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Résumé

Contexte : Le programme de surveillance antimicrobienne du gonocoque est un systéme de
surveillance passive qui surveille la résistance du Neisseria gonorrhoeae aux antimicrobiens
au Canada depuis les années 1980. Cet article résume les données démographiques, les
résistances antimicrobiennes et le NG-MAST (typage de N. gonorrhoeae par séquence
multiantigéne) pour les cultures recueillies en 2020.

Méthodes : Le Laboratoire national de microbiologie (LNM) de Winnipeg a recu des cultures
de N. gonorrhoeae résistantes provenant de laboratoires de santé publique provinciaux et
territoriaux. La dilution en gélose a été utilisée pour déterminer les concentrations minimales
inhibitrices de dix antimicrobiens pour toutes les cultures recues au LNM, conformément aux
directives du Clinical and Laboratory Standards Institute. Le typage NG-MAST a également été
déterminé pour chaque culture.

Résultats : Un total de 3 130 cas de N. gonorrhoeae a été mis en culture a |'échelle du Canada
en 2020; une diminution de 36 % par rapport a 2019 (n = 4 859). Le niveau de réduction de la
sensibilité a la céfixime a augmenté significativement entre 2016 et 2020 pour atteindre 2,8 %
(p = 0,0054). La sensibilité a la ceftriaxone a diminué de maniére significative entre 2016 (1,8 %)
et 2020 pour atteindre 0,9 % (p = 0,001), et il n'y a pas eu de changement significatif avec
I'azithromycine entre 2016 (7,2 %) et 2020 (6,1 %). La proportion de cultures présentant une
concentration minimale inhibitrice d'azithromycine > 1 g/L a augmenté de maniere significative,
passant de 11,6 % en 2016 a 15,3 % en 2020 (p = 0, 0017). Le type NG-MAST le plus courant
au Canada en 2020 était la séquence type (ST)-11461, tandis que le ST-12302 était le plus
souvent associé a la résistance a |'azithromycine et le ST-16639 a la sensibilité réduite a la
céphalosporine.

Conclusion : La résistance du N. gonorrhoeae aux antimicrobiens reste un probleme de santé
publique important et une surveillance continue est impérative pour suivre les tendances afin
de s'assurer que les thérapies recommandées seront les plus efficaces.
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Introduction

Neisseria gonorrhoeae est |'agent causal de la gonorrhée, qui
est la deuxiéme infection bactérienne transmise sexuellement la
plus signalée au Canada. En 2019, 35 443 cas ont été signalés au
Canada; plus du double du nombre de cas signalés en 2014 (1).
De méme, l'incidence des infections est passée de 45,9/100 000
a 94,3/100 000 au cours de cette période (2).

En raison de la capacité de N. gonorrhoeae a évoluer et a
développer une résistance aux antimicrobiens utilisés pour
traiter les infections, I'Organisation mondiale de la Santé a
publié un plan d'action mondial pour contréler la propagation et
I'impact de la résistance de N. gonorrhoeae aux antimicrobiens
(RAM) en 2012 et le Systeme canadien de surveillance de la
résistance aux antimicrobiens a conseillé la prudence en ce

qui concerne la gonorrhée multirésistante en 2020 (3-5). Les
isolats présentant une sensibilité réduite aux céphalosporines
de troisieme génération ou une résistance a |'azithromycine,

qui font partie du schéma thérapeutique actuellement
recommandé de la ceftriaxone (250 mg par voie intramusculaire
plus 1 g d'azithromycine par voie orale), sont particuliérement
préoccupants (6). Au Canada, deux cas de N. gonorrhoeae
résistante aux céphalosporines ont été recensés entre 2017

et 2020 et plusieurs cas de résistance de haut niveau a
I'azithromycine (1,7,8).

Depuis les années 1980, le programme de surveillance
antimicrobienne des gonocoques fonctionne comme un
programme national de surveillance passive. Les isolats
soumis a ce programme font I'objet d’analyses de sensibilité
aux antimicrobiens et sont caractérisés a |'aide du typage de
N. gonorrhoeae par séquence multiantigéne (NG-MAST). Le
NG-MAST utilise des régions hautement variables des alléles
du géne porB (porine PIB) et du géne tbpB (sous-unité B de

la protéine de liaison a la transferrine) pour I'épidémiologie
moléculaire de N. gonorrhoeae. Le NG-MAST est une méthode
de typage moléculaire et peut étre utilisé dans les enquétes
sur les épidémies et pour soutenir les enquétes sur |'échec des
traitements. Il indique également une association étroite entre
un sous-ensemble de séquences types (ST) et la résistance aux
antimicrobiens, notamment la résistance a |'azithromycine et le
ST-12302 au Canada (9-11).

La gonorrhée se présente le plus souvent sous la forme d’une
urétrite chez I'homme et d'une cervicite chez la femme, bien que
les femmes soient plus souvent asymptomatiques (12). Si les cas
de gonorrhée ne sont pas traités, la bactérie peut passer dans le
sang et dans d'autres sites stériles et provoquer des infections
gonococciques disséminées. Bien que peu fréquents, les cas
d’infections gonococciques disséminées peuvent avoir une
morbidité sévere, provoquant arthrite, dermatite, polyarthralgie
migratoire, ténosynovite et, dans de rares cas, endocardite
(13,14).
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La N. gonorrhoeae résistante aux antimicrobiens évolue
continuellement et de nouvelles formes de résistance peuvent
rapidement apparaitre. Une surveillance continue de la sensibilité
aux antimicrobiens et des types de séquence de N. gonorrhoeae
est nécessaire pour déterminer les aggrégats de cas, établir les
directives de traitement et atténuer I'impact de la gonorrhée
résistante. La pandémie de coronavirus du syndrome respiratoire
aigu sévére 2 (SRAS-CoV-2), qui a été déclarée par I'Organisation
mondiale de la Santé au début de 2020, a diminué la capacité
d'analyse des laboratoires du Canada pour la culture de

N. gonorrhoeae; le nombre d'isolats analysés par rapport aux
années précédentes a grandement diminué. Cet article résume
les tendances en matiére de sensibilité aux antimicrobiens et de
typage de séquence des cultures de N. gonorrhoeae au Canada
pour la période 2016-2020.

Matériel et méthodes

Surveillance

La surveillance de la résistance de N. gonorrhoeae aux
antimicrobiens au Canada consiste en un systéeme de laboratoire
passif volontaire dans le cadre duquel les partenaires provinciaux
et territoriaux envoient des cultures de N. gonorrhoeae au
Laboratoire national de microbiologie (LNM). Les isolats

cultivés entre le 1° janvier et le 31 décembre 2020 provenaient
de |'Alberta, de la Colombie-Britannique, du Manitoba,

du Nouveau-Brunswick, des Territoires du Nord-Ouest,

de la Nouvelle-Ecosse, de 'Ontario, du Québec et de la
Saskatchewan. En 2020, 3 130 isolats de N. gonorrhoeae ont
été cultivés au Canada : 1 628 cultures viables qui étaient
résistantes a au moins un antibiotique ont été soumises au

LNM pour des analyses de sensibilité aux antimicrobiens et

un typage moléculaire; 1 089 cultures ont été analysées par

des laboratoires provinciaux et territoriaux et les résultats des
analyses de sensibilité aux antimicrobiens ont été soumis au
LNM. Les 413 autres cultures présumées sensibles qui ont été
analysées par les laboratoires provinciaux et territoriaux en
2020 n’ont pas été soumises au LNM, mais ont été incluses dans
le dénominateur final utilisé dans cet article. Le nombre total

de cultures de chaque province ou territoire et le nombre de
cultures présentant une résistance a au moins un antimicrobien
sont indiqués dans le tableau S1. Le dénominateur principal
utilisé dans cet article est 3 130, sauf indication contraire.

Analyse des isolats

Toutes les cultures de N. gonorrhoeae regues par le LNM

(n =1 628) ont été analysées pour leur sensibilité aux
antimicrobiens en utilisant la méthode de dilution en gélose afin
de déterminer leurs concentrations minimales inhibitrices (CMI)
pour dix antimicrobiens (pénicilline, tétracycline, érythromycine,
spectinomycine, ciprofloxacine, ceftriaxone, céfixime,
azithromycine, ertapénem et gentamicine L'interprétation des
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résultats est faite conformément au Clinical and Laboratory
Standards Institute, a I'exception de la ceftriaxone et du céfixime,
pour lesquels on a utilisé les directives de I'Organisation
mondiale de la Santé, et de |'érythromycine, de I'ertapénem

et de la gentamicine, qui ont été basés sur des publications
(4,15-19). La pénicilline, la tétracycline, I'érythromycine et
I'azithromycine étaient toutes résistantes a une CMI > 2 mg/L.

La ciprofloxacine était résistante a une CMl de > 1 mg/L, la
gentamicine a une CMI de > 32 mg/L et la spectinomycine a une
CMI de > 128 mg/L. La ceftriaxone a une sensibilité diminuée a
une CMI = 0,125 mg/L, le céfixime a une sensibilité diminuée a
une CMI > 0,25 mg/L, et |'ertapénem est non sensible a

> 0,063 mg/L (tableau S2). Des analyses supplémentaires pour la
présence de B-lactamase ont été effectués sur toutes les cultures
recues par le LNM et la détection par amplification en chaine par
polymérase du plasmide tetM a été effectuée lorsque les CMI de
tétracycline étaient > 16 mg/L. Les isolats ont été classés comme
sensibles, résistants, multirésistants (MR; sensibilité réduite ou
résistance a un traitement recommandé plus au moins deux
autres antibiotiques) ou ultrarésistants (UR; sensibilité réduite/
résistance a deux traitements actuellement recommandés plus
résistance a au moins deux autres antibiotiques).

Les cultures ont également été analysées pour le génotypage
moléculaire en utilisant NG-MAST (10). Le séquencgage Sanger
des deux brins a été assemblé a I'aide de SegMan Pro 15
(DNAStar, Madison, Wisconsin, Etats-Unis). Les séquences ont
été soumises a la base de données PubMLST Neisseria spp. pour
déterminer les séquences types. En raison du démantelement
de I'ancien site web NG-MAST (http://www.ng-mast.net), qui a
entrainé la suppression de plusieurs milliers de séquences types
précédemment déterminés, certaines séquences types de cet
article contiennent des profils alléliques actualisés des années
précédentes.

Analyse des données

Les informations démographiques soumises avec les isolats de
N. gonorrhoeae comprenaient |'age, le sexe, le site d'isolement,
la province et la date de prélévement. Les isolats multiples
prélevés chez le méme patient en |'espace de quatre semaines
et présentant le méme type de séquences NG-MAST ont été
considérés comme des doublons. La détermination de I'isolat

a considérer comme un doublon était basée sur une hiérarchie
des sites d'isolement, les isolats prélevés sur un site stérile étant
prioritaires pour l'inclusion (et marqués comme des infections
gonococciques disséminées), un isolat de la gorge étant la
deuxiéme priorité, suivi du rectum, puis du tractus uro-génital.
Pour chaque chiffre, le dénominateur utilisé est inclus dans la

ou les notes de bas de page. Les tendances de la RAM pour
I'azithromycine, le céfixime et la ceftriaxone ont été analysées
tant au niveau provincial ou territorial qu‘au niveau national,
tandis que la corrélation des séquences types NG-MAST les plus
courantes avec la RAM est également examinée. La signification
statistique des tendances a été évaluée a I'aide du test de
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tendance de Cochran Armitage, une valeur p de < 0,05 étant
considérée comme significative.

Résultats

Isolats analysés, données démographiques et
sites d'isolement

Sur les 3 130 isolats provenant de tout le Canada en 2020,

70,1 % présentaient une résistance a au moins un antimicrobien
(tableau S1). Au Canada, plus de 80 % des cas de gonorrhée ont
été diagnostiqués a I'aide de tests d’amplification des acides
nucléiques (figure 1), tandis que les ~ 20 % restants ont été
mis en culture (20). La technologie permettant de prédire la
sensibilité aux antimicrobiens a partir d'un test d’amplification
des acides nucléiques est complexe et est actuellement
proposée comme test élaboré par certains laboratoires de
recherche et de référence, mais |'étalon de référence actuel
nécessite une culture.

Figure 1 : Cas de Neisseria gonorrhoeae au Canada,
2011 a 2019°
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Nombre de cas de gonorrhée diagnostiqués par le test d’amplification des acides nucléiques (TAAN)

2 Seulement 15 & 20 % de tous les cas de gonorrhée ont été diagnostiqués par culture au
Canada, le reste a été détecté a |'aide de la technologie du test d’amplification des acides
nucléiques. Le nombre de cas signalés pour 2020 n’avait pas encore été déterminé au moment
de la publication

En 2020, parmi les cultures envoyées au LNM (n = 2 679), 70,2 %
(n =1 880/2 679) provenaient de personnes agées de 21 a

40 ans, 21,9 % (n = 586/2 679) de personnes dgées de 41 ans

et plus et 7,9 % (n = 213/2 679) de personnes dgées de moins
de 21 ans. La majorité des isolats (82,9 %; n = 2 220/2 679),
provenaient d’hommes, 16,6 % (n = 446/2 679) de femmes

et 0,5 % (n = 13/2 679) de patients de sexe différent ou de
patients dont le sexe n'était pas indiqué. Le site d'isolement

le plus fréquent chez les hommes est le pénis/I'uretre (60,9 %,

n =1 352/2 220), tandis que chez les femmes, c’est la gorge
(32,1 %, n = 143/446). Pour plus de détails sur I'dge des patients
et les sites d'isolement, voir le tableau S3.

Tendances de la résistance aux antimicrobiens
non inclus dans les directives de traitement
recommandées pour 2016 a 2020

Les tendances nationales de la sensibilité des gonocoques aux
antimicrobiens pour la période de 2008 a 2020 indiquent que
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parmi les antimicrobiens qui ne font pas actuellement partie

des schémas thérapeutiques recommandés, la ciprofloxacine

est le seul a avoir connu une augmentation continue du niveau
de résistance au cours des derniéres années, passant de 22,0 %
en 2008 a 56,5 % en 2020. La résistance a la pénicilline a atteint
un pic en 2010, a 25,1 %, mais est tombée a 7,0 % en 2020. La
résistance a la tétracycline a diminué de 56,4 % en 2015 a 43,1 %
en 2020. La résistance a |'érythromycine est passée d’un pic de
57,0 % en 2017 a 32,5 % en 2020 (figure 2).

Figure 2 : Pourcentage de la résistance de Neisseria
gonorrhoeae aux antimicrobiens analysée au Canada,
2008 a 2020°*
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Figure 3 : Pourcentage de cultures de Neisseria
gonorrhoeae présentant une sensibilité réduite a la
céfixime, par province, 2016 a 2020
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? Les pourcentages sont basés sur le nombre total d'isolats analysés au niveau national :

2008 = 3 907; 2009 = 3 106; 2010 = 2 970; 2011 = 3 360; 2012 = 3 036; 2013 = 3 195;

2014 = 3 809; 2015 = 4 190; 2016 = 4 538; 2017 = 5 290; 2018 = 5 607; 2019 = 4 859;

2020 =3 130

b En raison du fait que certaines provinces n’ont pas analysé les sept antimicrobiens en 2017,
2018 et 2019, les dénominateurs de la pénicilline étaient de 3 267, 3 883, 3 822 et 2 409,
respectivement; les dénominateurs de |'érythromycine étaient de 2 879, 3 418, 3 446 et 2 025,
respectivement; et le dénominateur de la tétracycline en 2020 était de 2 409

Résistance de la céfixime aux antimicrobiens
au Canada, 2016 a 2020

La sensibilité réduite a la céfixime (SRCe, CMI > 0,25 mg/L) a
connu une augmentation significative (p = 0,0054), passant de
0,30 % en 2016 a 2,8 % en 2020, soit presque le double par
rapport a 1,5 % en 2019 (figure 3). La proportion de souches
présentant des CMI plus élevées (> 0,25 mg/L) a également
augmenté de maniére significative au cours de cette période
(p = 0,0054), voir le tableau S4 pour la ventilation complete de
la proportion de CMI. Les souches MR avec SRCe augmentent
également de maniere significative (p < 0,0001) (figure S1).

Résistance de la ceftriaxone aux
antimicrobiens au Canada, 2016 a 2020

La sensibilité réduite a la ceftriaxone (SRCx, CMI > 0,125 mg/L)
a diminué de maniére significative, passant de 1,8 % en 2016

a 0,9 % en 2020 (p = 0,001) (figure 4). La proportion d'isolats
MR avec SRCx a également diminué de maniere significative

(p < 0,0001), passant de 18,2 % en 2016 a 4,6 % en 2020. La
proportion d'isolats MR présentant a la fois un SRCe et un SRCx
a augmenté de maniére significative (p < 0,0001) (figure S1),
passant de 1,2 % en 2016 a 10,0 % en 2020.
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2 Les provinces incluses dans cette figure sont uniquement celles qui ont soumis au Laboratoire
national de microbiologie au moins une culture présentant une sensibilité réduite au céfixime

b Les dénominateurs utilisés pour le calcul des pourcentages sont le nombre de cultures analysées
dans chaque province (données du tableau S1)

Figure 4 : Pourcentage de cultures de Neisseria
gonorrhoeae présentant une sensibilité réduite a la

ceftriaxone, par province, 2016 a 2020
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® Les dénominateurs utilisés pour le calcul des pourcentages sont le nombre de cultures analysées
dans chaque province (tableau S1)

Résistance de I'azithromycine aux
antimicrobiens au Canada, 2016 a 2020

La résistance a I'azithromycine (RAzi) n'a pas changé de maniére
significative entre 2016 et 2020 pour les cultures qui avaient une
CMI > 2 mg/L, comme le montre la figure 5. Pour les cultures qui
présentaient une CMI = 1 mg/L, on observe une augmentation
significative (p = 0,0017) de 11,6 % en 2016 a 15,3 % en 2020
(figure 6).
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Figure 5 : Pourcentage de cultures de Neisseria
gonorrhoeae résistantes a |'azithromycine, par province,
2016 a 2020k
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2 Les provinces incluses dans cette figure sont uniquement celles qui ont soumis au Laboratoire
national de microbiologie au moins une culture résistante a |'azithromycine

b Les dénominateurs utilisés pour le calcul des pourcentages sont le nombre de cultures
analysées dans chaque province (tableau S1). Terre-Neuve-et-Labrador a recu un isolat résistant a
I'azithromycine en 2019

Figure 6 : Tendances du pourcentage de concentrations
minimales inhibitrices de I'azithromycine pour Neisseria
gonorrhoeae au point de rupture de la sensibilité?
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2 Les dénominateurs utilisés pour le calcul des pourcentages sont le nombre de cultures analysées
gazraszghaque province (tableau S1). Cas d'infections gonococciques disséminées au Canada, 2016
Le nombre de cultures MR qui étaient RAzi a augmenté de
maniére significative, passant de 78,3 % en 2016 a 97,0 % en
2020 (p < 0,0001) (figure S1). Entre 2016 et 2020, on observe
une diminution significative du nombre de cultures MR

(p =0,0117), qui passe de 8,9 % a 6,3 % (figure S2). Il n'y a pas
eu de changement significatif dans le nombre de cultures UR
entre 2016 (n = 1) et 2020 (n = 2) (figure S3). Le tableau S5
présente une liste compléte de tous les cas d’'UR découverts au
Canada.

Au Canada, au cours des cing derniéres années, il y a eu une
augmentation significative (< 0,0001) des cas d'infections
gonococciques disséminées, passant de 0,03 % (n = 6/23 708) en
2016 2 0,20 % (n = 71/35 443) en 2020.
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Tendances des séquences types NG-MAST au
Canada, 2016 a 2020

Au total, 1 590 cultures ont été typées avec succés pour
NG-MAST en 2020. La séquence type NG-MAST la plus
fréquemment détectée au Canada était la ST-11461 (n = 128),
suivi de la ST-14994 (n = 73) et de la ST-12302 (n = 73). Comme
le montre la figure 7, ST-12302, ST-11724, ST-19854 et ST-
15246 ont toutes des proportions élevées de cultures qui sont
des RAzi. La ST-16639 a une proportion élevée de cultures
avec soit, SRCe, soit SRCx. Le nombre d'isolats de chaque ST
provenant de chaque province et territoire est présenté dans

la figure S4, tandis que la figure S5 montre les tendances de
certaines ST communes au fil du temps. Il convient de noter la
forte diminution du nombre de ST-12302 et de ST-14994 en 2020
(figure S5).

Figure 7 : Distribution de la caractérisation de la
résistance dans les séquences types NG-MAST de
Neisseria gonorrhoeae, 2020, n = 1 590
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Abréviations : NG-MAST, typage de N. gonorrhoeae par séquence multiantigéne; NGRT,
Neisseria gonorrhoeae résistant a la tetracycline; RAzi, résistance a |'azithromycine; RCip,
résistance a la ciprofloxacine; REry, résistance a |'érythromicine; RPén, résistance a la pénicilline;
RTét, résistance a la tetracycline; SRCe, sensibilité réduite a la cefixime; SRCx, sensibilité réduite a
la ceftriaxone; ST, séquence type

2 Ne comprend pas les neuf isolats qui n'étaient pas typables. Ce graphique représente

915 isolats. Ce graphique représente 915 isolats. Les 674 isolats restants sont dispersés dans

279 séquences types contenant chacun de 1 a 14 isolats

Discussion

Le 11 mars 2020, I'Organisation mondiale de la Santé a déclaré
I'épidémie du coronavirus, le SRAS-CoV-2, pandémie mondiale
(21,22). Cette urgence mondiale a eu un effet en cascade sur
tous les aspects de la santé publique et de la surveillance des
maladies infectieuses. Du point de vue des laboratoires, en
raison de la nouvelle répartition du personnel de laboratoire
en réponse a la pandémie de SRAS-CoV-2, le nombre de tests
de dépistage des ITS a chuté de fagon spectaculaire dans tout
le Canada, et plusieurs régions ont suspendu entiérement
leurs tests de dépistage des ITS a certains moments tout au
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long de 2020 (22,23). Cette nouvelle répartition du travail a
entrainé une diminution de 36 % du nombre total de cultures
de N. gonorrhoeae recueillies dans les laboratoires de santé
publique du Canada entre 2019 et 2020; de 4 859 cultures en
2019 a 3 130 en 2020 (tableau S1). Bien que le nombre de cas
de gonorrhée déclarés au Canada en 2020 n'ait pas encore été
communiqué, de nombreux pays ont présenté des estimations
concernant 1) I'impact sur la surveillance de la résistance de

la gonorrhée aux antimicrobiens, 2) le respect des directives

de traitement recommandées et 3) la sous-déclaration des cas
d'ITS en 2020 en raison du confinement et de la réaffectation
du personnel de laboratoire (24-26). Le plein effet de la
pandémie de SRAS-CoV-2 sur la surveillance de la résistance de
N. gonorrhoeae aux antimicrobiens ne sera pas bien connu avant
plusieurs années (27).

La sensibilité réduite au céfixime était en baisse au Canada

et en Europe depuis le début des années 2010 (28-30). Alors
que les données plus récentes de |'Europe n’ont pas encore

été publiées, le Canada a connu une augmentation rapide et
significative du niveau d'isolats gonococciques avec le SRCe
depuis 2018 (figure 3). Les causes de cette augmentation ne sont
pas claires, bien qu'il y ait eu une augmentation des ST-16639, et
la majorité de ces cultures ont une CMI de céfixime > 0,25 mg/L.
Cette ST a été détectée pour la premiere fois au Canada en
2019 (n = 38) et a augmenté en 2020 (n = 53). Cette tendance
dans les isolats ST-16639 devrait étre suivie de pres a I'avenir afin
d’orienter les actions de santé publique.

Un autre facteur qui pourrait contribuer a cette augmentation
du SRCe est une possible augmentation de |'utilisation de la
thérapie orale, plus précisément I'utilisation de la thérapie
combinée de 800 mg de céfixime plus 1 g d'azithromycine
pendant les différentes périodes de confinement qui ont eu
lieu au Canada en 2020. La céfixime étant un médicament

oral (par opposition a l'injection intramusculaire requise pour

la ceftriaxone), il est plus simple de I'administrer aux patients
pendant les périodes ou les services de santé sont limités et les
rendez-vous de télésanté.

Le niveau national de RAzi au Canada n'a pas différé de
maniére significative entre 2017 et 2020, bien qu'il y ait eu

une certaine variabilité d'une année a l'autre. Une partie de
cette variabilité annuelle est due a la variabilité géographique
du RAzi, certaines régions ayant maintenant mis a jour leurs
protocoles de traitement en réponse a ces données (31). Les
effets de ces recommandations de traitement actualisées sur
les taux de RAzi dans ces régions seront déterminés par une
surveillance continue. Une grande partie de I"'augmentation
des niveaux de RAzi entre 2013 et 2018 a été causée par le ST-
12302, qui est fortement associé a la résistance de faible niveau
a I'azithromycine (11). Depuis 2017, le nombre de cultures ST-
12302 envoyées au LNM n’a cessé de diminuer, ce qui pourrait
étre un facteur dans le plafonnement du RAzi.

Page 634

Alors que le pourcentage de cultures présentant des CMI
d'azithromycine égales ou supérieures au point de rupture de

2 mg/L est resté stable depuis 2017, le nombre de cultures de
N. gonorrhoeae présentant une CMI de 1 mg/L a augmenté

de maniéere significative au cours de cette période (figure 6).

La cause de ce changement n’est pas claire, bien que dans

les données de séquengage du génome entier du LNM,
lorsqu’on examine les polymorphismes mononucléotidiques qui
sont associés a RAzi, de nombreuses souches contiennent le
promoteur du virus de la mosaique mtrR, qui est associé a une
sensibilité réduite a |'azithromycine chez N. gonorrhoeae (32).
Bien gu'il y ait potentiellement un changement continu de la CMI
de I'azithromycine au Canada, en raison de la proéminence du
promoteur mosaique mtrR, d'autres pays, plus particulierement
I'Australie, ont fixé leur point de rupture pour I'azithromycine a
1 mg/L, qui est également la valeur seuil épidémiologique de
I'European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing
(33,34). Bien que le Canada n’ait pas connu une augmentation
des échecs de traitement signalés pour la gonorrhée, en raison
de la bithérapie qui est la méthode de traitement recommandée,
cette augmentation du CMI de 1 mg/L pour |'azithromycine est
préoccupante et doit étre surveillée.

Depuis 2016, on constate une augmentation du nombre de cas
d’infections gonococciques disséminées a |'échelle nationale.
Bien que cette augmentation soit inégale au Canada, il convient
de mettre davantage |'accent sur la détection, |'investigation

et la culture de ces cas. Ce qui différencie une infection

a N. gonorrhoeae non compliquée d'une infection qui se
transforme en infection gonococcique disséminée n'est toujours
pas clair, bien qu'il existe des preuves que cela soit lié a certains
facteurs de virulence de N. gonorrhoeae, en particulier les
structures de la protéine porB de type « A », en raison de son
role dans l'interaction du systéme du complément (35). Ainsi,

N. gonorrhoeae peut se propager a des sites stériles dans tout le
corps, ce qui peut entrainer une morbidité bien plus importante.
Les provinces et territoires du Canada devraient envisager de
surveiller et de suivre de plus prés ces cas graves.

Limites

Une limite importante a prendre en compte lors de
I'interprétation des données présentées dans cet article est que
la soumission d'isolats est volontaire et n’est pas standardisée

a I"échelle du pays; par conséquent, I'interprétation globale

des résultats est difficile en raison des limites liées aux isolats
disponibles pour les tests. Il se peut que seul un sous-ensemble
d'isolats de laboratoire de chaque province ait été soumis a des
analyses; par conséquent, cet article ne refléte pas I'incidence ou
les taux réels de résistance aux antimicrobiens au Canada.

En raison de la pandémie de SRAS-CoV-2 et de la réaffectation
des ressources de laboratoire qui a suivi, le nombre de cultures
de N. gonorrhoeae cultivées au Canada et soumises au LNM

a diminué. Il se peut que certaines tendances aient été sur

ou sous-déclarées en raison des différences de capacités de

RMTC e novembre/décembre 2022 ¢ volume 48 numéro 11/12



surveillance dans chaque province et territoire tout au long de la
pandémie.

Conclusion

Bien que le nombre d'isolats recueillis ait diminué en 2020

par rapport aux années précédentes, la résistance de

N. gonorrhoeae aux antimicrobiens demeure un important
probléme de santé publique. Au cours des cinq dernieres
années, on a constaté une augmentation significative de la
proportion de cultures présentant une sensibilité réduite au
céfixime, une augmentation significative du nombre de cas
d’infections gonococciques disséminées dans tout le pays et

un changement dans la ST NG-MAST la plus répandue. Aucun
changement significatif n'a été observé chez les antimicrobiens.
La surveillance continue de la résistance de N. gonorrhoeae
aux antimicrobiens au Canada est impérative pour suivre ces
tendances, ainsi que pour détecter les éclosions clonales, pour
déterminer les types nouveaux ou émergents de résistance

aux antimicrobiens et pour contribuer a garantir que les lignes
directrices nationales en matiére de traitement continueront

de recommander des régimes de traitement efficaces.
L'amélioration de la surveillance pour I'intégration de données
épidémiologiques et de laboratoire liées entre elles permettrait
de remédier aux limites de représentativité et d'interprétation
des données dans le systéeme actuel de surveillance passive.

La surveillance renforcée de la gonorrhée résistante aux
antimicrobiens a été lancée en 2014 et a été mise en ceuvre pour
combler cette lacune.
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