératite bactérienne liée au Staphylococcus
epidermidis est prédominante. La littérature a montré que la plupart des études réalisées dans des pays développés tels que
les Etats-Unis et I'Australie [13,14] indiquaient que le S. epidermidis ou les SCN étaient la principale cause de kératite
bactérienne. Le fait que S. epidermidis présente le commensal commun des surfaces extraoculaires, il est tres probable que
ces organismes envahissent les tissus cornéens lorsqu'ils sont compromis par une thérapie antimicrobienne et/ou
corticostéroide ou un traumatisme [9].

Le deuxieme organisme était Staphylococcus aureus (22,2% du total des isolats), suivi de celui de Pseudomonas aeruginosa
(14,2% du total des isolats). Pseudomonas aeruginosa était l'isolat gram négatif le plus courant et représentait 85,71 % des
isolats gram négatifs. Faisant partie de la flore normale de la cornée, les Pseudomonas se développent mieux dans la cornée
gue dans tout autre milieu de culture connu et provoquent une infection en cas de traumatisme mécanique de I'épithélium
cornéen. Il produit de I'exotoxine A, qui provoque une nécrose des tissus conduisant a une ulcération de la cornée [15].

Conformément a nos conclusions, le SCN a été identifié comme l'isolat le plus courant dans la kératite bactérienne dans la
majorité des séries récentes en Corée du sud, Vancouver et Royaume-Unis [10, 16,17], alors que certaines études ont montré
que Pseudomonas aeruginosa était I'agent pathogene le plus répandu, probablement associé a I'utilisation de lentilles de
contact [18,19].

La résistance et la sensibilité basées sur les résultats de I'antibiogramme peuvent ne pas refléter la véritable réponse
clinique a un antibiotique en raison des facteurs de I'hote et de la pénétration du médicament. Cependant, ils ne permettent
que de donner des informations au clinicien afin de prendre une décision rationnelle dans le choix d'un régime initial pour le
traitement des agents pathogenes oculaires [20].

Dans la littérature, la résistance a la méthicilline, un marqueur de la multirésistance aux médicaments et de I'évolution
virulente de l'infection, a été signalée chez 1,3 a 45 % des Staphylococcus aureus retrouvés chez des patients atteints de
kératite infectieuse [18-19]. Aucun cas de SARM n’a été enregistré dans notre étude, alors que le SCNRM compte 36,9 % des
cas de SNC. Toutes les bactéries gram-positives, y compris les souches résistantes a la méthicilline, étaient sensibles a la
vancomycine. Ce résultat est en accord avec les études menées en Inde et en Ethiopie [20-21].

La gentamicine avait une couverture élevée contre les bactéries Gram positif notamment le S. aureus. Ce résultat est
conforme a des études similaires menées en Inde et en Ethiopie [20-21]. La résistance a la ciprofloxacine, une des
fluoroquinolones souvent utilisée en monothérapie, a été constatée chez 20% des especes gram-positives et ces chiffres sont
comparables a ceux d'autres rapports [18-19].

Le P. aeruginosa, qui constitue 85,7% des bactéries Gram-négatives, était sensible a I'amikacine, a la gentamicine, a la
ciprofloxacine et a la ceftazidime. Des résultats similaires ont été rapportés pour la ciprofloxacine dans des études similaires
en Ethiopie [21] et en Arabie Saoudite [22]. Par contre, une étude en Inde [23] a rapporté une faible sensibilité a la
ciprofloxacine pour P. aeruginosa et une autre étude récente menée au Mexique a trouvé une résistance accrue de P.
aeruginosa a la ceftazidime allant jusqu'a 74% [24].

Une association de vancomycine et de ceftazidime en IVT puis relais par voie locale tobramycine + gentamicine est utilisée
comme traitement probabiliste initial pour les patients suspectés de kératite bactérienne. Malgré un traitement bien conduit,
I'éviscération est parfois inévitable chez quelques cas en raison d'une infection non contrélée. Cela peut étre dii surtout chez
des patients chez qui des morbidités oculaires et systémiques sont préexistantes (médicaments anti-glaucome au moment de
I'infection, utilisation des corticostéroides topiques, chirurgie de I'ceil affecté). Les antécédents de chirurgie oculaire et
I'utilisation de médicaments anti-glaucome topiques se sont avérés étre des facteurs significatifs associés a |'éviscération.
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