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l. Introduction

L’infection urinaire (IU) est ’'une des infections les plus retrouvées en ville. Une femme sur
deux en présentera au moins une fois dans sa vie. Les femmes sont plus fréquemment
touchées que les hommes pour des raisons anatomiques.

Les valeurs épidémiologiques changent chaque année a cause de la recrudescence des

résistances aux antibiotiques

Une IU peut toucher les différents organes des voies urinaires, c’est-a-dire la vessie, les
reins, [’urétre et la prostate chez ’homme. C’est pourquoi, avec ce travail de thése, je vais
expliquer I’anatomie de 1’appareil urinaire pour comprendre comment un micro-organisme
arrive a s’installer dans nos voies urinaires, puis comment il se développe au sein de notre

Corps.

En France, de nombreux antibiotiques sont utilisés pour traiter les IU, cependant des
résistances commencent a se mettre en place ce qui a pour conséquence de rendre inefficace
le médicament. Des alternatives aux antibiotiques peuvent étre délivrées dans certains cas,
mais dans quelle limite ?

Mais il existe aussi de nombreuses résistances aux antibiotiques dans le milieu hospitalier.
C’est pourquoi dans certains cas le traitement donné sera différent de celui qui aurait été

prescrit en ambulatoire.

Le traitement chez ’homme et la femme est différent du fait d’une diffusion dans les voies
urinaires différentes pour 1’un et I’autre selon les antibiotiques. C’est pour cette raison que j’ai
développé une partie pour la prise en charge de I’infection urinaire chez I’homme et chez la

femme de maniére distincte.

En pharmacie d’officine, le pharmacien joue un réle majeur dans la prise en charge des
infections des voies urinaires. Grace a son savoir, il peut orienter ou non un patient présentant

des symptomes vers un médecin quand cela lui semble étre une situation « d’urgence ».



Il. Epidémiologie

L’infection urinaire fait partie des infections les plus fréquemment retrouvées en
ambulatoire. Dans la majorité des cas, les femmes sont plus touchées que les hommes. Ce

sont donc des infections tres fréquentes avec une gravité et une symptomatologie variable.

1. Données épidémiologiques sur les infections urinaires communautaires

en France

En 2016, en France, la fréquence des infections urinaires est estimée a 2 millions de cas par
année, et plus de 150 millions dans le monde.

La fréquence d’apparition d’une IU est variable selon que la personne soit, un homme ou une
femme. En effet, sur la totalité des cas retrouvés, 70 a 85% sont des infections observées chez
la femme. L’4ge joue aussi un rdle dans la fréquence des infections, les jeunes femmes et les
personnes agées sont les tranches d’age majoritaires pouvant contracter une infection urinaire.
Les données épidémiologiques proviennent des laboratoires de ville. Et de ce fait, les
infections urinaires aigués simples sont sous représentées car elles ne nécessitent pas
obligatoirement d’un examen cytobactériologique des urines (ECBU).

Les bactéries responsables de 1’infection sont majoritairement des bacilles 8 Gram négatif,
avec une grande partie d’Escherichia coli 75 a 95%, Proteus mirabilis et Klebsiella
pneumoniae représente 10 a 25% des agents responsables de ’infection urinaire. Chez les
jeunes femmes agées entre 15 et 30 ans, une bactérie sort du lot, Staphyloccocus

saprophyticus, isolée dans 10% des cas de cystite.

Selon une enquéte réalisée par ONERBA (Observatoire national de I'épidémiologie de la
résistance bactérienne aux antibiotiques) en 2012, parmi 16 328 isolats du micro-organisme
de E.coli des urines, 4,7% de ces souches ont montré une résistance aux céphalosporines de
3éme génération, ainsi que 3,8% des souches sont des bétalactamase a spectre élargi qui sont
des bactéries présentant de fort taux de résistance aux antibiotiques Et 0,9% sont productrices

de carbapénémases qui sont aussi des bactéries avec un taux de résistance plus élevé(1).
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Figure 1 : représentation de la sensibilité aux béta-lactamines des souches communautaires d'E. coli dans les urines (1)

Une autre enquéte réalisée en 2013, I’enquéte Medqual, a mis en évidence 1’évolution des
sensibilités entre 2008 et 2013 de E.coli, isolés a partir d’urines, avec les antibiotiques
habituellement utilisés pour le traitement des infections urinaires.

Globalement, la sensibilit¢ des antibiotiques a fortement diminué¢ entre 2008 et 2013.
Exemple le plus flagrant avec I’amoxicilline. En 2008, E.coli était sensible dans 57,6% des
cas a I’amoxicilline, alors qu’en 2013, 50,7% seulement était sensible. Cette observation peut
se faire avec I’aide du tableau 1 ci-dessous.

Cependant il existe une légere augmentation de la sensibilité avec la nitrofurantoine qui est
passée de 96,6% de sensibilité a 98,6%, qui est visible dans le tableau 1 suivant.

En résumé, il y a une mise en évidence d’une diminution de la sensibilit¢ et donc une

augmentation de la résistance aux C3G (1).

Tableau 1: sensibilité aux lactamines des souches communautaires d'E.coli dans les urines (1)

Molécules 2008 2013
Amoxicilline 57,6 50,7
Amoxicilline + acide clavulanique 72,5 66,4
Céphalosporines de 3 © génération 97,8 96,1
Acide nalidixique 85.1 82,2
Ciprofloxacine 91,3 89,5
Cotrimoxazole 82,2 79
Nitrofurantoine 96,6 98,6



2. Données épidémiologiques sur les infections urinaires nosocomiales en

France

Une enquéte nationale de prévalence réalisée en 2012, a estimé a 1,6% la prévalence des
infections urinaires dites nosocomiales c’est-a-dire celles retrouvées a 1’hopital.

Le fait de porter une sonde urinaire est un facteur majeur de présenter une IU. 8,1% des
patients sondés présentent une infection des voies urinaires.

Parmi les infections nosocomiales pouvant étre retrouvées, I’infection urinaire se trouve en
1¢ position. Dans 89,8% des cas, I’infection est documentée, avec E.coli comme micro-

organisme le plus fréquent, confirmé par la figure 2 ci-dessous.
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Figure 2 : représentation des micro-organismes responsables d'infections urinaires nosocomiales (1)

En France, une forte montée de souche bétalactamase a spectre ¢largi (BLSE) a été observée
avec plus de 10% de souches qui sont résistantes aux carbapénémes, car ces bactéries
produisent des enzymes, des carbapénémases, provoquant une résistance de la bactérie a

I’antibiotique (1) (2).

3. Conclusion

Ces chiffres, sont assez préoccupants. En effet le taux de résistance augmente chaque année,
que ce soit dans les infections communautaires ou nosocomiales. Dans un futur proche, la
résistance aux antibiotiques sera une problématique majeure dans la prise en charge

d’infection communautaire et nosocomiale (2).



Ill. Physiologie et physiopathologie infectieuse de I'appareil urinaire

1. Structure de I'appareil urinaire

L’appareil urinaire, chez I’homme et la femme est semblable, la seule différence se fera sur la
longueur de certaines parties mais la fagon d’agir dans le corps sera identique.
Les voies urinaires se divisent en deux parties : une supérieure qui contient les reins et les

ureteéres, et une inférieure avec la vessie et I'uretre. (cf : figure 3)

FEMME HOMME

€% - €9

Uretére

Vessie
Prostate —
Urétre

Figure 3 : vue d'ensemble de l'appareil urinaire féminin (a gauche) et masculin (a droite) (3
S . S

1.1. Lesreins: anatomie et fonctions

1.1.1. Anatomie

L’Homme, en général, est pourvu d’une paire de reins. Chaque rein se retrouve 1’un du coté
droit et ’autre du coté gauche de la colonne vertébrale, au niveau rétro-péritonéale, sur la
paroi postérieure abdominale.

Anatomiquement parlant, le rein droit se situe plus bas que le gauche, en raison du foie qui
appuie sur ce premier.

Plus précisément, les reins mesurent 12 centimetres de longueur, pour 6 centimétres de
largeur et 3 centimetres d’épaisseur. Leur forme est similaire a celle d’un haricot. La direction
anatomique des reins est particulicre, en effet leur positionnement est oblique comme on peut

le remarquer sur la figure 3.



Coupe transversale du rein

glande surrénale

. zone médullaire
couche de graisse

artére rénale

veine rénale bassinet
L sinus rénal
uretere zone corticale
fascia de Gerota capsule rénale

© Société canadienne du cancer

Figure 4 : coupe longitudinale d'un rein humain (4)

Le rein va produire I’urine qui va gagner les uretéres pour arriver dans la vessie.

Chaque rein est entouré d’une capsule fibreuse qui adhére au parenchyme rénal.
Ce dernier, se divise en deux parties (voir figure 4) :
- Zone médullaire interne ;

- Zone corticale.

Zone médullaire

La zone médullaire contient les pyramides de Malpighi. Les pyramides de Malpighi sont les
formes triangulaires, la base de la pyramide s’appuie sur le cortex, tandis que le sommet entre
dans la médullaire profonde.

Au niveau de ce sommet se trouve des papilles, percées d’une quinzaine d’orifices pour

mener au calice, qui le canal collecteur d’urine.

Zone corticale

La partie corticale est reconnue visuellement grace au fait qu’elle soit d’un aspect lisse avec
une couleur jaunatre. Cette zone se situe entre les pyramides de Malpighi, elle forme les
colonnes rénales et porte le nom de colonne de Bertin. Chaque lobe rénal est défini par sa

pyramide de Malpighi et sa zone corticale correspondante.



Les voies excreétrices

Le rein va excréeter des ¢éléments, les voies excrétrices sont constituées des calices rénaux, du

pelvis rénal, et des uretéres.

1. Les calices rénaux : on retrouve les mineurs et les majeurs. Le mineur regoit 1’urine
diffusée par les papilles rénales. Ces calices mineurs sont au nombre de 12 a 18 se
faisant sur deux rangées, une postérieure et une antérieure et vont converger dans les
calices majeurs.

Ces derniers récoltent 1’urine. Et sont au nombre de trois (I’inférieur, le moyen et le

supérieur) et se dirigent dans le pelvis rénal.

2. Le pelvis rénal, aussi connu sous le nom de bassinet se trouve dans le sinus rénal a son
point d’origine, et passe par le hile rénal puis arrive a 1’uretere.
3. Les ureteres sont au nombre de deux. Ce sont des conduits de muscles qui permettent

le passage de I’urine du pelvis rénal jusqu’a la vessie (3).

1.1.2. Fonctions
Le réle des reins est de maintenir une fonctionnalité normale du corps.
Ils vont permettre de jouer un role dans divers processus de régulation du corps, comme la
filtration, la réabsorption et la sécrétion, mais aussi :
- 1° fonction : maintien de I’homéostasie ;
- 2¢me fonction : élaboration de 1’urine ;
- 3°me fonction : élimination des déchets ;

- 4°m fonction : role endocrinien.(3)

1.1.3. Lavessie

La vessie est le réservoir dont se sert I’urine avant une miction. Sa contenance moyenne
d’urine est variable mais peut aller jusqu’a 500 millilitres. C’est un organe creux et
musculaire et a la forme d’une pyramide.

La vessie se divise en deux parties, une partie fixe et une partie mobile.

La partie fixe est appelée le trigone, elle rattache la vessie a la prostate (pour I’homme) et a la

partie inférieure du vagin (chez la femme).



La partie mobile, qui elle est nommée la calotte, est en réalité la partie qui va se déformer
lorsque la vessie se remplit et qui provoque un soulévement du péritoine.

La paroi de la vessie est treés €paisse elle est constituée de trois tuniques : d’'une muqueuse
urothéliale, de deux couches de muscles lisses (une couche longitudinale et une couche
circulaire) nommées le détrusor, et d’une séreuse péritonéale qui recouvre la face supérieure

de la vessie(4)(5).

1.2. L'uretre

L’uretre masculin : il s’agit d’un conduit urinaire mais aussi génital chez ’homme. En effet
celui-ci a la fonction d’éliminer ’'urine mais aussi le sperme. L’urétre de I’homme mesure en
moyenne une douzaine de centimetres. L uretre fait suite a la vessie pour amener 1’urine vers
le milieu externe.

L’urétre féminin : a la différence de celui de I’homme, 'urétre de la femme 1’urétre est un
conduit strictement urinaire. Il se situe sur la face antérieure du vagin. L’urétre de la femme
est beaucoup plus petit que celui de I’homme et mesure en moyenne 3 cm. Son orifice, d’ou

I’urine sort est le méat urétral. Ce méat urétral se situe a 2 cm en arriere du clitoris (4).

1.3. Laprostate

La prostate est un organe strictement masculin. Il s’agit d’une glande qui permet la fabrication
du liquide séminal. Anatomiquement, elle se situe en dessous de la vessie et est traversée par
les canaux ¢jaculateurs et I’urétre, facile a voir sur la figure 5.

Physiquement, la prostate ressemble a une petite chataigne, elle a une base supérieure et un

apex inférieur, et pese en moyenne 20 grammes.
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Figure 5 : vue de profil de l'appareil urinaire de I'homme (7)

La prostate est en relation :

- En avant avec le plexus veineux préprostatique, 1’espace rétropubien et le sphincter
stri¢ de 1'uretre. La présence de ligament puboprastatique permet un lien avec le
pubis ;

- En arriére avec le cap anal et le fascia vésicorectal.

On retrouve deux artéres qui vascularisent la prostate : 1’artére vésicoprostatique et 1’artére

pudendale interne (3)(4).
2. Etiologie
2.1. Généralités sur les bactéries

2.1.1. Les bactéries dans notre organisme

Les bactéries font partie du monde vivant. Ce sont des micro-organismes, tout comme les
virus.

Les bactéries se retrouvent en trés grand nombre sur Terre. Généralement, lorsque I’on entend
parler de bactéries, 1’idée associée se fait directement avec une notion de pathogénicité, de
maladie, alors que ¢a n’est pas le cas. Le corps est constitué de milliard de bactéries formant

le microbiote de ’Homme. Ce dernier est aussi appelé la flore commensale. 11 s’agit donc de



bactéries, au nombre de plusieurs milliards et qui vivent dans notre corps pour nous permettre
d’avoir un équilibre de notre organisme. Il existe différentes flores ou les bactéries sont
retrouvées, il y a la flore digestive, la flore vaginale, la flore cutanée... un déséquilibre de ces
flores et le corps est déstabilisé. Exemple avec les antibiotiques qui provoquent des diarrhées,
dans ces cas les bactéries de notre microbiote sont « tuées » par le médicament, ce qui a pour
une des conséquences de provoquer une diarrhée au patient. C’est pour cela qu’il est
souhaitable de proposer a notre patient un traitement probiotique en plus de son traitement
antibiotique pour éviter ces effets indésirables afin d’éviter d’¢liminer les bonnes bactéries

utiles a notre organisme et garder une flore équilibrée pendant son antibiothérapie.

2.1.2. Anatomie bactérienne

Une bactérie est un micro-organisme, qui mesure entre 1 et 10 micrometres.

Il s’agit de procaryotes, c’est-a-dire qu’elles ne possedent pas de noyau, et sont unicellulaires.
Leurs morphologies sont variables. Une bactérie pése en moyenne 107'?g. La majorité des
bactéries est constituée d’eau. Elle est constituée de protéines, de lipides, de peptidoglycane,
et de ribosomes. La structure de la bactérie est représentée dans la figure 6.
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Figure 6 : structure d 'une bactérie (8)
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Enveloppe bactérienne

La paroi de la bactérie, est une enveloppe, permettant la sécurité de celle-ci. Cette paroi
bactérienne est rigide, et est responsable de la forme de la cellule. Mais elle est aussi
responsable de la nutrition de la bactérie, en effet, grace a cette paroi bactérienne il y a une
entrée des nutriments et une sortie des déchets.

Pour ce qui est du role de protection, c’est a ce niveau que plusieurs antibiotiques vont agir,
mais ce mécanisme différe selon que la bactérie soit a Gram positif ou négatif. En effet, chez
les bactéries a Gram positif, celles-ci seront dotées d’une paroi épaisse, de 20 nanometres
jusqu’a 80 nm, tres riche en peptidoglycanes.

Tandis que chez les bactéries a Gram négatif, la paroi est peu épaisse et ne possede qu’une
fine couche de peptidoglycanes, de 2,5 nm, mais en plus de cette paroi, il y a une membrane
externe constitué¢ de phopsholipides, de lipopolysaccharide, et de protéines qui jouent un role
dans le transport des nutriments mais aussi d’autres substances comme les antibiotiques a
travers la paroi. Le peptidoglycane se trouve dans I’espace périplasmique. Dans cet espace se
trouve des protéines liant les pénicillines (les PLP), et des bétalactamases.

Les PLP sont des enzymes qui assurent la synthése du peptidoglycane, et les bétalactamases

sont des enzymes qui elles vont dégrader les bétalactamines.

Morphologie des bactéries

Comme dit précédemment, la morphologie de la bactérie est variable, et il se trouve qu’il
existe diverses morphologies bactériennes. Celles-ci sont représentées dans la figure 7 elle
nous permet d’observer la diversité des formes bactériennes qui existent.

Elles se distinguent par leur morphologie.
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Figure 7 : les différentes morphologies des bactéries (9)

La différenciation se fait selon la morphologie mais aussi selon la coloration de Gram.

La membrane cytoplasmique

Il s’agit de la membrane qui se trouve entre le cytoplasme est les structures externes de la
cellule. Cette membrane est formée d’une double couche de phospholipides dont les poles

hydrophobes sont en face a face, et est associ¢e (la membrane) a des protéines.

Elle posséde différentes fonctions. La premiere fonction est une fonction de perméabilité
sélective et de transport de substances soluble pour se diriger a I’intérieur de la bactérie. La
deuxiéme est une fonction respiratoire, avec un transport des ¢lectrons et des
phosphorylations oxydatives chez les bactéries dites aérobies. Lorsque la bactérie est pourvue
d’un flagelle, celui-ci est fixé a la membrane cytoplasmique. Et c’est ce flagelle qui permet a

la bactérie d’étre en mouvement (6).

Contenu bactérien

e [Le cytoplasme : est fait d’ARN., avec environ 15 000 ribosomes qui sont constitués
de protéines et d’ARN ;

e [’appareil nucléaire : le chromosome de la cellule est situé¢ dans cet appareil, aussi
appelé nucléiode. Ce chromosome est le support ou se trouve I’information
génétique, il est fait d’ADN a 60%, d’ARN a 30%, les 10% restant sont des

protéines ;
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Les plasmides : les plasmides sont de ’ADN en double brin, qui arrive a se
répliquer sans avoir besoin du chromosome. Ils vont s’intégrer a ce chromosome et
vont étre transmissibles. Mais ils peuvent étre aussi ¢liminés de maniére spontanée
hors de la cellule hote ;

Les transposons : ce sont des fragments d’ADN qui ne peuvent pas se répliquer. Ces
fragments se déplacent dans le génome de la bactérie ;

Les ribosomes : formés d’ARN et de protéines. Certains antibiotiques jouent un role
dans I’inhibition de la synthese de ces protéines ;

Les flagelles : ils mesurent entre 5 et 6 um de long et sont de nature protéique dont
la protéine majeure est la flagelline. Ces flagelles ont 2 rdles, le premier qui est le
fait de rendre la bactérie mobile, et lui permettre de se déplacer, et le deuxiéme role
est un rdle antigénique que l’on utilise dans la différenciation des différentes

especes bactériennes (6).

2.1.3. Classification des bactéries

Les bactéries sont classées en différentes catégories. Il existe une classification, de Linné qui

permet de faire la différence des bactéries selon divers critéres : leur regne, leur

embranchement, leur famille, leur genre et leur espece. Pour ce qui est de leur nom, le premier

mot qui correspond au genre de la bactérie, devra avoir une majuscule et sera écrit en italique

(exemple : Escherichia), le second mot sera aussi €crit en italique, mais tout en minuscule

donnera le nom de 1’espéce (exemple coli).

La coloration de Gram

La coloration de Gram est I’une des techniques les plus utilisées pour classifier les bactéries.

La classification se divise en 2 groupes : les bactéries a Gram positif et celle a8 Gram négatif.

Cette méthode a ét¢ mise en place par un médecin danois, le docteur Gram a la fin du

XIXeme siecle. Le principe est simple, il faut étaler sur une lame de verre les bactéries. Pour

fixer ces bactéries a la lame, il suffit d’ajouter de ’alcool et de faire sécher la lame a chaud.

Apres fixation des micro-organismes, la lame est trempée plusieurs secondes dans une

solution de violet de gentiane. Puis de nouveau séchée, la lame repasse a I’alcool. Cette étape

est importante, car lors de celle-ci, les bactéries a Gram positif vont résister a la décoloration

avec 1’alcool, alors que les bactéries a Gram négatif vont étre décolorées par 1’alcool. S’ ensuit
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une contre coloration avec un colorant rouge. Avec la contre coloration, les bactéries seront
distinguées, avec une couleur violette pour les bactéries a Gram positif et une couleur rouge
clair pour les bactéries a Gram négatif, qui ont, elles, accepté la contre coloration.

La différence de couleur est due a une différence dans la composition chimique de la paroi
bactérienne. En effet, la coloration doit normalement se fixer sur le cytoplasme de la cellule
mais la paroi de la bactérie va jouer un role de barriere pour empécher cet acces au
cytoplasme. Pour ce qui est des bactéries a Gram négatif, elles ont une incapacité a interdire
cet acces, car leur paroi est riche en lipides, lipides qui sont facilement dissous avec 1’alcool.
Celui-ci va passer a travers la membrane de la cellule, ayant pour conséquence de dissoudre le
complexe coloré au préalable donnant une cellule au final incolore. Le but final est de savoir
quel type de bactérie est en cause dans une infection, pour savoir quel antibiotique mettre en
place, car certains antibiotiques n’agissent que sur des bactéries a Gram négatif, et

inversement (7).

2.2. Les bactéries responsables d’infection urinaire

Lors d’une infection urinaire, 4 bactéries se démarquent lors des analyses urinaires.

Avec premierement Escherichia coli, qui est retrouvé dans la majorité des cas de cystite
simple (90%). Proteus mirabilis fait partie des entérobactéries autre que E.coli responsable
d’infection, mais beaucoup moins de cas sont retrouvés. Staphylococcus saprophyticus est
une 3°™ bactérie qui est retrouvé dans les IU, plus souvent apergu chez la femme jeune.
Klebsiella pneumoniae est la quatrieme bactérie la plus fréquemment rencontrée dans les

infections des voies urinaires (8).

2.2.1. Escherichia coli

Escherichia coli est une bactérie qui se développe dans le tube digestif de ’Homme mais
aussi des animaux a sang chaud. Il s’agit d’un bacille 4 Gram négatif faisant partie de la flore
intestinale. Cependant, certaines infections sont dues a E.coli et donc cette bactérie peut étre
« dangereuse » lorsqu’elle sort de I’intestin. Elle peut provoquer des maladies intestinales et
extra-intestinales, elle est aussi responsable de cystite. En effet, lorsque cette bactérie se
retrouve a I’extérieur du systéme intestinal, elle peut provoquer diverses pathologies comme

une pneumonie, une péritonite mais aussi une infection urinaire.
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Structure de la bactérie : comme dit précédemment, il s’agit d’une bactérie a Gram négatif,
ces bactéries ont pour caractéristique une enveloppe cellulaire avec une membrane cellulaire
cytoplasmique interne, et une paroi cellulaire de peptidoglycane, suivie d’une membrane
externe. Cette derniere présente une bicouche formée de lipide, de protéines et le
lipopolysaccharide. Cette bactérie est équipée d’un flagelle, et est anaérobie facultatif.
L’infection urinaire est I’infection extra-intestinale de E.coli la plus fréquente. Ces
infections sont dues au fait que les bactéries remontent le long de 1’urétre pour atteindre la
vessie.

Pour ce qui est des résistances, E.coli ne fait pas exception a la reégle. Elle est productrice de
3-lactamase a spectre €tendu, causant une résistance a certains antibiotiques faisant partie des
bétalactamines comme les céphalosporines. En revanche, il existe certaines souches d’E.coli
qui produisent des carbapénémases, responsables de résistances aux carbapénemes (comme

I’imipéneme) (9).

2.2.2. Klebsiella pneumoniae

Cette bactérie a été décrite pour la premicre fois par Carl Friedlander. Il I’a analysée comme
¢tant un bacille encapsulé. Elle a ¢été isolée a partir de poumons d’un homme mort d’une
pneumonie.

Il s’agit d’une entérobactérie encapsulée, a Gram négatif. Elle est connue pour étre une
bactérie colonisant les surfaces muqueuses, le tractus gastro-intestinal.

Ce micro-organisme présente un taux élevé de résistance aux antibiotiques. En effet, elle
produit une B-lactamase qui engendre I’hydrolyse du cycle B-lactame dans les antibiotiques.
Les bactéries BLSE ont hydrolysé les oxyimino-céphalosporines, ce qui a pour conséquence

de rendre inefficaces les céphalosporines de 3°™ génération (C3G) (10).

2.2.3. Staphyloccocus saprophyticus

C’est une bactérie Gram positif, qui cause fréquemment des infections urinaires non
compliquées. Plus souvent trouvée chez la jeune femme ayant une activité sexuelle. Mais elle
est aussi responsable de complications telles que la pyélonéphrite aigu€, la prostatite....
Comme son nom I’indique, le Staphylococcus est un coccus, en forme de coque.

Elle fait partie de la flore humaine, qui colonise le périnée, ’urctre, mais aussi le tractus
gastro-intestinal. 40% des femmes présentant une infection urinaire, ont comme agent

responsable Staphylococcus saprophyticus.
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Pour analyser ce micro-organisme, il est nécessaire de réaliser une analyse d’urine. Le résultat
est considéré comme positif lorsqu’il est de plus de 100 000 unités formant colonie (UFC) par
millilitre, dont la spécificité et la sensibilité est supérieure a 90%. Pour ce qui est des
résistances, il est en général résistant aux antibiotiques prescrits lors d’infection urinaire

induite par E.coli, comme la ceftriaxone, la ciprofloxacine ... (11).

2.2.4. Proteus mirabilis

Proteus mirabilis est une entérobactérie anaérobie facultative a Gram négatif en forme de
batonnet. Elle posséde une motilité grace a la présence d’un flagelle, et a la propriété de
pouvoir s’allonger et de secréter un polysaccharide lorsqu’elle est en contact avec une surface
solide.

Les flagelles de P. mirabilis sont ce qui permet sa motilité ; ce qui lui permet de soutenir la
colonisation, mais il a également été associé a sa capacité a former des biofilms et il est
soupconné de contribuer a la résistance aux défenses de 1'hdte et a certains antibiotiques.

En temps normal, P.mirabilis se trouve dans les sols et les eaux, mais aussi dans la flore
intestinale de ’Homme. Dans les infections urinaires, ce micro-organisme est responsable de
1 a 2% des cas chez les femmes en bonne santé, pour les infections nosocomiales elle
représente 5% des infections et dans le cas d’infections urinaires compliquées elles sont
responsables de 20 a 45% des cas.

I1 existe certains facteurs, dont P.mirabilis qui est retrouvée comme micro-organisme dans les
infections urinaires, comme I’activité sexuelle (homme et femme), les rapports sexuels anaux
non protégeés chez I’homme, un pénis qui n’a pas €été circoncis, mais aussi un patient avec un
deficit immunitaire (12).

I est a noter que dans le cas ou les infections urinaires surviennent a cause de ces facteurs, la

bactérie retrouvée n’est pas obligatoirement P.mirabilis.

3. Infections urinaires basses : cystite

3.1. Cystite simple

La cystite simple est une infection urinaire, que I’on retrouve chez les patients sans risque de
complication. Parmi les bactéries retrouvées dans la survenue d’une infection urinaire,

Escherichia coli est celle retrouvée dans la majorité des cas (75 a 90%).
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3.1.1. Physiopathologie

Les IU ont un mécanisme dit ascendant, c’est-a-dire qu’elles sont provoquées a partir de la
flore urétrale, remontant jusqu’a la vessie. Dans certains cas, I’IU peut remonter jusqu’au
rein, il s’agira alors de pyélonéphrite, ou aussi jusqu’a la prostate chez ’homme. La flore
urétrale est diversifiée. En effet, dans celle-ci se trouve des bactéries de la flore digestive
(avec des entérobactéries, des streptocoques anaérobies), de la flore génitale (chez la femme
avec des lactobacilles), de la flore cutanée (staphylocoques a coagulase négative).

L’arbre urinaire est donc normalement un milieu stérile excepté au niveau de I’urétre.
Physiologiquement, ’homme présente de nombreux moyens de protection pour éviter une
colonisation bactérienne au niveau urétral. Son urcétre va empécher ’inoculation intra-
vésicale. Du fait de la longueur de I'urétre, ’homme est mieux protégé que la femme des
infections urinaires. En cas de franchissement du milieu extérieur vers 1’urétre, les caractéres
physico-chimique de 1’urine normale (c’est-a-dire son pH, son osmolarité, et sa teneur en
acides organiques) rendent compliqué la progression de micro-organismes pour coloniser
I’uretre.

Cependant, si les micro-organismes passent, et qu’ils arrivent a se reproduire, alors la miction
suivante pourra €liminer 99,9% de population bactérienne.

Mais a la fin de cette miction, il reste au niveau en surface de la vessie un film d’urine
pouvant contenir quelques micro-organismes.

Apres tous ces mécanismes de défenses de notre organisme pour éviter I’apparition d’une IU,
il arrive malgré tout qu’elles se manifestent. Ceci peut €tre di a une carence de 1’hote (un
patient immunodéprimé par exemple), ou encore une bactérie uropathogéne se développe

dans la flore urétrale(13).

Dans le cas d’une carence de I’hdte, on parlera d’IU compliquée. Elle est facilitée par une
anomalie de I’arbre urinaire chez certaines personnes, comme en cas de stase urinaire
retrouvée lors de lithiases urinaires, d’un adénome de la prostate ou encore d’une tumeur. Une
modification urodynamique est aussi responsable d’infection urinaire compliquée, ce qui est
le cas des femmes enceintes.

Dans le cas d’une bactérie uropathogéne (bactérie qui colonise les voies urinaires et qui sont
pathogene) qui colonise la flore urétrale, il faut parler d’une IU simple dite aussi non
compliquée. L’infection se fait chez une personne saine, avec un appareil urinaire sain et un

terrain sain. La plupart de ces infections sont dues a diverses bactéries comme : Escherichia
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coli, et Staphyloccocus saprophyticus. Cette derniere est 'une des espéces les plus
uropathogenes (13).
La plupart du temps, les femmes atteintes d’IU simples, ou encore une cystite, alors que chez

les hommes on appelle cela une prostatite qui sera vue un peu plus loin.

3.1.2. Symptémes

L’infection urinaire repose sur différents symptomes. Le premier symptome qui fait penser a
une infection urinaire est la briilure mictionnelle, qui est le fait de ressentir une certaine
brilure lorsque la patiente ou le patient urine. En second, se trouve le fait d’avoir une envie
impérieuse d’uriner. En troisiéme point, la pollakiurie, qui est le fait d’uriner un grand

nombre de fois, méme si la miction est peu abondante.

3.1.3. Facteurs favorisants/déclenchant

Divers facteurs peuvent favoriser une infection urinaire, il peut s’agir de facteurs
physiologiques ou pathologiques, que je vais vous citer :

Le fait d’étre une femme va augmenter le risque d’apparition d’IU, car son urétre €tant plus
petit que celui de I’homme, les bactéries atteindront plus rapidement la vessie pour la
coloniser et provoquer une infection.

Chez certaines femmes, les relations sexuelles sont la cause d’IU.

La femme enceinte est aussi une personne a risque car lorsque le feetus est assez gros pour
« toucher » la vessie, celle-ci, lors de la miction, ne se vide pas en totalité et donc occasionne
une cystite car la bactérie aura proliféré dans la vessie a cause de 1’urine stagnante.
L’utilisation de spermicide peut étre la cause d’infection des voies urinaires, en effet celui-ci
en changeant le pH physiologique, privilégie un milieu favorable aux bactéries causant la
contagion de la personne.

Une personne atteinte de dysfonction urinaire, ou aussi une personne présentant une anomalie
du tractus urinaire, présentent souvent des infections des voies urinaires, car de méme que la
femme enceinte, cette premiere va mal vidanger sa vessie et va développer des bactéries dans

les urines qui y stagnent (14).

3.1.4. Diagnostic

Pour s’assurer du diagnostic d’une infection urinaire, la patiente devra réaliser une bandelette

urinaire. En fonction de ces résultats, il y a confirmation ou non d’une IU. Cependant, en cas
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de cystite récidivante, la femme devra réaliser un ECBU pour découvrir quelle bactérie est
responsable de I’infection. Le médecin peut prescrire un antibiotique, mais celui-ci ne devra
étre pris qu’apres la réalisation de I’ECBU pour ne pas fausser le bilan final. En attente des
résultats, la patiente peut se voir prescrire un traitement, si I’infection est trés douloureuse ou

bien attendre encore pour €tre slire que son antibiotique est adapté a la bactérie qu’elle a.

3.2. Cystites a risque de complication

Les cystites a risque de complication sont les infections que 1’on retrouve chez les personnes
les plus a risque, comme les femmes enceintes, les patients avec des problémes rénaux. La
personne agée de plus de 75 ans ou ayant plus de 65 ans mais avec au moins 3 critéres de
Fried. Ces critéres de Fried sont au nombre de cinq :

- Laperte de poids qui est involontaire au cours de I’année ;

- Une vitesse de marche ralenti/lente ;

- Une endurance faible ;

- Une faiblesse et fatigue physique ;

- Une activité physique réduite (15).
Ces personnes agées sont a risque, car lorsqu’on vieilli, les symptomes faisant évoquer a une
infection urinaire ne sont pas détecter chez eux. Il n’y a ni douleur, ni géne ressenti. C’est
pourquoi, le fait d’analyser un changement de comportement dans la vie de tous les jours,

avec les criteres de Fried, vont permettre de détecter une potentielle infection urinaire.

4. Infection urinaires hautes : pyélonéphrites

4.1. Pyélonéphrite aigué simple

Il s’agit d’une infection qui se retrouve au niveau du rein et de son uretere, ¢’est pourquoi on
parle d’infection urinaire haute. L’infection est d’origine bactérienne, elle est donc traitée par
antibiotique. Une pyélonéphrite est dites simple lorsqu’il ne s’agit pas d’une femme enceinte,
que la personne n’est pas immunodéprimeée, sans insuffisance rénale chronique sévére, et sans
probléme fonctionnel de I’appareil urinaire. De méme que la cystite, on retrouve dans la

majorité des cas des infections engendrées par E.coli.
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4.1.1. Symptémes

On peut différencier une cystite d’une pyélonéphrite grace aux symptomes présents. En effet,
a ’inverse d’une cystite, la pyélonéphrite provoque une fievre, avec des frissons. La personne
ressent des douleurs au niveau des lombaires mais seulement d’un coté. Parfois, la
pyélonéphrite est associée a des troubles digestifs avec des nausées, des vomissements mais

aussi de la diarrhée.

4.1.2. Physiopathologie

Dans la majorité des cas, une pyélonéphrite est causée par une bactérie. Elle se localise au
niveau du rein mais a son origine dans les voies urinaires basses (vessie, uretre). L’ infection
se propage jusqu’a l'uretére par des reflux intermittent, provoqué par une inflammation
vésicale ou par la progression de la bactérie par adhérence a la muqueuse le long de 1'uretére
jusqu’au rein (16).

Une pyé¢lonéphrite qui traine et donc qui n’est pas soigné, peut aboutir a une septicémie

pouvant entrainer la mort du patient.

4.1.3. Facteurs déclenchant

Les pyélonéphrites peut €tre déclencher a la suite d’une infection urinaire simple, non traité,

qui serait remont¢ jusqu’aux reins.

4.2. Pyélonéphrites a risque de complication

Une pyélonéphrite a risque de complication se retrouve chez les personnes ayant des
pathologies a risque comme le cancer, le virus de I’'immunodéficience humaine (VIH), une
greffe rénale, également chez les patients ayant une maladie rénale chronique. Les femmes
enceintes, les personnes agées, ou encore les hommes présentant une prostatite sont tous a

risque de complication (17).

5. Infections urinaires masculines

5.1. Généralités

Chez un homme, le terme d’infection urinaire est plus utilisé que le terme de prostatite. En
effet, chez ’homme, il existe un risque d’atteinte prostatique, le plus souvent dii a un

reflux d’urine potentiellement infectée au niveau des canaux prostatiques, venant de
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uretre. Ces infections peuvent aller de I’infection pauci-syptomatique (peu de symptomes,
pas de ficvre), a un choc septique. En cas de signes cliniques dominants, le diagnostic sera
dirigé vers une PNA. Comme vu précédemment, I’homme présente un uretre plus long que
celui de la femme, faisant de lui une personne ayant un risque moins ¢levé que la femme, de
contracter une IU. Les infections urinaires masculines peuvent étre liées a une hypertrophie
bénigne de la prostate ou alors il peut aussi s’agir d’une inflammation de la prostate
appelée une prostatite.

Il existe différents types de prostatites avec des caractéristiques différentes dont deux sortes
qui sont liées a des infections urinaires. La catégorie 1 est une prostatite bactérienne aigué
caractérisée par des symptomes aigiis d’infection urinaire (IU). La 2°™ catégorie correspond
aux prostatites bactériennes chroniques qui sont caractérisées par des infections urinaires qui

sont récidivantes et causées par un méme micro-organisme (18).

5.2. Diagnostic

Le diagnostic se fait différemment selon les symptomes mis en évidence. Si 1’homme
présente juste des troubles fonctionnels urinaires, alors le diagnostic fait par une bandelette
urinaire ne sera pas utile. En effet, en cas de résultat positif avec la bandelette le risque que
I’infection urinaire soit présente est fort (forte valeur prédictive positive), mais en cas de
bandelette négative, le risque d’infection urinaire n’est pas nul. Et donc, la suspicion d’IU
n’est pas écartée (BU avec une faible valeur prédictive négative). C’est a ce moment que le
patient réalisera un examen cytobactériologique des urines (ECBU).

Pour I’homme, la BU est conseillée mais PECBU est obligatoire. Une hémoculture est
réalisée seulement en cas de fievre. En cas d’urgence, c’est-a-dire un risque de rétention
urinaire ou qu’il puisse y avoir un obstacle au niveau des voies urinaires, il est possible de
réaliser une échographie des voies urinaires. En effet, s’il y a suspicion de sepsis grave, de
lithiase ou encore de rétention urinaire aigué, 1’imagerie échographique est conseillée. Parmi
les échographies, celle endorectale n’est pas du tout conseillée, car elle peut étre tres
douloureuse chez le patient. En fonction des signes cliniques et de I’évolution de 1’infection,

un scanner sera réalisé pour permettre d’explorer le reste de 1’arbre urinaire (18).

5.3. Précautions

La majorit¢ des IU masculines peuvent étre traitées en ambulatoire. Il s’agit d’un cas

d’urgence que lorsque la clinique révele une PNA, dans ces cas |’hospitalisation est
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conseillée. Selon les symptomes, la stratégie de prise en charge va différer, les antibiotiques
utilisés peuvent étre différents de ceux qui seront administrés apreés les résultats de
I’antibiogramme. C’est un traitement probabiliste. Lors d’une premicre infection urinaire chez
un homme, I’interrogatoire et I’examen clinique seront plus détaillés car il ne faut pas passer a
coté d’une anomalie fonctionnelle et/ou anatomique des voies urinaires. En cas de second
épisode d’une IU masculine, une échographie pourra étre réalisée en cas de suspicion

d’anomalie des voies urinaires (18).

6. Outils de diagnostic

6.1. La bandelette urinaire

6.1.1. Définition

La bandelette urinaire, est une solution rapide pour dépister une quelconque infection urinaire
basse. Elle permet de mettre en évidence 1’absence ou la présence de nitrate réductase des
bactéries, et des leucocytes (témoin d’une réaction inflammatoire). Il est important de savoir
qu’il ne s’agit pas d’un test de diagnostic mais bien d’un test de dépistage. La bandelette
urinaire ne confirme pas I’infection urinaire mais elle permet de dépister qu’une infection est
bien présente, sans pour autant dire s’il s’agit d’une infection dii & un virus ou a une bactérie

par exemple.

6.1.2. Limites d’utilisation et précautions d’emploi

Avant tout dépistage, il faut savoir que le test a une limite d’utilisation, c’est-a-dire qu’il ne
sera d’aucune utilité si la personne voulant I'utiliser est déja sous antibiothérapie. Si celle-ci
présente une hématurie ou encore si une sonde vésicale est posée, dans ces cas un examen
cytobactériologique des urines sera directement réalisé. Le test peut €tre faussé pour diverses
raisons. On peut obtenir un faux positif par exemple si la femme est en période de
menstruation, ou encore si le patient est sond¢.

Il existe aussi une autre limite a 1’utilisation de la bandelette urinaire, en effet, celle-ci ne
permet pas de mettre en évidence quel micro-organisme est responsable de I’infection

urinaire.
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6.1.3. Conservation des BU

La conservation de la bandelette non utilisée est importante, en effet il faut qu’elle soit
conservée dans un pot hermétique, bien fermé, et a une température ambiante. Cette
conservation est importante, car elle peut par la suite donner de faux résultats aux tests

réalisés.

6.1.4. Présentation de la BU

Leucocytes

Nitrites

0®

Urobilinogénes
Protéines

pH
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Figure 8 : représentation d'une bandelette urinaire (23)

La bandelette urinaire se présente comme un papier cartonné, de quelques millimetres de
largeur et d’une longueur d’une dizaine de centimetres comme le montre la figure 8. Sur toute
sa longueur se trouvent différentes couleurs avec différents carrés. Chaque carré représente un
composant, on parle de zones réactives car lorsque celles-ci sont mises en contact avec I’urine
il va y avoir une réaction qui va permettre d’interpréter un résultat. Du haut vers le bas on
retrouve : les leucocytes, les nitrites, I'urobilinogene, les protéines, le pH, le sang, la densité,
les cétones, la bilirubine, et le glucose. Pour interpréter les résultats de la BU pour une
infection urinaire, il faut regarder les zones réactives correspondant au pH, aux leucocytes et

aux nitrites, et également au sang (19)(20).

6.1.5. Utilisation

I1 faut s’assurer, comme dit précédemment, que le patient n’est pas sous antibiothérapie, car
ceci fausserait le résultat du test. Au préalable, le patient doit se laver les mains puis procéder

a un nettoyage intime avec une lingette désinfectante. Cette étape est trés importante car elle
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limite le risque de contamination des urines qui peuvent étre provoqué par les sécrétions
vaginales, lorsqu’il s’agit d’une femme.

Les premiéres urines du matin sont généralement les plus fiables. En effet, il est préférable
que I’urine soit restée dans la vessie pendant minimum 3h. Sachant que durant une infection
urinaire il y le symptome de pollakiurie, et donc dans ce cas I’urine reste rarement 3 heures
dans notre vessie. La patiente doit uriner dans un récipient. Il est important d’éliminer le
premier jet d’urine et de ne pas le conserver pour le recueil, il s’agit de prélevement d’urines
en milieu de jet. L’utilisation de gant stérile avant d’introduire la bandelette urinaire dans
I’urine est nécessaire. La bandelette est donc trempée dans 1’urine puis retirée et égouttée, le
résultat apparaitra au bout de 2 minutes. Il s’agira ensuite de comparer les couleurs obtenues

avec 1’échelle colorimétrique présente sur le flacon contenant les bandelettes (19).

6.1.6. Résultats, interprétations

Lorsqu’un résultat est négatif, cela signifie qu’il y a une forte chance que la patiente ayant
réalisé le test ne soit pas atteinte d’une infection urinaire, car elle a une forte valeur prédictive
négative. Chez I’homme, un résultat négatif a la bandelette urinaire n’est pas une valeur
sure pour exclure une infection urinaire. Il y a un fort risque d’infection urinaire lorsque les
leucocytes et ou les nitrites donnent un résultat positif, dans ces cas-la il est recommandé de
réaliser un ECBU. Une infection urinaire est soupgonnée lorsqu’il y a présence d’une
leucocyturie et une bactériurie.

Les leucocytes, appelés aussi globules blancs, sont en temps normal, absents dans les urines.
Le fait d’avoir un résultat positif au niveau de la zone réactive des leucocytes montre une
probable infection urinaire.

En ce qui concerne les nitrites, ils doivent eux aussi étre absent dans les urines. Les bactéries
ont le pouvoir de transformer les nitrates en nitrites, donc le fait de retrouver les nitrites
montre la présence de bactéries au niveau urinaire, ce qui veut dire que la personne a un fort
risque d’avoir une IU causée par une bactérie.

Si ces deux parametres sont positifs, alors la suspicion d’infection urinaire est tres élevée.
Mais si seulement 1’un de ces deux parametres est négatif alors on pourra poursuivre avec un
autre examen qui est ’ECBU. Toutefois, il est possible qu’il y ait des faux résultats positifs.
Cela arrive lorsque la qualité¢ de la bandelette est mauvaise (mauvaise conservation) ou bien
lorsque la personne a qui est fait le test présente une alimentation riche en nitrate (on en

retrouve beaucoup dans les légumes verts) (21) (22) (23).
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6.2. ECBU

6.2.1. Définition

ECBU signifie Examen CytoBactériologique des Urines. Il s’agit d’une analyse

quantitative de la leucocyturie.

6.2.2. Condition de réalisation d’un ECBU

L’ECBU est réalisé¢ devant divers cas particuliers :

Cette analyse est réalisée lorsque le test a la bandelette urinaire est positif pour les nitrites ou
les leucocytes ;

Mais aussi I’analyse peut €tre prescrite tout simplement lorsque le professionnel de santé fait
face a un patient souffrant de troubles urinaires qui laissent a penser que la personne souffre
d’une IU et présentant divers symptomes comme une dysurie, une pollakiurie, une
incontinence urinaire, des douleurs au niveau des lombaires, de la fiévre ;

Il est possible pour une personne agée, ou encore un patient diabétique, de souffrir de
problémes urinaires mais les symptomes sont absents ou encore trompeurs, dans ces cas-la on
préferera réaliser un ECBU par précaution ;

L’ECBU est prescrit de manicre systématique pour les femmes enceintes, avant une opération
urologique ou gynécologique, mais aussi apres |’opération pour contrdler [’absence
d’infection ;

L’ECBU est aussi réalisé dans un but préventif, lorsqu’un patient est sond¢, il peut réaliser un
ECBU pour vérifier I’absence d’agent pathogéne qui risquerait de provoquer une infection

urinaire (23) (24).

6.2.3. Examen

L’examen est réalisé sous 2 axes différents, il s’agit de I’examen cytologique et de I’examen
bactériologique.

L’examen cytologique : I’échantillon d’urine recueilli, se fait la numération des cellules se
trouvant dedans, c’est-a-dire les leucocytes, les hématies, etc. Les résultats exprimés pour cet
examen seront en unité par millilitre d’urine ou par microlitre. Le fait de connaitre les valeurs
des quantités des cellules va permettre de savoir s’il y a une anomalie. Comme vu pour les
BU, les leucocytes présents dans 1’urine sont le signe d’une infection. Le résultat avec

I’ECBU est plus précis qu’avec la BU.
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L’examen bactériologique : cet examen va permettre de découvrir le micro-organisme en
cause (bactéries, champignons...). Grace aux examens réalis€s, la résistance et la sensibilité
de ce micro-organisme vont pouvoir &étre connue, ce qui va permettre de réaliser un
antibiogramme, et donc de choisir I’ antibiotique le plus adapté pour traiter I’infection urinaire

(23) (25) .

6.2.4. Prélévement

Le prélevement est différent selon que le patient soit sondé ou non, selon que le patient
2

procede lui-méme a son préleévement, qu’il s’agisse d’un nourrisson, ou bien d’un patient

présentant une stomie... Comme pour la BU, il est préférable d’utiliser les premiéres urines

du matin, ou bien encore les urines qui suit de 4 heures la derniére miction.

» Patient qui réalise seul le prélévement

Le patient doit tout d’abord réaliser le lavage de ses mains, puis a une toilette intime au savon,
et enfin rincer soigneusement a I’eau. L’utilisation d’un flacon stérile est bien évidement
nécessaire. Le premier jet d’urine, soit environ 20 millilitres ne doit pas étre recueilli car il
contient une partie de la flore commensale présente dans 1’urétre inferieur, il faudra essayer
de garder les 20 millilitres suivants pour permettre de réaliser une analyse précise. A savoir :
les bords du récipient qui recueille I’'urine ne devront pas étre touchés afin d’éviter un risque
de contamination. Le patient devra ensuite amener le pot d’urine rapidement au laboratoire en

précisant sur le pot I’heure a laquelle I’urine a été recueillie.

> Patient sondé

Le patient sondé présente donc un sac collecteur d’urine, il ne faut surtout pas prélever dans
ce sac. Pour recueillir I'urine, il faudra exercer une ponction au niveau de la paroi de la sonde,

apres 1’avoir préalablement désinfecté (26) (27).

6.2.5. Interprétation des résultats

L’interprétation se fait selon la quantité de bactéries par millilitre d’urine, et le nombre de
globules blancs par millilitre d’urine. En ce qui concerne les bactéries :

- Il y aune absence totale d’infection lorsqu’il y a moins de 10° bactéries/mL ;
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- L’infection est probable lorsque le résultat obtenu est supérieur a 10° bactéries/mL.

En ce qui concerne des globules blancs, ils montrent qu’il y a un signe d’inflammation :
- Un résultat montrant qu’il y a moins de 10* globules blancs par millilitre signifie qu’il
n’y a pas de signe d’inflammation ;
- Alors que si le résultat obtenu est supérieur a 10* globules blancs par millilitre, il

prouve que le patient présente un signe d’inflammation.

Le risque de contamination est élevé, donc, si pour I’examen réalisé¢ on détecte la présence de
plusieurs micro-organismes, c’est qu’il y a eu une contamination et dans ce cas il faudra de

nouveau réaliser un ECBU (25).

6.3. Hémoculture

6.3.1. Définition

L’hémoculture est un examen qui permet de mettre en évidence la présence des bactéries dans
le sang, a partir d’un prélévement sanguin. Elle est souvent réalisée en cas de suspicion d’un
sepsis, c’est-a-dire une infection dans le sang, qui est une grave infection. Cette culture
permet d’identifier le micro-organisme en cause de I’infection. L’objectif de cet examen est
de diagnostiquer des infections sur un cathéter, ou encore une bactériémie. L hémoculture est
faite dans des flacons, aérobie et anaérobie pour différencier les bactéries aérobie et

anaérobie.

En conclusion, I’hémoculture est réalisée lorsque I’infection urinaire est associ¢e a une fievre.
Elle est faite pour s’assurer que ’infection n’a pas atteint le sang, qui pourrait provoquer un

choc septique (28).

6.4. Antibiogramme

6.4.1. Définition

Un antibiogramme, permet, a partir des bactéries trouvées lors d’un prélevement biologique,
de mettre en évidence la sensibilité ou la résistance de ces bactéries a plusieurs antibiotiques.
Les résultats obtenus permettront de mettre en place le traitement antibiotique le plus
appropri¢ pour vaincre I’infection bactérienne. Il faut utiliser comme parametre, la CMI, qui

est la concentration minimale inhibitrice, c’est-a-dire, la concentration la plus minime
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d’antibiotique qui permet a la bactérie d’arréter sa croissance ou de tuer la bactérie.
Lorsqu’une bactérie a sa croissance stoppée a cause d’un antibiotique, on dit que
I’antibiotique est bactériostatique, en revanche lorsque ’antibiotique tue la bactérie, celui-ci
est dit bactéricide. La concentration minimale bactéricide (=CMB), peut-étre déterminée a
partir de la concentration minimale inhibitrice. L’antibiogramme, va donc permettre de mettre
en évidence le statut de la bactérie a I’antibiotique. Si la bactérie est sensible alors
I’antibiotique pourra étre utilisé. A contrario, si la bactérie est résistante, I’antibiotique ne sera

pas utilisé (18).

6.4.2. Choix des antibiotiques a tester

Lors de la réalisation d’un antibiogramme, une grande partie des antibiotiques est testée. Mais
selon les appareils utilisés, certains ont la capacité de réaliser des antibiogrammes ciblés. En
regle générale, les antibiotiques testés sont ceux qui sont naturellement sensibles a la bactérie.
C’est-a-dire qu’il va ressortir seulement les antibiotiques utiles a la prise en charge de

I’infection suspecté.

7. Antibiotiques

Les antibiotiques sont utilisés pour soigner des maladies infectieuses qui pouvaient autrefois
étre mortelles. Cependant, utilisés a tort, ils provoquent la résistance des micro-organismes a
certaines familles d’antibiotiques. Cette résistance est due a une mauvaise utilisation de ces
médicaments. Le patient n’est alors pas soigné avec un antibiotique adapté, il n’a donc pas de
bénéfice a prendre son traitement. Dans le cas des résistances, I’antibiotique perturbe la
composition de la bactérie, ce qui permet a cette dernic¢re de s’adapter et de muter, provoquant
alors une résistance.

Un antibiotique peut étre une molécule semi-synthétique, synthétique mais il peut aussi étre
naturel. La classification des antibiotiques est faite selon la similitude de leur structure
chimique (comme chez les bétalactamines), ou selon la cible d’action.

Pour ce qui est des céphalosporines, elles sont divisées en différentes générations du fait de la

progression de leur découverte avec des spectres d’activités différents (29).
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7.1. Classification des antibiotiques

Les antibiotiques se divisent en différentes classes. Chacune de ces classes représentent un
mécanisme d’action spécifique. Il y a premieérement, une des plus grandes classes des
antibiotiques : les bétalactamines.

Dans les bélactamines, se trouve les pénicillines, qui sont parfois associées a des inhibiteurs
de bétalactamases (comme 1’acide clavulanique ou encore le tazobactam), les
céphalosporines, les céphamycines, les carbapénémes et les monobactames. Les pénicillines
comprennent différents antibiotiques, comme, I’amoxicilline, ’ampicilline qui sont des
pénicillines A. Il y a aussi les pénicillines M avec la cloxacilline et I’oxacilline. Le

pivmécillinam fait partie des apparentés aux pénicillines.

Les inhibiteurs de bétalactamases font partie de la classe des bétalactamines comme dit
précédemment. Il s’agit en réalité¢ d’une association d’une pénicilline ou d’une céphalosporine
avec un inhibiteur de bétalactamases : 1’acide clavulanique ou encore le tazobactam. Exemple,
dans nos tiroirs en officine, il est trouvé de 1’Augmentin® qui est une association
d’amoxicilline avec de I’acide clavulanique. D’autres spécialités sont commercialisées,
contenant de la tiracilline avec de 1’acide clavulanique, ou encore de la pipéracilline avec du

tazobactam.

Autres bétalactamines, les céphalosporines, qui sont divisées en différentes générations :
- Céphalosporine de 1°° génération : céfaclor, céfatirizine, céfazoline ... ;
- Céphalosporine de 2°™ génération : céfuroxime ;
- Céphalosporine de 3°™ génération : ceftriaxone (par voie parentérale), céfixime,

cefpodoxime (par voie orale) ... ;

Céphalosporine de 4™ génération : céfépime.

Une deuxieéme classe d’antibiotiques est aussi beaucoup utilisée dans la vie courante malgré le
haut risque de résistance : les quinolones.

Parmi ces quinolones, il y a la famille des fluoroquinolones comme la norfloxacine, la
levofloxacine, 1’ofloxacine ....

D’autres classes d’antibiotiques sont utilisées, plus rarement, comme les sulfamides
(sulfaméthoxazole-triméthoprime), les aminosides (tobramycine, amikacine), les macrolides

... (30).
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7.2. Généralités sur les antibiotiques

7.2.1. Meécanisme d’action des différents antibiotiques

Chaque antibiotique a une fagon d’agir sur les bactéries. Il existe 4 cibles d’action chez les
antibiotiques. L’action peut se faire sur la membrane cytoplasmique, sur I’inhibition de la
synthése des protéines, sur ’inhibition de la biosynthese de la paroi, et sur ’inhibition de

la synthese des acides nucléiques (voir figure 9).

1| La paroi de la bactérie est A U ¥
fragilisée par la molécule
de I'antibiotique qui en inhibe
la synthése.

4 Lasynthése des acides
nucléiques est inhibée.
L'antibiotique dérégle
la réplication

ou la transcription

de I'ADN.

2 La membrane cytoplasmique
est ciblée par I'antibiotique.
Elle devient perméable,
provoquant la fuite des
composés cellulaires.

3 La synthése des protéines
est stoppée par I'antibiotique
qui s’attaque aux ribosomes.

Figure 9 : cibles d'action des antibiotiques sur une bactérie (36)

Pour ce qui est de I’inhibition de la biosynthése de la paroi bactérienne :

Les bétalactamines agissent sur cette biosynthese : elles vont se fixer sur les PLP, et vont
inhiber la dernicre étape de synthése du peptidoglycane. De ce fait la croissance bactérienne
va se stopper, on parle d’un effet bactériostatique. Cependant elles possedent aussi un effet
bactéricide en surexprimant des enzymes lytiques comme les glycosidases, les amidases et les
peptidases, provoquant une destruction de la paroi de la bactérie et une lyse de la bactérie.

La fosfomycine : celle-ci va agir au tout début de la syntheése du peptidoglycane, lors de la
phase cytoplasmique. Elle va inhiber la pyruvate-UDP-N-acétylglucosamine-transferase et
donc bloquer la formation de [I’acide N-acétylmuraminique qui est une chaine

polysaccharidique, composant du peptidoglycane.
Deuxieme mécanisme d’action : les antibiotiques qui agissent au niveau des membranes

externes et cytoplasmiques, c’est le cas des polymyxines et de la daptomycine. Cependant ces

antibiotiques ne sont pas spécialement retrouvés lors d’infection urinaire.
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Troisiéme mécanisme d’action retrouveé : les antibiotiques agissant au niveau de la synthése
des acides nucléiques. Différents antibiotiques possedent ce mode d’action :

Les fluoroquinolones : elles vont pénétrer dans le cytoplasme de la bactérie via des porines.
Dans ce cytoplasme, les quinolones vont cibler les topo-isomérases de type II, c’est-a-dire
I’ADN gyrase et la topo-isomérase 1V. De ce fait, la transcription et la réplication seront
inhibées, par la formation d’un complexe d’ADN-gyrase-quinolone non dissociable
provoquant une mort rapide de la bactérie.

Les sulfamides et triméthoprime : ces classes vont agir en inhibant la synthése de 1’acide
tétrahydrofolique, qui est un co-facteur de la synthése des bases puriques et pyrimidiques.
Les sulfamides sont des analogues de 1’acide para aminobenzoique et vont inhiber de fagon
compétitive la dihydroptéroate synthétase, et donc bloquer la synthése de 1’acide di-
hydroptéroique. Pour le triméthoprime qui est I’analogue de I’acide dihydrofolique, il va
inhiber la dihydrofolate synthétase. Il est a noter que les bactéries devront synthétiser leur
propre acide folique en utilisant cette voie métabolique, tandis que chez les eucaryotes, elles
vont assimiler directement 1’acide folique que 1’alimentation apporte. Dernier antibiotique
utilisant la synthese des acides nucléiques sont les nitro-imidazolés. Ces médicaments vont
étre réduit et passer de la forme NO; a la forme NH; grace aux transporteurs d’¢lectrons dans
le cytoplasme de la bactérie. Seuls les dérivés intermédiaires de la réduction sont actifs. Ce
mécanisme explique le fait que seulement les bactéries dites anaérobies et les micro-
aérophiles vont étre sensibles aux nitro-imidazolés. Il va y avoir une fragmentation de ’ADN

provoquant la mort de la bactérie.

Le quatrieme et dernier mécanisme d’action des antibiotiques est ceux inhibant la synthese
protéique. Parmi ces antibiotiques ayant ce mode d’action, il y a :

Les aminosides : un changement de morphologie sur I’ensemble du ribosome de la bactérie se
fait grace a la fixation sur I’ARN 16S de I’aminoside, au niveau de la sous unité 30S de ce
ribosome, provoquant aussi une altération des étapes de la synthése des protéines. Lors de
cette altération, il va y avoir des erreurs de lecture, et il va y avoir synthése de protéine
anormales, qui s’ensuit de leur incorporation dans les membranes cytoplasmiques et ayant
pour conséquence la perte d’intégrité de la bactérie. D autres antibiotiques utilisent ce mode

d’action mais ils ne sont pas retrouvés dans le traitement des infections urinaires (30).
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7.2.2. Les spectres d’activités

Les antibiotiques sont actifs sur les bactéries a Gram positif ou a Gram négatif dans ces cas le
spectre est étroit, mais il existe des antibiotiques qui sont actifs sur les Gram positif et négatif,
ce qui leur procure un spectre beaucoup plus large. L’activité est différente selon la
structure, la cible d’action, mais aussi les propriétés pharmacocinétiques des
antibiotiques. Ces médicaments peuvent avoir une action bactéricide ou encore
bactériostatique. L’action va dépendre de la durée pendant laquelle la concentration sérique
est supérieure a la concentration minimale inhibitrice (CMI), on parle d’une action temps
dépendant, ou bien une concentration sérique au pic, et dans ce cas il s’agit d’une action
concentration dépendante. En fonction des notions vues précédemment, le spectre d’activité
de D’antibiotique pourra se définir, de méme pour définir la sensibilit¢ de ces micro-

organismes (30).

7.2.3. Résistances des antibiotigues

La résistance a un antibiotique se produit lorsque le micro-organisme évolue, mute, pour
échapper aux effets de ce premier, graice a de nombreux mécanismes. Ce phénomene de
résistance est un probléme de santé publique de nos jours. Une résistance a un antibiotique
peut €tre une résistance naturelle, une résistance acquise, une résistance croisée ou encore
une résistance associée.
La résistance a antibiotique est dite naturelle, lorsque toutes les souches d’une méme espece,
ou bien d’un méme genre sont touchées. Cette résistance naturelle peut étre liée a un
caractére physiologique de la bactérie mais il se peut aussi que la résistance soit due a un
gene résistant déja présent. La résistance naturelle est, dans la majorité des cas due au fait que
la cible de I’antibiotique est inaccessible, que la cible a une faible affinité pour 1I’antibiotique.
Parmi les résistances existantes, il y a aussi la résistance acquise. La résistance est dite
acquise lorsqu’elle est présente chez certaines souches d’une espeéce qui est normalement
sensible a 1’antibiotique.
Ce phénomene de résistance est dii @ deux mécanismes différents :

- Une mutation d’un gene de structure ou de régulation ;

- Ou bien ’obtention d’un matériel génétiques exogéne (intégron, plasmide,

transposon...).

Le plasmide est susceptible d’avoir plusieurs génes de résistance, mais il se peut aussi que la

bactérie présente plusieurs plasmides responsables de la résistance.
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La résistance croisée, elle concerne les antibiotiques appartenant a la méme famille.

Il existe une derniere résistance, la résistance associée. Cette résistance est due a plusieurs
mécanismes, dont divers génes de résistance sont impliqués. La résistance croisée concerne
les antibiotiques appartenant a des familles différentes. Les genes de résistance peuvent étre

portés par un seul plasmide (30).

7.2.4. Meécanisme de résistance des antibiotiques

Les mécanismes de résistance sont nombreux mais je vais n’en citer que quelques-uns qui
sont les principaux.

Inactivation enzymatique de 1’antibiotique : les bactéries vont modifier la structure de

I’antibiotique a cause d’une production intrinseéque (genes chromosomiques appartenant a
cette espece bactérienne) ou extrinseque (genes transmis par les plasmides ou des
transposons) d’enzymes. De méme, beaucoup d’enzymes sont responsables de ces résistances,
parmi les plus fréquents il y ales bétalactamases: ces enzymes vont hydrolyser les
bétalactamines par une ouverture du cycle bétalactame. Pour les aminosides, la résistance est
due a des enzymes inactivatrices. Ces enzymes modifient des fonctions hydroxyles ou

amines, en limitant leurs interactions avec les ribosomes.

Diminution de la perméabilité et efflux actif :

Due a une modification des porines : lorsque les bactéries ne présentent pas de résistance, les
antibiotiques ayant une cible intracellulaire, qui sont actifs sur les bactéries a Gram négatif
vont diffuser a travers la membrane externe en passant a travers les porines. Des canaux
protéiques vont modifier leurs structures et aussi diminuer en quantité, ce qui freine la
pénétration dans la cellule des antibiotiques. De ce fait, il en découle en méme temps une
diminution des apports en nutriments. La résistance provoquée par ce mécanisme est de bas
niveau et touche plusieurs familles d’antibiotiques. Pour ce qui est de I’efflux actif : ou aussi
appelé pompe d’efflux, découvert avec des souches d’Escherichia coli qui présentaient une
résistance aux tétracyclines. Il en résulte d’'une augmentation de la CMI provoqué par une
surproduction d’un systeme d’efflux actif. Les niveaux de résistances sont différents selon la
perméabilité aux antibiotiques. En effet, les especes étant moins perméables, présentent un

haut niveau de résistance.
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Modification de la cible : la modification de la cible peut se faire par différents mécanismes.
Il va y avoir une production d’enzyme chez la bactérie, qui aura pour conséquence de faire
perdre I’affinité de la bactérie pour I’antibiotique. Je vais vous citer deux modifications les
plus fréquemment retrouvées: la modification du ribosome et la modification du

peptidoglycane.

Séquestration de I’antibiotique et/ ou protection de la cible : il s’agit du dernier mécanisme de

résistance le plus fréquemment retrouvé. Lorsque la bactérie ne trouve aucune solution pour
désactiver ’antibiotique ou pour diminuer 1’affinité de la cible, elle se doit d’isoler I’agent

inhibiteur pour qu’il n’y ait plus d’effet (30).

7.3. Les antibiotiques dans les références

7.3.1. La fosfomycine trométamol

Il s’agit d’un antibiotique avec un effet bactéricide. Elle agit en empéchant la synthése
enzymatique de la paroi cellulaire de la bactérie. Plus précisément, la fosfomycine va inhiber
la 1°* étape de la synthése de la paroi cellulaire en bloquant la synthése du peptidoglycane.
En cas de résistance a la fosfomycine, celle-ci est due a une mutation d’'un chromosome, ce
qui altere les systemes de transports bactériens de cet antibiotique.

La fosfomycine a comme indication le traitement de la cystite aigu€ non compliquée chez la
femme et les adolescentes.

Les bactéries les plus fréquemment retrouvées dans les infections urinaires, vues
précédemment, il y a Escherichia coli qui est couramment sensible a la fosfomycine,
Klebsiella pneumoniae et Proteus mirabilis sont des bactéries pouvant posséder une
résistance acquise a I’antibiotique, et pour ce qui est de Staphylococccus saprophyticus il
existe une résistance naturelle. Concernant la prise du médicament, il est conseillé de bien
vider la vessie avant la prise du médicament pour ne pas trop diluer 1’antibiotique. Il doit étre
pris a distance des repas 2 a 3 heures avant ou apres un repas, car I’alimentation retarde

I’absorption de la fosfomycine (31).
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Figure 10 : fosfomycine trometamol sous forme moléculaire (32)

7.3.2. Le pivmécilinam

Le pivmécillinam est la dénomination commune internationale du Selexid®. Il s’agit d’une
pénicilline a large spectre. Le pivmécillinam est le précurseur du mécillinam, antibiotique
actif qui est apparenté chimiquement aux béta-lactamines. Le mécillinam est comme la
fosfomycine bactéricide et va aussi bloquer la synthése de la paroi cellulaire. Il est surtout
actif sur les entérobactéries a Gram négatif.

Le Selexid® est indiqué dans le traitement des infections urinaires chez la femme. La durée
de traitement en fonction de I’infection sera différente. En effet, en cas de cystite aigu€ non
compliquée, le traitement se prendra 5 jours alors que pour une cystite a risque de
complication le traitement durera 7 jours.

En ce qui concerne les micro-organismes résistants ou sensibles au pivmécillinam, il y a
Escherichia coli qui est la bactérie naturellement sensible. Klebsiella et Proteus mirabilis sont
inconstamment sensibles a cet antibiotique. Pour ce qui est de Staphylococcus saprophyticus
la résistance a cet antibiotique est naturel.

En conseil de prise, il est préconis¢ de prendre 1’antibiotique au repas, plus précisément au
milieu de repas avec un grand verre d’eau car il y a un risque d’ulcére a 1’cesophage, c’est
pourquoi il est aussi déconseillé de s’allonger et de se coucher dans la demi-heure qui suit la

prise du médicament (33).

7.3.3. Les fluoroquinolones

L’ofloxacine est un antibiotique de la famille des quinolones faisant partie du groupe des

fluoroquinolones. Elle a une activité bactéricide et va inhiber I’ADN-gyrase en empéchant la
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synthése de ’ADN chromosomique bactérien. L’ofloxacine est utilisée dans de nombreuses
infections en ce qui concerne les infections urinaires, elle est utilisée dans le traitement des
cystites aigués non compliquées, les pyélonéphrites aigués, mais aussi chez ’homme en cas
de prostatite aigué ou chronique d’origine bactérienne.

En termes de sensibilité, I’ofloxacine est inconstamment sensibles a Escherichia coli, Proteus
mirabilis et Klebsiella pneumoniae. En ce qui concerne la prise de 1’antibiotique, le repas n’a
aucune influence sur 1’alimentation. Il est donc pris a jeun ou au cours du repas, avec un

grand verre d’eau (34).

La ciprofloxacine est le générique du Ciflox®. Comme |’ofloxacine, elle fait partie des
fluoroquinolones. Elle va avoir une activit¢ bactéricide en inhibant I’ADN-gyrase et de la
topo-isomérase 1V, qui est utile dans la réplication, la transcription la réparation et la
recombinaison de I’ADN bactérien. L’indication de la ciprofloxacine dans les infections
urinaires utile dans les cystites non compliquées, dans la py€lonéphrite aigué, mais aussi en
cas de prostatite bactérienne chez I’homme.

Le profil de résistance de FE.coli, P.mirabilis, K.pneumoniae aux fluoroquinolones est
inconstamment sensible. Tout comme pour tout le genre des Staphylococcus.

La prise de I’antibiotique peut se faire indépendamment des repas, cependant si le comprimé

est pris a jeun, I’absorption sera plus rapide (35).

7.3.4. La nitrofurantoine

La nitrofurantoine est un antimicrobien de la famille des nitrofuranes. Elle agit en inhibant
les systémes enzymatiques bactériens sur des especes Gram- et a Gram +. La Furadantine®
est prescrite lors de cystite documentée, chez la femme, I’adolescente et la petite fille a partir
de 6 ans. Elle est utilisée seulement lorsqu’aucun autre antibiotique ne présente un meilleur
rapport bénéfice/risque. Staphylococcus saprophyticus et Escherichia coli sont sensible a cet
antibiotique. Mais en ce qui concerne 1’espéce Klebsiella sp sa sensibilité a la nitrofurantoine
est inconstante. La prise du médicament se fait au cours du repas pour éviter les troubles

digestifs provoquer par 1’antibiotique (36).

7.3.5. Amoxicilline

L’amoxicilline est un antibiotique, une pénicilline de la famille des B-lactamines qui présente

un large spectre d’activité. Grace a son mécanisme d’action, elle va inhiber une ou plusieurs
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enzymes permettant la syntheése de peptidoglycane bactérien. Ce qui a pour conséquence de

fragiliser la paroi cellulaire s’en suit une lyse et la mort de la cellule.

\

Une résistance est possible a cause d’une modification des PLP, qui va provoquer une

diminution de I’affinité¢ de I’agent bactérien.

L’amoxicilline, présentant un large spectre, est utilis¢ dans de nombreuses infections, y
compris dans les infections urinaires comme la cystite aigué et la pyélonéphrite. Concernant
la sensibilité de I’amoxicilline avec les bactéries retrouvées lors d’infections urinaires, on a
E.coli, P.mirabilis qui sont deux especes Gram négatif, inconstamment sensible a
I’antibiotique. Klebsiella spp est une espece naturellement résistante a I’antibiotique. En ce
qui concerne S.saprophyticus il n’y a pas de donnée pour ce qui est de sa sensibilité a
I’amoxicilline.

La prise du médicament peut se prendre par voie orale mais il existe aussi des spécialités

permettant de débuter I’antibiothérapie par voie parentérale (IV) (37).

7.3.6. Amoxicilline et acide clavulanigue

L’amoxicilline et l'acide clavulanique sont une association de pénicilline et 1’acide
clavulanique, le dernier étant un inhibiteur de la B-lactamase. Le mécanisme d’action est le
méme que I’amoxicilline mais avec 1’acide clavulanique en plus il aura une meilleure activité.
En effet, I’amoxicilline est naturellement sensible a la dégradation par des B-lactamases, qui
sont produites par des bactéries résistantes. L’acide clavulanique qui est aussi une
bétalactamine, va inhiber certaines enzymes bétalactamases, et va donc éviter que
I’amoxicilline soit inactive.

Les mécanismes de résistance sont semblables a ceux de 1’amoxicilline, mais pour
I’inactivation par les bétalactamases, il s’agit de celles non inhibées par I’acide clavulanique.
L’amoxicilline-acide clavulanique est prescrit lors de nombreuses infections y compris la
cystite et la pyé€lonéphrite.

E coli, K.pneumoniae et P.mirabilis sont des bactéries ayant acquis une certaine résistance et
pouvant étre problématiques, mais I’antibiotique peut tout de méme fonctionner car la
résistance n’est pas systématique. C’est pourquoi il est préférable d’avoir une documentation
tel un ECBU et un antibiogramme, avant la mise en place de I’antibiothérapie.

La prise du médicament au repas est conseillée pour réduire les risques d’intolérance gastro-

intestinale (38).
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7.3.7. Céphalosporine

= Céfixime
La céfixime est une céphalosporine de 3°™ génération faisant partie des bétalactamines
comme I’amoxicillline. Son mécanisme d’action repose sur une inhibition de la synthése des
parois de la bactérie. Elle agit sur de nombreuses bactéries qu’elles soient Gram positives ou
Gram négatives. E.coli est une espece sensible a la céfixime, cependant elle a une fréquence
de résistance acquise de 5 a 15% en France. Tout comme Klebsiella, avec une fréquence de
résistance acquise de 0 a 20% en France. Proteus mirabilis est aussi une espece sensible a la
cefixime. Pour ce qui est de Staphylococcus spp, ¢’est une espece résistante a cet antibiotique.

Pour la prise du traitement il n’y pas de recommandations spéciales (39).

= (Céfotaxime

La céfotaxime est un antibiotique soumis a prescription hospitaliére, il faut donc avoir fait un
passage a 1’hdpital pour pouvoir se faire prescrire ce traitement. Tout comme la céfixime, il
s’agit d’une bétalactamine, c’est une céphalosporine de 3™ génération. L’utilisation de la
céfotaxime est limitée. Elle n’est délivrée qu’en cas d’infections séveres dont la sensibilité du
micro-organisme a la céfotaxime est bonne. K. pneumoniae, P.mirabilis, et E.coli sont des
especes sensibles a la céfotaxime.

Le mode d’administration se fait par voie parentérale. Elle peut se faire pas voie IM mais

aussi par voie IV de fagon discontinue, avec une injection en 3 a 5 minutes (40).

= Ceftriaxone
La ceftriaxone est aussi une céphalosporine de 3°™ génération. Elle va agir en inhibant la
syntheése de la paroi cellulaire de la bactérie, apres qu’elle se soit fixé aux protéines de liaison
de la pénicilline, ayant pour conséquence I’arrét de la synthese de la paroi cellulaire avec pour
conséquence une lyse et une mort de la cellule.
Elle est prescrite dans les infections urinaires compliquées y compris les pyélonéphrites.
La résistance a certains micro-organismes se fait a cause de différents mécanismes qui sont
les suivants :

- Une hydrolyse faite par des bétalactamases ;

- Les protéines de liaison perdent de leur affinité et donc I’inhibition de la synthése de

la paroi cellulaire est moins efficace voir par du tout.

La membrane externe des Gram négatifs devient imperméable.
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P.mirabilis est une espéce habituellement sensible a cette C3G. cependant pour E.coli et
K.pneumoniae la sensibilité est inconstante vis-a-vis de la ceftriaxone.
La voie d’administration est la voie parentérale, il existe des formes parentérales par voie IV

et IM (40).

7.3.8. Cotrimoxazole

Le cotrimoxazole, est une spécialité renfermant du sulfamethoxazole et du triméthoprime. Il
s’agit d’une association d’un sulfamide avec un triméthoprime (TMP). Ces deux derniers
agissent en synergie. Il est utilisé en cas d’infection urinaire haute et basse de la femme, avec
comme particularité un traitement en monodose pour une cystite non compliquée.

E.coli, K.pneumoniae et P.mirabilis, sont des especes sensibles au cotrimoxazole. La prise

des comprimés se fait de préférence aux repas pour €viter certains troubles digestifs (41).

7.3.9. Aztréonam

L’aztréonam est un antibiotique soumis a prescription hospitaliere. Il fait partie des autres
bétalactamines, ¢’est un monobactame. Il est indiqué dans diverses infections. Mais dans le
cas d’infection urinaire, il est prescrit lors d’infections des voies urinaires basses et hautes
qu’elles soient compliquées ou non, mais aussi lors de prostatite aigu€ chez ’homme. Les
especes sensibles a 1’ Azactam sont E.coli, Klebsiella spp, P.mirabilis. 11 n’y a pas de donnée
concernant le micro-organisme de Staphyloccocus saprophyticus. 11 s’injecte par voie

intramusculaire ou par voie intraveineuse (42).

7.3.10. Aminoside

» Amikacine

L’amikacine est un antibiotique faisant partie des autres aminoglycosides. Elle agit en
inhibant la synthése des protéines au niveau du ribosome de la bactérie, due a une interaction
avec I’ARN du ribosome. Ce qui entraine une inhibition de la traduction des microorganismes
sensibles. L’amikacine est un antibiotique bactéricide. Cet antibiotique peut étre prescrit en
cas d’infections urinaires dites compliquées mais aussi les [U récurrentes. Il existe différents
mécanismes de résistance qui sont les suivants :

Une inactivation enzymatique : il s’agit du mécanisme de résistance le plus fréquent

pour cet antibiotique.

39



Pénétration réduite et efflux actif : ce mécanisme de résistance n’est pas retrouvé chez
tous les micro-organismes, seulement chez Pseudomonas aeruginosa.

Une altération de la structure cible : une modification interne aux ribosomes est la
cause d’une résistance.
E.coli, K pneumoniae, et P.mirabilis sont des micro-organismes qui sont habituellement
sensible a I’amikacine. L’administration se fait par voie IV (intra-veineuse) seulement. Elle
est préte a I’emploi et ne nécessite pas de dilution au préalable. Cependant, il est a noter que

cet antibiotique nécessite une prescription hospitaliere, et n’est disponible qu’a 1I’hdpital (43).

* (Gentamicine
La gentamicine fait partie de la famille des aminosides. Elle agit sur la prolifération et sur
I’état de latence de la bactérie par son effet bactéricide. Il s’agit d’une « fausse lecture » de
I’ARNm da a la formation d’une liaison avec les sous unités 30 S des ribosomes de la
bactérie.
La gentamicine est indiquée dans le traitement curatif des infections dites séveres, apres
identification de la bactérie, lors d’infection urinaire. Elle peut parfois étre associée a une
bétalactamine, comme les C3G.
Pour ce qui est des mécanismes de résistance, ils sont tres variés. Et le mécanisme le plus
fréquent est d’origine plasmidique. En effet, les aminosides seront modifiés par des genes
codant des enzymes. Un second mécanisme de résistance, moins fréquent, est I’efflux, avec
une imperméabilité ou bien une mutation des protéines du ribosome.
Deux especes bactériennes, parmi celles retrouvées dans les infections urinaires, sont
habituellement sensibles a la gentamicine, il s’agit de E.coli et K.pneumoniae. Cependant,
pour P.mirabilis il existe une résistance acquise dans plus de 10% des cas. Le fait d’associer
la gentamicine avec une bétalactamine, permet d’élargir le spectre d’activité, et d’agir en
synergie.
L’injection se fait par voie IV en perfusion de 30 minutes, ou par voie IM. L’antibiotique doit

étre dilué au préalable dans du glucose a 5% (44).

= Tobramycine

La tobramycine est le générique de la Nebcine® en injectable. Elle fait partie de la famille des
aminoglycosides. La tobramycine n’est indiquée qu’en cas d’infection a des bacilles Gram
négatifs, particuliérement dans les infections urologiques. Cet antibiotique peut €tre associé a

un autre antibiotique aussi dans les cas d’infection urinaire. Les especes sensibles a la
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tobramycine chez les bactéries a Gram négatifs sont E.coli, K.pneumoniae et P.mirabilis. 11
n’est pas mentionné de donnée pour Staphyloccocus saprophyticus. La tobramycine s’injecte

par voie IV et par voie IM (45).

7.3.11. Carbapéneme

=  M¢éropénem
Le méropénem est un antibactérien, plus précisément un carbapénéme. Cet antibiotique
possede une activité bactéricide. Celui-ci va inhiber la syntheése de la paroi cellulaire de la
bactérie Gram positif et Gram négatif apreés la fixation des protéines de liaison aux
pénicillines. Le méropénem est prescrit lors d’infections des voies urinaires qui sont
compliquées. La bactérie E.coli fait partie des especes habituellement sensibles au
méropénem, tout comme K. pneumoniae et P.mirabilis. 11 s’agit d’un antibiotique qui

s’administre par voie parentérale. La voie IV est utilisée en perfusion de 15 a 30 minutes (46).

* Imipénem

La spécialité ou est retrouvé I’imipénem est le Tienam®, composé de 500 mg de cilastatine et
500 mg d’imipenem. Pour I’imipénem, il y aura une activité bactéricide, qui comme beaucoup
d’antibiotiques, va inhiber la synthése de la paroi bactérienne, chez les bactéries a Gram + et a
Gram -, par une fixation aux protéines de liaison aux pénicillines. La cilastatine, est un
inhibiteur d’une enzyme (la déhydropeptidase-I) qui en temps normal inhibe I’activité¢ de
I’imipénem. Elle n’a donc pas d’effet antibactérien.

La prescription de Tienam® se fait chez I’adulte mais aussi I’enfant a partir de 1 an, en cas
d’infections urinaires compliquées. Escheriachia coli et Klebsiella pneumoniae font partie

des bactéries €tant habituellement sensible a I’imipénem (47).
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IV. Prise en charge des infections urinaires en ambulatoire

La prise en charge d’une infection urinaire va différer selon la personne, c’est-a-dire selon
que le malade soit un homme ou une femme, mais aussi selon le contexte du malade (une
personne a risque de complication ou sans risque de complication). Il existe 3 diagnostics
différentiels en cas d’infection des voies urinaires, il peut s’agir d’'une PNA, d’une cystite a

risque de complication ou pas, ou d’une tumeur vésicale.

1. Prise en charge des infections urinaires chez la femme

1.1. Prise en charges des infections urinaires simples

Les infections urinaires simple sont aussi appelées cystites comme vu précédemment.

La patiente présente des génes a la miction. Lorsqu’elle se rend chez son médecin, il va
I’interroger pour connaitre ses symptomes. C’est-a-dire des brilures a la miction, une
pollakiurie.... Et il va confirmer avec elle I’absence de fievre ou douleur lombaire qui sont
des symptomes faisant orienter vers une pyélonéphrite. Apres 1’interrogatoire, la patiente va
réaliser un test urinaire sur une bandelette urinaire.

Un résultat positif aux leucocytes et/ ou aux nitrites révelent une forte suspicion d’infection
urinaire. La prise en charge de I’infection urinaire en fonction de la bandelette urinaire, est

illustrée dans la figure 10 qui suit.

I Cystite simple I
v
z
BU négative (leucocytes -et nitrites -) BU positive (leucocytes + ou nitrites +)

* Rechercherun diagnostic différentiel : Antibiothérapie probabiliste

- mycose génitale

- urétrite 1¢choix: fosfomycine trométamol 3 g en dose unique

- sécheresse cutanéo-muqueuse 2¢me choix : pivmécillinam 400 mg x 2 parjour pendant 5 jours
« Enl'absence de diagnostic différentiel : ECBU

- traitement uniquement si ECBU positif

Figure 11 : prise en charge d'une infection urinaire selon le résultat de la bandelette urinaire (45)

En cas de cystite simple, sans risque de complication le traitement de premicre intention est la

fosfomycine trométamol (Monuril®). Il s’agit d’un traitement en une prise. Le mieux pour

prendre la fosfomycine est d’attendre le soir pour laisser agir I’antibiotique la nuit. Cependant
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si elle ne peut pas attendre car les symptomes sont trop génants alors 1’antibiotique peut étre
pris avant. Dans ce cas, le Monuril® doit étre pris a distance des repas, a 2 heures de distance
de préférence. Le sachet est a diluer dans un verre d’eau. Avant la prise, la patiente doit vider
sa vessie, prendre le médicament, et laisser agir plusieurs heures. C’est pour cela qu’il faut
conseiller a la patiente de ne pas s’hydrater pendant ce temps, pour ne pas trop diluer

’antibiotique dans la vessie.

En deuxieéme intention, le traitement de choix est le pivmécillinam (Selexid®) pendant 5

jours.

En cas de cystite simple, il est recommandé de prendre 400 mg 2 fois par jour, soit 2
comprimés deux fois par jour, pendant 5 jours, mais en cas de cystite a risque de complication
le traitement peut monter jusqu’a 6 a 8 jours. Les comprimés sont a prendre avec un grand
verre d’eau, au milieu du repas. Le traitement risque de provoquer des cesophagites, c’est
pourquoi il est recommandé de ne pas prendre les comprimés en position couchée, et de

méme il ne faut pas se coucher apres la prise.

En troisieme intention, 2 solutions existent. La premicére est un traitement aux

fluoroquinolones, avec la ciprofloxacine ou I’ofloxacine. Pour ce qui est de la ciprofloxacine,

chez une femme non ménopausée, un traitement en une prise peut étre envisagé, a raison
d’une dose de 500 mg. Il existe aussi une posologie de 250 a 500 mg deux fois par jour
pendant 3 jours.

Les comprimés ne doivent pas étre croqués. La prise peut se faire pendant ou en dehors du
repas, cependant, pris a distance du repas, son absorption sera plus rapide. De méme pour la
boisson, les fluoroquinolones ne doivent pas étre pris avec un produit laitier, ni des jus de

fruits (riche en calcium) (35).

En ce qui concerne I’ofloxacine, la prise en charge chez une femme non ménopausée, est de 2

comprimés de 200 mg en une prise, a avaler avec un grand verre d’eau (34).

La deuxieme solution est la nitrofurantoine (Furadantine®). Chez la femme adulte, la

recommandation est de 3 a 6 gélules par jour, soit 150 a 300 mg, en 3 prises pendant 5 jours.
Les gélules se prendront pendant les repas (36).
Avec ces traitements de prescrit, il faudra questionner la patiente pour essayer de connaitre

1’étiologie de ces IU. Et donc renforcer son hygieéne de vie. Par la suite, si la patiente présente
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encore une IU ou alors un second épisode de cystite apparait alors elle devra réaliser un

ECBU pour mettre en évidence la bactérie en cause de son infection récidivante.

1.2. Prise en charge des cystites a risque de complication chez la femme

Comme vu précédemment, la cystite a risque de complication, est celle qui survient chez une
personne présentant des facteurs de risques d’avoir une infection plus grave et qui présenterait
un traitement plus complexe. Pour rappel, les personnes concernées sont les femmes
enceintes, les sujets agées, les immunodéprimés, les insuffisants rénaux....

La cystite a risque de complication présente les mémes symptomes avec en plus une dysurie.
Dans ces cas, il est indispensable de réaliser un ECBU (49). Selon les résultats de
I’antibiogramme réalis¢ a partir de PECBU le choix de D’antibiotique sera fait. Ces
antibiotiques seront choisis seulement si le traitement peut étre différer. Je vais vous montrer
par la suite les antibiotiques prescrit lorsque le traitement ne pourra pas étre différer et donc
que les médicaments seront pris apres la réalisation de I’ECBU, avant d’obtenir les résultats

de I’antibiogramme.

Premiérement en cas de traitement pouvant attendre les résultats de I’antibiogramme, se
trouvera les antibiotiques suivants par ordre d’intention :

En cas de sensibilité de la bactérie a ’amoxicilline : la posologie recommandée pour une
cystite aigué€ est de 250 mg a 500 mg 3 fois par jour, ou encore 750 mg a 1g toutes les 12
heures pendant 7 jours. Cependant en cas d’infection sévere, la posologie peut monter a 750
mg a 1 g 3 fois par jour. Il existe de méme une solution ou le traitement se prend seulement
un jour : avec 3 grammes deux fois dans la journée. Les comprimés de 1 gramme sont
dispersibles dans I’eau avant leur prise, alors qu’avec le dosage de 500 mg il s’agit de gélules
a avaler (37). La prise de I’amoxicilline se fait de préférence aux repas, car cet antibiotique
présente un risque de survenue de troubles digestifs (diarrhées, nausées, vomissements) sans

apport alimentaire au préalable.

En deuxiéme possibilité, le traitement avec le Selexid® (pivmécillinam) est envisagé selon la
sensibilité. Pour rappel, comme vu dans la partie IV 1.1., la pivmécillinam a une prise
quotidienne de 600 a 800 mg, soit 2 comprimés 2 fois par jour dans la majorité des cas

pendant 6 a 8 jours (33).
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En troisiéme possibilité, la Furadantine ® (nitrofurantoine) vu dans la partie IV.1.1. A une
posologie de 2 gélules 3 fois par jour pendant 7 jours. Un traitement supérieur a 7 jours a la
Furadantine® n’est pas recommandé du fait de ses effets indésirables, avec des atteintes

pulmonaires grave (36).

Autre possibilité¢ de traitement de la cystite avec I’amoxicilline/ acide clavulanique, chez un
adulte sans pathologie rénale, la prise sera de 1 g/125 mg a raison de 3 fois par jour pendant 7
jours. II est conseillé a la patiente de prendre le comprimé/sachet d’ Augmentin® au milieu du

repas pour éviter les troubles digestifs causés par I’amoxicilline (38).

Dans la famille des céphalosporines, la céfixime est utilisée en cas d’infection urinaire selon
les résultats de 1’antibiogramme. Chez 1’adulte, la prise de cefixime 200 mg, est de 1
comprimé 2 fois par jour toutes les 12 heures. La céfixime est indiquée en cas d’infection

urinaires basses dites compliquées (39).

Le cotrimoxazole, pendant une durée de 5 jours peut étre administré en cas de cystite
compliquée, a une posologie habituelle de 1 comprimé 2 fois par jour, voir 3 comprimés par

jour selon la sévérité de I’infection. Une prise au milieu des repas est a privilégier (41).

Pour ce qui est des fluoroquinolones, 1’utilisation de la ciprofloxacine ou de I’ofloxacine
pourra étre prescrite en cas d’infection urinaire compliquée, seulement dans le cas ou la
patiente n’a pas pris un antibiotique faisant partie des fluoroquinolones dans les 6 derniers
mois.

La ciprofloxacine est délivrée a une posologie des 500 mg 2 fois par jour pendant 7 jours. La
prise peut se faire en dehors des repas, a distance des produits laitiers (46).

Alors que I’ofloxacine, en cas de cystite compliquée est délivrée a une posologie de 200 mg
(soit un comprimé¢) deux fois par jour pouvant aller de 7 a 21 jours selon la sévérité¢ de
I’infection. Il est conseillé de prendre le comprimé avec un grand verre d’eau, sa prise peut se

faire pendant le repas ou en dehors des repas (34).
La fosfomycine ne sera pas le traitement de premiere intention. En effet, elle peut étre utilisée

mais seulement avec 1’avis d’un expert, car les modalités d’administration sont incertaines,

avec soit une monodose ou bien 3 doses a 48 heures d’intervalle chacune.
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Maintenant, s’il s’agit d’une urgence et que le traitement ne peut pas étre différé, il est
conseillé d’utiliser les antibiotiques suivants :

- En premiére intention, la nitrofurantoine sera prescrite chez la patiente a la méme

posologie que la cystite simple ;

- En seconde intention, la prescription sera de la céfixime ou bien une fluoroquinolone.
Dés que les résultats de I’antibiogramme seront sortis, le traitement devra étre adapté
immédiatement (48).

Voir la figure 11 qui résume la prise en charge des infections urinaires a risque de
complication, lorsque le traitement peut étre différé et donc lorsqu’on peut attendre les
résultats avant la prise en charge, ou bien si le traitement doit €tre instauré directement apres

un ECBU et une BU sans attendre les résultats de ces derniers.

r BANDELETTE URINAIRE POSITIVE -» ECBU j

Traitement pouvant étre différé Traitement ne pouvant pas étre différé
Antibiotiques selon les résultats Traitement de 1™ intention
de l'antibiogramme w nitrofurantoine

= amoxicilline
w pivmécillinam
== nitrofurantoine

Traitement de 2° intention
si contre-indication & la nitrofurantoine

= amoxicilline-acide clavulanique = céfixime
ou céfixime ou = fluoroquinolone
ou fluoroquinolone (ciprofloxacine, ofloxacine) 5 jours
ou TMP-SMX (5 jours) [fesfomycine-trométamol Adaptation a I'antibiogramme
sur avis d'expert] systématique
Durée totale : 7 jours (sauf fluoroquinolones et TMP-SMX : Durée to?ale 7 iOUfS_
5 jours et fosfomycine-trométamol) (sauf fluoroquinolones : 5 jours)

Figure 12 : choix de l'antibiothérapie en cas de cystite a risque de complication avec traitement pouvant étre différé ou non

(55)

1.3. Prise en charge de l'infection urinaire récidivante chez la femme

Parfois, la femme se retrouve avec des infections urinaires qui surviennent trop fréquemment.
Une cystite est dite récidivante lorsqu’il y a plus de 4 épisodes par an.

En cas d’IU récidivante, il faut rechercher 1’étiologie, le facteur qui favorise I’apparition de
ces infections. Différents facteurs sont donc responsables de cystites récidivantes comme les
rapports sexuels, 1’utilisation de spermicide, le fait d’avoir un premier €pisode d’infection
urinaire avant 15 ans chez une adolescente, le fait d’avoir des membres de la famille sujets
aux infections urinaires (mere, sceur, tante ...), étre obése est un facteur a risque de cystite
récidivante. En revanche, pour une femme ménopausée, I’examen doit étre plus poussé,

c’est-a-dire qu’il faut s’assurer qu’il n’y a pas de prolapsus vésical, un risque
9
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d’incontinence urinaire, un déficit en cestrogeéne, ou encore un résidu au niveau vésical apres

la miction.
| Cystites récidivantes I
y
I Stratégie antibiotique selon le rythme de récidive |
< 1 épisode par mois = traitement curatif > 1 épisode par mois = antibioprophylaxie possible
au cas parcas TMP (a défaut SMX-TMP) ou fosfomycine-trométamol
idem cystite simple - soitcontinue :
- éventuellementauto-déclenché - TMP 150 mg 1/j (SMX-TMP 400-80 mg 1/j)
- Fosfomycine trométamol 3 g tousles 7 jours

- soit péri-coitale :
dansles 2 heures avantou aprés le rapport sexuel
sans dépasser les posologies du traitementcontinu

Figure 13 : prise en charge des infections urinaires récidivantes (28)

Cliniquement, la patiente doit étre examinée, grace a un examen pelvien en recherchant un
prolapsus, mais aussi un examen de 1’urctre. Lorsque ces infections se font a répétition, il est
conseillé de réaliser des ECBU pour observer si la bactérie en cause est la méme entre 2
¢épisodes, et pour, par la méme occasion, connaitre le profil de sensibilité aux antibiotiques
(23).

Pour I’épisode de cystite, le traitement sera le méme que pour une cystite simple non
récidivante (soit la fosfomycine, le pivmécillinam, ou la céfixime). Pour certaines patientes, le
médecin peut délivrer des ordonnances en avance en prévention de I’infection. Cependant
avant que la patiente n’utilise ’antibiotique, elle devra réaliser au préalable une bandelette
urinaire pour confirmer qu’il s’agit bien d’une infection urinaire.

Dans cette situation il existe des traitements antibio-prophylactique, c’est-a-dire des
traitements antibiotiques pris avant d’avoir une infection, en prévention. Cependant avant
cette antibioprophylaxie, la patiente se doit d’éviter si possible le facteur qui fait qu’elle
contracte une infection. C’est pourquoi, s’il s’agit d’une infection dii a un apport d’eau non
suffisant, il faudra y pallier, en s’hydratant suffisamment, éviter de retenir ses mictions, et
préférer vider sa vessie juste apres un rapport sexuel. Et donc, avant le traitement antibiotique,
la patiente peut prendre du D-mannose, efficace lors de cystite récidivant a E.coli. Cependant

le D-mannose est a prendre au long cours.
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Pour la femme ménopausée, il peut étre prescrit des cestrogénes en application locale en cas

de cystites récidivantes.

Apres ces solutions, lorsque les cystites sont trop souvent récidivantes, (c’est-a-dire au moins
un épisode par mois, et que les mesures vu précédemment ont échouées, le traitement antibio-
prophylactique est mis en place. Il est recommandé de réaliser un ECBU avant de
commencer 1’antibio-prophylaxie, 2 semaines avant le traitement. L’antibio-prophylaxie peut
étre continue, avec du cotrimoxazole a raison de 1 comprimé par jour, ou discontinue avec la
fosfomycine pour 1 sachet par semaine, ce qui est moins contraignant.

Le fait d’avoir I’un ces traitements, va diminuer le nombre d’épisodes, mais pour un certain

temps seulement.

Une IU contractée aprés un rapport sexuel, a un traitement prophylactique spécifique. Le
cotrimoxazole et la fosfomycine sont aussi les deux antibiotiques utilisés. Il est recommandé
de prendre un comprimé de cotrimoxazole ou un sachet de fosfomycine deux heures avant ou
aprés le rapport. Cependant, la survenue d’un nouvel épisode de cystite sous antibio-
prophylaxie amene a devoir réaliser de nouveau un ECBU. Attention tout de méme avant la
réalisation de cet ECBU, la patiente devra bien avoir arrété son traitement antibiotique, et ne
pas le reprendre jusqu’a ce que I’infection soit traitée.

Un traitement antibio-prophylactique doit se faire sur au moins 6 mois avec une réévaluation

2 fois dans I’année (23).

La figure 13 résume trés bien les différentes prises en charge des infections urinaires

récidivantes chez la femme, selon la cause de I’infection.

2. Prise en charge des pyélonéphrites

La pyélonéphrite est une infection urinaire des voies hautes. C’est pourquoi lorsque la
patiente va se rendre chez son médecin, il devra distinguer la cystite d’une pyélonéphrite.
L’importance de I’interrogatoire est majeure. La pyélonéphrite a en plus de la cystite, des
douleurs lombaires et de la fievre supérieure a 38°C.

A la fin de cet interrogatoire, il faut réaliser une BU d’orientation puis un ECBU.

Une hospitalisation est possible en cas de PN dans les cas suivants :

- Doute de diagnostic ;
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- Présence de signe de gravité, comme un choc septique ou un sepsis grave ;
- Vomissements qui rendent difficile un traitement par voie orale ;
- Un traitement qui nécessite une prescription hospitaliére ;

- Présente une décompensation de comorbidité.

En traitement curatif, dés que ’ECBU est réalisé, un antibiotique est débuté en attendant les
résultats de I’examen. Par la suite, le traitement sera adapté aux résultats obtenus, ¢’est-a-dire
en fonction de la bactérie trouvée et de la sensibilité de ce micro-organisme face a différents

antibiotiques (49).

2.1. Prise en charge d’une pyélonéphrite aigué simple

Pour une PNA, une bandelette urinaire doit étre réalisée, et un ECBU doit étre fait
systématiquement. Une hémoculture n’est nécessaire qu’en cas de doute de diagnostic. Tout
comme un hémogramme, le dosage de la protéine C réactive et le dosage de la créatinine, ne
sont nécessaires qu’en cas de PNA avec des facteurs de risque de complications. Il faut tout
de méme savoir qu’en cas de PN, la protéine C réactive est ¢levée alors que dans une cystite
elle est basse.

Une PNA est confirmée lorsque la leucocyturie est supérieure a 10 éléments par millilitre,
et avec une bactériurie supérieure ou égale a 10° UFC/mL pour E.coli, et pour les autres
entérobactéries le seuil de bactériurie est de 10* UFC/mL.(55) L imagerie, par échographie
rénale est réalisée dans les 24 heures, seulement en cas de PN hyperalgique, pour rechercher
une dilatation au niveau des voies urinaires qui pourrait évoquer un obstacle qui rendrait la

prise en charge urgente.

Le traitement est habituellement ambulatoire, cependant une hospitalisation peut étre faite
si la patiente présente une hyperalgie, s’il y a un doute de diagnostic, ou encore si le
traitement ne peut étre pris par voie orale. Apres réalisation de I’ECBU, un traitement
antibiotique probabiliste est mis en place. Une réévaluation de ce traitement se fera selon les

résultats de I’antibiogramme (voir figure 14) (50).
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| Pyélonéphrite = ECBU puis antibiothérapie probabiliste |

l I

I PNA sans signe de gravité | ‘ PNA avec signes de gravité |
PNA simple : PNA a risque de complication : qSOFA2 2 sans choc septique Chocseptique :
(anciennement sepsis sévére)ou
Ciprofloxacine ou C3G parentérale (a privilégier geste urologique urgent : C3G parentérale + amikacine
lévofloxacine (sauf si FQ si hospitalisation) ou si allergie : aztréonam + amikacine
< 6 mois) ou C3G ciprofloxacine ou lévofloxacine C3G parentérale + amikacine
parentérale (saufsi FQ <6 mois) si allergie : aztréonam + amikacine Sauf si ATCD d'lU/colonisation urinaire &
EBLSE <6 mois, ou amox-clav/C2G-
Sauf siATCD d'lU/colonisation C3G/FQ < 6 mois, ou voyage en zone
Si contre-indication : aminoside (amikacine, gentamicine ou urinaire 4 EBLSE < 6 mois : d'endémie EBLSE ;
tobramycine) ou aztréonam -choix selon la documentation carbapénéme + amikacine

microbiologique antérieure :
pipéracilline-tazobactam + amikacne
si souche sensible

-a défaut carbapénéme + amikacine

Figure 14 : traitement probabiliste en cas de pyélonephrite aigiie simple (56)

La prise en charge de la pyélonéphrite aigiie dite simple, est résumée dans la figure 13, et, est
expliquée dans la suite de cette partie. Les traitements de recommandation sont les
céphalosporines de 3°™ génération par voie parentérale (la céfotaxime qui est seulement
disponible a 1’hdpital, ou la ceftriaxone disponible en ville). La prise de ceftriaxone se fait de
1 a 2 grammes par jour en une prise lors d’infection urinaire compliqué dont les
pyélonéphrites (51).

En 2°™ intention se retrouve les fluoroquinolones (ciprofloxacine, levofloxacine) qui ne sont
pas conseillés lorsque cette famille d’antibiotique a déja été utilisée dans les 6 derniers mois.
La ciprofloxacine se prend en cas de pyélonéphrite aigu€ a la méme posologie qu’une cystite
simple, ¢’est-a-dire 500 mg deux fois par jour pendant 3 jours. Mais pour une femme non
ménopausée, le traitement peut se prendre en dose unique avec un comprimé de 500 mg. La
prise se fera avec une boisson, sans croquer le comprimé (35).

La lévofloxacine, en cas de pyélonéphrite aigu€, la recommandation est de prendre 500 mg
une fois par jour pendant une durée de 7 a 10 jours maximum (52).

En cas de contre-indication, d’allergie, une alternative avec les aminosides est possible

(amikacine, gentamicine, ou tobramycine), mais aussi 1’aztréonam (seule une prescription

hospitaliére est possible).
Les FQ et les béta-lactamine se prennent sur 7 jours par voie orale, et 10 jours pour les autres

antibiotiques (49).
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Le traitement relai se fait selon les résultats de 1’antibiogramme, et le choix de 1’antibiotique
se fait en fonction de la présence ou non d’entérobactérie productrices de bétalactamase a
spectre ¢largi (EBLSE).

En cas d’absence d’EBLSE, la recommandation de premiere intention est 1’amoxicilline ou
encore amoxicilline-acide clavulanique, la céfixime ou une fluoroquinolone (lévofloxacine,
ofloxacine, ciprofloxacine), ou bien le cotrimoxazole. Cependant, s’il s’agit d’une bactérie
avec présence de BLSE (béta-lactamase a spectre étendu), le premier choix d’antibiotique se
tournera vers les fluoroquinolones ou a défaut le cotrimoxazole. En seconde intention, se
trouve I’amoxicilline-acide clavulanique (48) (49). Ces choix se trouvent dans le tableau 2 ci-

apres.

Tableau 2 : traitements antibiotiques par ordre de recommandation en cas d'enterobactéries productrices d'EBLSE (50)

1¢" choix

Ciprofloxacine, ou lévofloxacine
Cotrimoxazole (SMX-TMP)

2° choix

Amoxicilline-acide clavulanique

3© choix

Céphamycine (céfoxitine)

Ou pipéracilline-tazobactam

Ou témocilline

4°© choix

Aminoside (amikacine, gentamicine, tobramycine)
5€ intention

carbapénéme (imipénéme ou méropénéme,
ertapénéme en relais)

Choix @ moduler selon le terrain et les éléments de tolérance, et les
modalités d’administration.

En regle générale, la durée d’antibiothérapie pour une PNA sans risque de complication est de
7 jours lorsque le traitement est une C3G ou une fluoroquinolone. Plus rarement, les

traitements avec les aminosides sont mis en place, et la durée d’antibiothérapie est de 5 a 7
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jours. Par la suite, une surveillance clinique est nécessaire mais aussi une adaptation peut se
faire selon I’antibiogramme dans les 3-4 jours qui suivent. Si I’évolution n’est pas bonne, 3
jours apres le début de I’antibiothérapie, avec une persistance de la fievre, il se peut alors que
le traitement ait échoué ou bien qu’une complication soit apparue. Dans ces cas la patiente
devra réaliser de nouveau un ECBU avec en plus un uroscanner, ou une €échographie en cas de

contre-indication a I’uroscanner (50).

2.2. Prise en charge d’une pyélonéphrite aigué a risque de complication sans signe

de gravité

En cas de pyélonéphrite présentant un risque de complication mais sans signe de gravité
apparent, il faudra réaliser un bilan biologique. Dans ce bilan biologique, il faut
systématiquement réaliser un bilan sanguin pour observer le dosage de la protéine C réactive,
mais aussi de I'urée et de la créatinine. Une imagerie avec un uroscanner doit étre réalisée
dans les 24 heures, pour rechercher la moindre complication. En cas de contre-indication a

I’uroscanner, une échographie pourra étre réalisée.

En traitement probabiliste : les céphalosporines de 3™ génération par voie parentérale ou les
fluoroquinolones (sauf dans les cas de risque de résistance c’est-a-dire lorsqu’un traitement
avec des fluoroquinolone a été pris dans les 6 dernier mois) sont recommandés.

La durée de traitement préconisée est de 5 a 7 jours pour les FQ ou les C3G en IV, mais pour

d’autres antibiotiques la durée de traitement sera entre 10 et 14 jours (28).

Dans de rare cas de complication, la durée de traitement peut étre supérieure a 14 jours, mais
cette décision se fait apres une discussion, c’est du cas par cas (49). En relai, apres les
résultats proposés par 1’antibiogramme, le traitement de priorité¢ sera 1’amoxicilline, ou bien
I’amoxicilline-acide clavulanique. La FQ ne sera pas donnée en 1 intention, mais est un

traitement possible, tout comme la céfixime ou le cotrimoxazole.

2.3. Prise en charge chez la femme des pyélonéphrites aigués graves

La pyélonéphrite se dit grave lorsque celle-ci présente un critére de gravité. Ces critéres sont
les suivants : un sepsis grave, un choc septique, avant un geste de drainage en dehors
d’un sondage vésical simple. Cette gravité va impliquer une stratégie de prise en charge

plus sécurisée que ce soit en termes d’examen biologique qu’en termes d’antibiothérapie.
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Biologiquement parlant, la patiente doit systématiquement réaliser des hémocultures avec un
hémogramme, le dosage de 1’urée de la créatinine et de la protéine C réactive devra aussi étre
fait.

En cas de py¢lonéphrite aigué grave, [’hospitalisation est systématique, car il s’agit d’un cas

d’urgence. (cf partie pyélonéphrite aigué¢ grave a I’hopital).

3. Prise en charge des infections des voies urinaires chez la femme

enceinte

La femme enceinte est par définition a risque de complication en cas d’infection urinaire.
Chez cette femme, D’infection urinaire se manifeste sous trois formes différentes :
premicerement avec la colonisation gravidique, aussi appelée bactériurie asymptomatique, en
second il y a la cystite aigué gravidique et enfin la pyélonéphrite aigué gravidique. Ces
deux premicres infections seront traitées en ambulatoire, alors qu’en cas de pyélonéphrite

gravidique, une hospitalisation initiale est recommandée.

3.1. Les antibiotiques chez la femme enceinte

Une femme enceinte n’est pas autorisée a prendre tous les antibiotiques. Certains traitements
peuvent étre dangereux pour la meére ou pour I’enfant, et d’autres n’ont pas d’études prouvées

sur les risques qui peuvent subvenir.

Les antibiotiques autorisés lors d’une infection urinaire chez la femme enceinte sont :
I’amoxicilline, les céphalosporines, le pivmécillinam, I’amoxicilline-acide clavulanique, la
nitrofurantoine, la fosfomycine-trométamol, et le cotrimoxazole. Pour ce dernier,
’autorisation est possible entre le quatriéme mois de grossesse et le 8™ mois. 1 existe aussi
une liste d’antibiotiques contre indiqués chez la femme enceinte qui sont les suivants : les
fluoroquinolones (leur utilisation est autorisée seulement en cas d’absence d’alternative), le
cotrimoxazole (au premier trimestre de la grossesse), et les aminosides. Les aminosides
présentent un risque de toxicité pour le feetus au niveau de 1’appareil cochléovestibulaire)

(59).

3.2. La bactériurie gravidique

Lors d’une grossesse, le risque pour la femme enceinte de contracter une colonisation

bactérienne est entre 2 et 10%. A partir du 4™ mois de grossesse, une bactériurie doit étre
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recherchée tous les mois. Méme si cette colonisation bactérienne est asymptomatique, un
ECBU est réalisé. La femme enceinte qui a des risques d’infections urinaires (car elle a des
antécédents d’IU, ou encore parce qu’elle est diabétique ou qu’elle souffre d’une uropathie
sous-jacente), doit réaliser a sa premiére consultation puis tous les mois a partir du 4°™ mois
de sa grossesse des ECBU. Alors que pour les patientes sans antécédent particulier, une
bandelette urinaire suffit pour détecter la bactériurie.

En cas de positivité, un traitement est rapidement mis en place. Une bactériuriec non
traitée peut induire une py€lonéphrite gravidique, qui peut aboutir a un risque de prématurite,
et un faible poids a la naissance.

Directement aprés avoir les résultats de ’ECBU, I’antibiothérapie est mise en place, en
utilisant 1’antibiotique avec un spectre le plus étroit possible (48)(49).

En premiére intention se trouve 1’amoxicilline. S’il s’agit d’une bactériurie gravidique la
posologie recommandée est de 250 a 500 mg 3 fois par jour, ou 750 mg a 1 g 2 fois par jour
(58). Le traitement de seconde intention est le pivmécillinam. Sa posologie est la méme que
pour les cystites a risque de complication, c’est-a-dire 400 mg 2 fois par jour, pendant une
semaine, avec les mémes conseils de prise (33).

En troisiéme intention se trouve la fosfomycine trométamol, a la posologie habituelle.

Si ces antibiothérapies ne peuvent étre mises en place, il existe des alternatives mais a utiliser
en dernier recours : la nitrofurantoine, le cotrimoxazole (en dehors des premiers mois de
grossesse), I’amoxicilline-acide clavulanique, le céfixime ou bien la ciprofloxacine.

La durée de traitement n’excéde pas une semaine sauf la fosfomycine qui est en prise unique

(53) (49).

3.3. La cystite gravidique

La cystite gravidique, qui est celle observé chez la femme enceinte, sont les cystites a risque
de complication, qui nécessite une prise en charge particuliére. Pour dépister une cystite
gravidique, un ECBU est réalisé avec les mémes modalités d’interprétations qu’une
infection urinaire non grave.

Sans attendre les résultats de I’ECBU, un traitement antibiotique probabiliste est mis en
place. La recommandation veut que la fosfomycine trométamol soit le traitement de premicre
intention en dose unique. Le pivmécillinam est I’antibiothérapie de seconde intention, a la

méme posologie qu’une bactériurie gravidique.
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En troisieme intention, il est recommandé¢ de prescrire de la nitrofurantoine, avec de rares
effets secondaires, mais potentiellement graves pour la maman. Et en derni¢re intention, le
céfixime ou la ciprofloxacine mais avec 1’accord d’un professionnel de santé spécialiste.

En dehors de la fosfomycine, la durée de traitement est de 7 jours.

Une dizaine de jours apres 1’arrét de ’antibiotique, il est recommandé de réaliser un ECBU

(54)

4. Prise en charge des infections urinaires simple chez ’homme

Pour le dépistage d’une prostatite, le patient doit réaliser une BU, mais s’ensuivit d’un
ECBU qui doit étre systématiquement pratiqué. En cas de fievre, il devra réaliser des
hémocultures.

Pour ce qui est de la BU, un résultat négatif ne permet pas d’écarter 1’absence d’une IU, la
valeur prédictive négative est faible pour un homme, cependant une BU positive a une
forte valeur prédictive positive ce qui signifie que I’infection urinaire a un fort risque d’étre
présente. L’ECBU est donc indispensable pour confirmer 1’infection urinaire de ’homme. Le

seuil de bactériurie est de 10> UFC/mL.

Selon les symptomes, une échographie est réalisée. En effet, I’échographie par voie sus-
pubienne est envisagée si le patient présente différents symptdmes comme des douleurs
lombaires, un sepsis grave, des antécédents de lithiase des voies urinaires, mais aussi s’il y a
une suspicion de rétention urinaire.

La prostatite peut engendrer des complications, qu’il faut éviter. Ces complications sont :
la rétention urinaire, I’abces prostatique, le choc septique, une extension de I’infection, ou
encore un passage a la chronicité de ’infection. La prostatite peut justifier une hospitalisation.
En effet en cas de rétention aigué urinaire ou encore un patient immunodéprimé, celui-ci sera
hospitalisé. Un patient paucisymptomatique, le traitement se fait selon la documentation donc
aprés les résultats de I’ECBU afin de commencer une antibiothérapie et un traitement
probabiliste n’est pas utile. Une antibiothérapie en probabiliste est débutée apres les
prélevements microbiologiques lorsque le patient présente un état fébrile, une rétention
urinaire et une immunodépression grave. Les médicaments sont choisis selon la stratégie de

prise en charge des PNA.
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Le traitement de I’homme est de préférence les fluoroquinolones en cas de sensibilité du
micro-organisme. Les FQ sont utilisées méme si I’antibiogramme donne un antibiotique avec
un spectre plus étroit, car ces FQ ont une trés bonne diffusion prostatique, c’est pourquoi,
elles sont a privilégier chez ’homme, contrairement aux infections urinaires féminines dont
les FQ sont a prescrire en derni¢re intention. En cas de non sensibilité de cette bactérie a
I’antibiotique, le cotrimoxazole pourra €tre prescrit en alternative, car il possede aussi une tres
bonne diffusion prostatique. En dernier recours, si aucun de ces deux antibiotiques n’est
efficace contre la bactérie, alors, 1’amoxicilline ou les C3G par voie parentérale seront
prescrits. La durée de traitement est comprise entre 14 et 21 jours. 21 jours si le patient est
immunodéprimé, ou si le traitement n’est pas une FQ ou le cotrimoxazole.

Une prise en charge urologique peut étre nécessaire (voir partie prise en charge a 1’hopital
d’une prostatite).

Le traitement de I’infection urinaire masculine peut étre en plus un traitement symptomatique.
Des antalgiques, pour la fievre ou la douleur peuvent étre délivrés. L’ hydratation joue un réle
important dans I’éviction des IU. Un alpha-bloquant est prescrit en cas de rétention aigué

d’urine.

Une réévaluation est nécessaire dans les 3 jours qui suivent le début de I’antibiothérapie. Il
n’y a cependant pas d’obligation a réaliser un nouvel ECBU. Mais la surveillance doit étre
faite dans les 72 heures pour vérifier qu’il n’y a pas une évolution défavorable de I’infection
apres le début de ’antibiothérapie. En cas d’évolution défavorable, ’ECBU est recommandé,
mais aussi un examen d’imagerie pour rechercher une éventuelle complication (un abces

prostatique) (20).

5. Une nouvelle mission pour les pharmaciens

Un exercice coordonné permet au pharmacien d’officine de promouvoir son rdle grace a une
collaboration avec d’autres professionnels de santé. Cet exercice coordonné permet de
faciliter la prise en charge et I’acces aux soins d’un patient, mais aussi de facilité les échanges
entre professionnels de santé.

Les structures de santé, comme les centres de santé pluridisciplinaires (CSP), les maisons de
santé pluri-professionnelles (MSP) et les communautés professionnelles territoriales de santé

(CPTS) ont mis en place un exercice coordonné ou le pharmacien va pouvoir faire valoir ses
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connaissances sur les médicaments, et participera a 1’élaboration de protocoles de soins. 1l
sera présent lors de réunions sur les prescriptions des patients....

Dans ces structures, un pharmacien correspondant présent, est désigné par le patient, qui
permettra a ce pharmacien et avec I’accord du médecin, de renouveler les traitements
chroniques du malade, il pourra par la méme occasion ajuster le traitement en changeant des
posologies, toujours avec I’accord du médecin.

Mais aussi, il existe une dispensation protocolisée, qui permet au pharmacien de délivrer
dans certaines pathologies et selon les recommandations de la haute autorité de santé¢ (HAS),

des médicaments selon la liste fixée par un arrété (54).

L’arrété du 5 mai 2021, autorise les pharmaciens a délivrer sans ordonnance des médicaments
qui, de base, doivent étre prescrits par un médecin. Il s’agit de pathologies bien spécifiques,
entre autres en cas de pollakiurie et de briillure a la miction chez la femme agée de 16 a 65 ans
seulement. Il est autorisé de lui délivrer de la Fosfomycine trométamol par voie orale ou bien
du Pivmécillinam par voie orale également. Les autres antibiotiques ne seront pas délivrés
sans 1’ordonnance d’un médecin.

Cependant, le pharmacien n’est pas en droit de délivrer ces médicaments sans en avoir

prévenu au préalable le médecin traitant de son patient (55).

6. Cas de comptoirs a l'officine
Je vais maintenant vous présenter différents cas de comptoir dont j’ai eu affaire a I’officine.

Cas numéro 1 : jeune patiente (A), sans antécédent d’infection urinaire

Madame A, 18 ans, arrive au comptoir de votre pharmacie et se plaint de douleurs lorsqu’elle
« fait pipi1 ».

Que faites-vous ?

Avec le peu d’informations que cette patiente a donné, en tant que pharmacien, on se doit de
lui poser des questions sur ce qu’elle a plus précisément.

Pharmacien : « Présentez-vous des brilures lorsque vous urinez ? »

Madame A : « Effectivement et je retourne plusieurs fois aux toilettes mais pour seulement

faire quelques gouttes »
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Pharmacien : « Il s’agit en effet des symptdmes type d’une cystite, mais cependant je dois
m’assurer que vous n’avez pas de fievre avec les symptomes que vous m’indiquez, et aussi

que vous n’avez pas de douleurs au niveau de vos lombaires. »

Madame A : « Je vous avoue que je n’ai pas remarqué la moindre fiévre, mis a part ces

brilures génantes, je n’ai pas mal au niveau de mon dos non plus. »

Pharmacien : « Trés bien, et savez-vous depuis quand environ vous avez ces symptomes ? »

Madame A : « J’ai ressenti une géne hier soir en allant au lit, et depuis ce matin je ne fais que
des allers retours aux toilettes »
Pharmacien : « D’accord, dans votre hygiéne de vie, est ce que vous vous hydratez

suffisamment »

Madame A : « Pas vraiment, je ne ressens pas le besoin de boire dans la journée »

Pharmacien : « C’est vrai que le fait de ne pas boire assez en journée, peut étre un risque de
survenue d’une infection urinaire, car il est préconisé de boire environ 1 litre, 1 litre et demi
par jour. Ce que je vous propose premicrement de vous forcer a boire tout au long de la
journée. Gardez pres de vous une bouteille d’eau, en la voyant vous penserez a boire et ¢a
vous aidera par la suite. Mais pour ce qui est de maintenant, je vous conseille un traitement a
base de canneberge, qui va empécher la bactérie d’adhérer a la paroi de votre vessie. D’ici 2
jours ¢a devrait aller mieux. Cependant si ¢a n’est pas le cas, n’hésitez pas a aller voir votre

médecin généraliste pour pouvoir vous faire prescrire un antibiotique si besoin. »

Madame A : « Je vous remercie pour vos conseils, et je vais essayer de me forcer a boire en

journée, il faudrait que cela devienne une habitude. »

Cas numéro 2 : patiente d’une cinquantaine d’année, avec un traitement de fond pour une IU.

Madame C : « Bonjour, je viens récupérer les médicaments de mon ordonnance SVP. »

Ordonnance avec un comprimé de cotrimoxazole par jour a renouveler 2 fois.
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Pharmacien : « Bonjour, je peux vous demandez pour quelle raison vous prenez ce
traitement antibiotique ? S’agit-il d’un traitement prophylactique ? »
Madame C : « Oui en effet, je fais beaucoup de cystites a répétition, donc mon médecin m’a

prescrit un traitement antibio-prophylactique »

Pharmacien : « Je vois, et cela fait il effet ? Ca fait combien de temps que vous le prenez ? »

Madame C : « Ca commence a faire un moment que mon médecin a mis ce traitement en
place, et je vous avoue que ¢ca m’a changé la vie. Il m’arrive de faire encore des crises de

cystite mais vraiment beaucoup moins qu’auparavant. »

Pharmacien : « Par curiosité, vous faites des réévaluations, ¢’est-a-dire un ECBU de temps

en temps ? »

Madame C : « Oui oui, tous les 6 mois mon médecin me fait réaliser un ECBU, pour étre

stire que 1’antibioprophylaxie est toujours adaptée a mon cas. »

Pharmacien : « C’est tres bien, il est recommandé de faire une réévaluation 2 fois par an,
donc c’est parfait. Mais s’il vous arrive encore de faire des crises sous ce traitement, je peux

vous proposez en plus un complément alimentaire a base de D-mannose. »

Madame C : « J’ai déja entendu parler de ¢a mais je ne sais pas exactement ce que c’est. »

Pharmacien : « Il s’agit d’un monosaccharide, c’est-a-dire un sucre, qui tapisse la vessie
rendant I’adhésion aux bactéries difficiles. Ce sucre est produit naturellement par votre corps,
cependant il est produit en quantité insuffisante, ¢’est pourquoi ce complément peut vous étre

utile lors de vos infections urinaires »

Madame C : « Il est vrai que ceci peut étre intéressant, et c’est en plus naturelle et inoffensif

pour le corps »

Pharmacien : « Bien sir, certaines ¢tudes disent que le D-mannose peut étre utilisé a la place
des antibiotiques. Néanmoins, dans votre cas il est préférable de I'utiliser en complément de

votre antibiotique. Et une prise par jour seulement est nécessaire. »
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Madame C : « Je vais essayer ¢a sur le long terme et je vous en dirai des nouvelles, c’est

gentil a vous. »

Cas numéro 3 : homme d’une trentaine d’année (monsieur P) se présentant au comptoir et se

plaignant de brilure a la miction.

Monsieur P : « Bonjour madame, je viens vous voir car depuis ce matin je n’arrive pas a

uriner, ou seulement quelques gouttes et c’est trés douloureux. »

Pharmacien : « Bonjour, ce que vous me dites la, me dit que vous feriez peut-étre une
infection urinaire, il faut savoir que chez les hommes il faudrait mettre en place un traitement
rapidement. Je préfére donc vous envoyer chez un médecin par précaution au risque de me

tromper il vaut mieux étre vigilant. »

Monsieur P : « D’accord je vais me rendre rapidement chez mon médecin alors, merci de

votre conseil »

Cas numéro 4 : une patiente (Madame N) d’une trentaine d’année, a priori enceinte se

présente a la pharmacie.

Madame N : « Bonjour madame, alors voila, je suis enceinte de 4 mois, et ce matin j’ai
ressenti une géne lorsque je suis allée aux toilettes pour faire pipi. Je ne suis pas de nature a
m’inquiéter, mais le fait que je sois enceinte m’a pouss¢€ a venir vous demander conseil. Je

pensais a une infection urinaire, mais je n’en suis pas certaine »

Pharmacien : « Bonjour madame, alors tout d’abord félicitations pour votre grossesse. Lors
d’une grossesse, le risque d’infection urinaire est plus ¢élevé qu’a la normale. En effet, le
changement de votre morphologie va conditionner I’apparition d’un risque d’infection

urinaire. Pouvez-vous me dire si vous avez d’autres symptomes hormis ces génes ? »

Madame N : « Le fait d’aller plusieurs fois aux toilettes et de faire que quelques gouttes.
Sinon non. Il n’y a pas d’odeur en particulier non plus, car au début je pensais aussi a une

mycose »
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Pharmacien : « Il se peut qu’il s’agisse d’une infection urinaire, je ne veux pas vous alarmer,
mais en cas de grossesse on préfere faire un suivi avec des examens pour éviter des risques
qui pourraient survenir. La majorité du temps, ces infections sont bénignes, mais c’est juste
qu’il vous faudrait un suivi chaque mois pendant votre grossesse avec des analyses urinaires.

C’est pour cela que je vous conseille plutot de vous diriger vers votre médecin généraliste qui

devrait vous prendre en charge comme il se doit ! »

Madame N : « Oui, vous avez raison, je vous remercie pour votre professionnalisme ! Bonne

fin de journée a vous ! »

Pharmacien : « C’est normal madame, bonne fin de journée a vous aussi. »

V. Prise en charge a I’hopital

La prise en charge d’une infection urinaire a 1’hopital résulte souvent d’une infection
contractée en ambulatoire et ne pouvant pas €tre soignée en ville. En effet dans certaines
situations, les traitements ne se trouvent pas en ville mais aussi I’état du patient peut étre

grave ou bien empirer, dans ces cas I’hospitalisation est nécessaire et obligatoire.

1. Infection urinaire contractée a I’hopital

Les IU ambulatoires comme vu dans les parties précédentes, apparaissent souvent a cause
d’un manque d’hydratation, d’un rapport sexuel, de I’age, du sexe.... Cependant dans un
hopital, ces IU peuvent apparaitre a cause de ces mémes facteurs mais aussi un autre
spécifique a I’hopital.

Souvent, dans le milieu hospitalier, les patients présentant une infection des voies urinaires
sont munis d’une sonde urinaire. Celle-ci facilite I’apparition de I’infection urinaire. En cas
de bactériurie, I’antibiothérapie n’est pas systématique dans ces cas-la. En effet, si la
prescription se fait a chaque infection, il y aurait une trop forte émergence des résistances aux
antibiotiques. C’est pourquoi, une antibiothérapie n’est prévue qu’en cas de grossesse si la

patiente est hospitalisée ou encore avant un geste endo-urétral invasif.

En dehors de ces deux cas, la prise en charge repose sur une prévention des IU, avec

I’utilisation de systéme de drainage, et une position basse du réservoir.

61



Pour affirmer une infection urinaire a 1’hopital, une BU n’est pas nécessaire, car une
leucocyturie est fréquente et ne signifie pas une présence infectieuse des voies urinaires.

De méme, ’ECBU n’a pas d’intérét lorsque le patient ne présente pas de signe clinique
évocateur d’une infection. Cependant, si le patient hospitalisé présente une ficvre, alors
I’ECBU est recommandé, avec une hémoculture. Selon les résultats de I’antibiogramme,
I’antibiotique est adapté au micro-organisme retrouve et a sa sensibilité, la durée de traitement
est de 10 jours, avec le changement de la sonde qui est indispensable (23). Les traitements

instaurés en hopital pour une simple cystite, sont les mémes qu’en ambulatoire.
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2. Prise en charge chez la femme d’une pyélonéphrite aigué grave

Une pyélonéphrite est qualifiée de grave si elle présente un ou plusieurs critéres de gravité.
Les signes de gravité retrouvés sont les suivants : un sepsis grave, un choc septique, aussi lors
d’un geste de drainage en dehors d’un sondage vésical. Dans ces cas, la stratégie de prise en
charge est beaucoup plus sécurisée, que ce soit dans les examens complémentaires, que pour
le traitement antibiotique mis en place.

Comme vu précédemment, la femme doit réaliser des hémocultures, une NFS, urée, et
créatinémie. Dans les 24 heures, la patiente doit passer un uroscanner ou bien une
échographie en cas de contre-indication a ’uroscanner. Il est prévu un drainage chirurgical ou

interventionnel s’il y a présence d’un obstacle.

NB : des fluoroquinolones, dans ce genre d’infection, n’est pas du tout recommand¢ car elles
présentent un trop fort risque de résistance.
Un traitement antibiotique probabiliste est reccommandé avec une bithérapie : association
d’une bétalactamine avec un aminoside. Cette association est recommandée car elle possede
une action bactéricide trés rapide, et il existe une synergie d’action entre ces deux
antibiotiques.
L’aminoside sélectionné pour la bithérapie est I’amikacine, car elle couvre 1I’éventualité d’une
EBLSE.
Pour la bétalactamine, le choix se fait en fonction du critére de gravité et du risque d’infection
a EBLSE. Chez une patiente avec un sepsis sans choc septique, ou une patiente qui va subir
un geste urologique, et n’ayant pas d’antécédent d’IU ou de colonisation a EBLSE ces 6
derniers mois, la prescription d’une C3G (ceftriaxone ou cefotaxime) avec 1’amikacine est
recommandée. Cette association est a proscrire dans les cas suivants :

= Si allergie a ’'un des composants ;

= Si la patiente présente des antécédents d’infection urinaire a EBLSE dans les 6

derniers mois, ou si elle a présenté un choc septique avec au moins un facteur de
risque d’IU a EBLSE.

Si la patiente a des antécédents d’IU ou de colonisation bactérienne a EBLSE durant les 6
derniers mois, alors le traitement probabiliste prend en compte le risque. Dans ce cas le
traitement probabiliste peut étre avec un carbapénéme en association toujours avec
I’amikacine. Ce choix d’avoir recours aux carbapénémes se fait car elles sont le traitement de

référence dans les cas d’infection grave a EBLSE.
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En cas d’allergie aux céphalosporines de 3°™® génération ou aux carbapénémes, ces
antibiotiques peuvent étre remplacés par de 1’aztréonam.

En fonction du traitement choisi, une réévaluation est faite toutes les 48 heures.

Cas particulier, en cas de choc septique, il faut prendre en compte le risque que I’infection
urinaire soit due a une entérobactérie productrice de bétalactamases a spectre élargi
(BLSE) dans les cas suivants :

- Voyage récent dans une zone d’endémie aux EBLSE ;

- Une hospitalisation datant de moins de 3 mois ;

- Une colonisation a EBLSE il y a moins de 6 mois ;

- Un traitement antibiotique par pénicilline et un inhibiteur de bétalactamase, une C3G

ou céphalosporine de 2°™ génération, ou FQ au cours des 6 derniers mois ;

- Vie de tous les jours en établissement de long séjour.

Le traitement de relai sera mis en place selon les résultats obtenus avec I’antibiogramme.
Les recommandations de traitement sont les mémes que lors d’une pyélonéphrite aigué sans
signe de gravité. La durée de traitement se fait entre 10 et 14 jours selon I’évolution du
malade. L’infection nécessite un suivi principalement clinique, I’ECBU n’est pas

systématique (48) (49).

3. Prise en charge d’une pyélonéphrite aigué gravidique

Lors de pyélonéphrite grave, 1’hospitalisation initiale est de rigueur, méme si un traitement
ambulatoire est envisageable, I’évaluation doit se faire a I’hépital. La stratégie
thérapeutique est similaire a la prise en charge des pyélonéphrites aigué avec des facteurs de
risque de complication. Pour confirmer la pyé€lonéphrite gravidique, un ECBU sera
systématiquement réalis¢ et des hémocultures doivent aussi étre faites en fonction de la
sévérité et en cas de doute de diagnostic.

De méme, une échographie au niveau des voies urinaires est recommandée si I’infection
est sévere ou en cas d’hyperalgie. Selon les signes cliniques le traitement pourra se prendre
a domicile aprés avoir réalisé les analyses permettant de trouver le traitement adéquate pour
la patiente. Il faut donc que la patiente présente une bonne tolérance clinique, c¢’est-a-dire

qu’elle ne vomisse pas, que son examen obstétrical soit normal, et que la patiente soit assurée
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d’une surveillance a domicile par des proches. Par ailleurs il ne faut pas n’ont plus que la
patiente soit immunodépressive, et qu’il ne s’agisse pas d’une U récidivante.

En cas d’absence de signe de gravité, les C3G par voie parentérale sont recommandés en
premiere intention. Si la patiente présente une allergie aux céphalosporines, une alternative
avec I’aztréonam est possible. Si la patiente présente des signes de gravité avec de trés forte
douleurs, alors elle doit se faire hospitaliser obligatoirement et une antibiothérapie en
probabiliste est proposée.

Parmi les céphalosporines 1’utilisation de la céfotaxime, ou de la ceftriaxone, associé¢ a
I’amikacine seront prescrit.

Les médecins vérifient I’absence d’antécédent de colonisation bactérienne urinaire ou
d’infection urinaire a8 EBSLE qui se serait produit dans les 6 derniers mois. Le médecin
exclue le risque de choc septique, avec présence d’un facteur de risque d’une infection
urinaire 2 EBLSE. Si ces antécédents, qui viennent d’étre cités, sont positifs le traitement sera
tout autre. En effet, en recommandation, il sera préconis¢ de prescrire en association

I’imipéneém avec 1’amikacine (48).

Une adaptation de I’antibiotique est envisagée 48 heures apres, selon les données obtenues
avec I’antibiogramme. Les antibiotiques recommandés sont les suivants : amoxicilline (qui est
a privilégier), I’amoxicilline-acide clavulanique, le céfixime, en cas d’absence d’alternative la
prescription de ciprofloxacine peut étre faite, le cotrimoxazole en s’assurant que la patiente

n’en est pas a son 1°" trimestre de grossesse.

La pyélonéphrite gravidique qui est documentée a EBLSE, un traitement de relai est
rapidement mis en place. En premiére intention, la ciprofloxacine ou encore le cotrimoxazole
selon le mois de la grossesse. Apres, le choix se fait selon les CMI données par
I’antibiogramme. Dans ce cas, 1’association d’une bétalactamine avec un inhibiteur de
bétalactamase est prescrite, mais une céphalosporine de 3™ génération utilisée par voie
parentérale est une alternative. En cas de présence d’EBLSE, la céfoxitine ou un aminoside
sont proposés en traitement antibiotique.

Au total, la durée de traitement n’excede pas 14 jours. Et il faut jusqu’a la fin de la grossesse,

que la patiente réalise un contrdle continu par ECBU (48).
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4. Prise en charge d’une prostatite a I’hopital

Comme vu dans la partie prise en charge d’une infection urinaire masculine en ambulatoire, il
peut arriver qu’une prostatite nécessite une hospitalisation en cas de signe de gravité.
En effet, dans le cas d’une rétention urinaire aigué, il est impératif de procéder a un drainage.

Celui-ci est réalisé par un sondage par voie urétrale ou encore par cathétérisme sus-pubien.

Si le patient présente un abcés prostatique, le traitement antibiotique a de forte chance d’étre
efficace, mais la durée de traitement est plus longue. En cas d’évolution défavorable avec
I’antibiothérapie, un drainage chirurgical peut étre réalisé.

Pour un premier épisode d’infection urinaire, il faut rechercher la cause de celle-ci, en
réalisant un interrogatoire et un examen physique qui permettent de rechercher une anomalie
des voies urinaires, qu’elle soit fonctionnelle ou anatomique. Cependant, si un deuxiéme
épisode se présente, alors la réalisation d’une échographie des voies urinaires est nécessaire.
Elle permettra de quantifier le résidu post-mictionnel. Il est donc recommandé de prendre un
rendez-vous pour une consultation urologique apres les premiers épisodes de prostatite, et

avec, dans certains cas, une débitmétrie urinaire (23).

5. Diagnostic biologique des infections urinaires : exemple au CHU de

Nancy

Les étapes de prise en charge d’une infection urinaire au CHU de Brabois, la partie
biologique est semblable dans les différents CHU. Cependant, les outils utilisés, les automates
ou les lieux de réalisation de tests peuvent différer.

La premicre étape consiste dans le fait de prélever le patient, pour la réalisation d’un ECBU.
Dans le cas d’un ECBU, il faut avoir réalisé une toilette périnéale soigneuse au préalable,
par la suite, il faut recueillir le deuxiéme jet d’urine. Le récipient dans lequel est conservée
I’urine peut étre stocké pendant 24 heures a 4 degrés Celsius, mais pas plus de 2 heures a
température ambiante. Dans un tube a urine (tube a bouchon beige, figure 14), 'urine est
stockée pendant maximum 48 heures a température ambiante, car ce tube contient de I’acide

borique permettant cette conservation.
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Figure 15 : tube a urine (embout jaune) (62)

La deuxieme étape est lorsque I’échantillon arrive au laboratoire du CHU.

Le technicien présent ce jour réceptionne 1’échantillon. Il regarde les demandes (fiche de
demande spécialement prévue) faite en service pour savoir quoi réaliser sur cet échantillon.
Le technicien doit savoir avec la fiche demande de quel type d’échantillon il s’agit (sur sonde,
sur drainage...). Apres cela, la prise en charge de 1’échantillon se fait en 3 étapes, nommées
JO, J1 et J2. Chacune de ces étapes représente un lieu différent mais aussi des temps

différents.

JO : correspond au premier jour, le technicien présent, passe les urines dans un cytometre, qui
permet de réaliser la numération des cellules retrouvées dans 1’échantillon. Le cytometre
utilisé est I’automate UF500. Cette machine va compter les leucocytes, les hématies, mais
aussi les cristaux et les levures. Ces deux derniers, en cas de positivité, ne sont pas rendus
dans le compte rendu final papier, mais nécessitent un approfondissement dans I’analyse.

A JO, réalisation aussi d’un examen direct des urines seulement sur demande. C’est-a-dire que
son aspect macroscopique est observeé, et va réaliser aussi une coloration de Gram et regarde
la morphologie des bactéries aprés coloration, a I’aide du microscope. A la fin de Ila
numération du cytometre, le résultat donné est un résultat semi-quantitatif, ce qui signifie que
le technicien précise la quantit€é qui peut é€tre «rare», «assez nombreuse », « peu
nombreuse » .... Une fois le résultat semi quantitatif donné, il faut ensemencer les micro-
organismes dans une gélose dite URI4 qui est une gélose chromogénique, cet ensemencement
est fait par un automate est non par un technicien. Apres 24 heures d’incubation, la gélose met
en valeur les colonies retrouvées grace a des couleurs différentes qui vont du rose, au bleu
turquoise, au bleu-violet jusqu’au brun-orangé avec un halo brunatre (56). Dont cet automate,
présente des géloses propres, il récupere le prélévement, ensemence la gélose, et incube
pendant 24 heures. Au bout de ces 24 heures, I’automate va prendre des photos de la gélose

pour observer la pousse d’une quelconque colonie.
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J1 : les techniciens observent la pousse des colonies a partir de la photo prise par 1’automate.
Si une colonie est retrouvée, la gélose va sortir de 1’automate. Le technicien présent récupere
la gélose, et va spoter, c’est-a-dire s€lectionner une colonie, la colonie qui est suspecte, pour
la passer sur le VITEK, qui est un appareil automatis¢, plus précisément un spectrometre de
masse permettant d’identifier les micro-organismes et de réaliser un antibiogramme.
L’identification est rapide, soit une quinzaine de minute. En fonction de 1’identification, mais
aussi selon le seuil, I’antibiogramme est réalisé. Il est a noter que si apres 1’incubation de 24
heures, le résultat présente plus de 3 colonies différentes alors I’échantillon présente une
contamination. On dit qu’il y a une flore plurimicrobienne. Dans ces cas, il est nécessaire de

refaire un nouvel ECBU avec un nouvel échantillon.

J2 : 24 heures aprés avoir lancé 1’antibiogramme, les résultats sortent. Les techniciens lisent
les diameétres sur les géloses. Puis ces résultats arrivent au laboratoire ou le biologiste va
valider 1’antibiogramme. La validation se fait avec un dossier complet, le biologiste doit
vérifier I’identité du patient, qu’il soit un homme, une femme, ou méme un enfant. Il observe
les résultats de I’ECBU, le nombre de leucocytes, en cas d’absence de leucocytes, cela
signifie qu’il n’y a pas d’infection urinaire, sauf si le patient prélevé est immunodéprimé. Il y
a aussi, si le patient est prélevé sur une sonde, le biologiste doit prendre en compte ce détail
car le résultat des leucocytes sera obligatoirement ¢élevé, du fait de I’acte invasif d’une sonde,
alors le biologiste ne prend pas en compte le nombre de leucocytes chez ce genre de patient.
Apres que I’identification soit sortie, le biologiste doit aussi vérifier que ces résultats obtenus
correspondent aux résultats donnés avec ’examen direct, soit que la morphologie de la
bactérie est bien la méme.

Selon la bactérie trouvée, le biologiste doit connaitre son phénotype sauvage, et doit donc
savoir ses résistances naturelles, d’aprés son phénotype sauvage il observe la cohérence des
résistances trouvées avec |’antibiogramme. En soit, le biologiste vérifie, en fonction de
I’antibiogramme et de la bactérie si les résistances trouvées, autre que ses résistances
naturelles, sont possibles ou pas avec cette bactérie et les antibiotiques testés avec
I’antibiogramme. Sur Nancy, les antibiogrammes réalisés sont ciblés, c’est-a-dire que la liste
de tous les antibiotiques testés n’est pas rendue, seulement ceux qui sont utiles a la prise en
charge d’une infection urinaire. Apres cela, le biologiste va masquer les antibiotiques selon
les patients prélevés. C’est-a-dire qu’un homme susceptible d’avoir une infection urinaire,
n’aura pas dans le résultat de 1’antibiogramme de la fosfomycine du fait que celui-ci est

inutile lors d’une infection urinaire masculine, car cet antibiotique ne diffuse pas dans la
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prostate. Donc selon que ce soit un homme, une femme ou un enfant, certains antibiotiques
seront masqués car inutiles dans la prise en charge de I’IU chez ce type de patient. Apres tout
cela, le biologiste valide les résultats qui arrivent au prescripteur du service, qui lui, devra

normalement mettre en place une antibiothérapie adaptée.

Toutes ces étapes de prise en charge au CHU de Nancy, sont représentées dans

I’organigramme suivant :

Prélevement Conservation urine

Recueil du
pour 2¢me jet (max 24h a 4°C, ou
réalisation d’urine 2h a température
ECBU ambiante)
Echantillon Réception de Début d’analyse
arrivé au I’échantillon selon les
CHU parle demandes faites
technicien en service
Urine passée En paralléle, examen Résultat par le
au cytometre, macroscopique des cytomeétre, semi
Etape 3:J0 U . K , — s .
numération des urines si demandé, quantitatif, mise en
cellules +coloration de Gram gélose et

incubation 24h

Prelevement de
m— Observation , colonies, pour les Réalisation de
de colonies identifier avec le I'antibiogramme
VITEK
Validation de
Résultatde | yantibiogramme et de tout
I antlblogramme le dossier par le biologique

Figure 16 : étape de prise en charge pour une analyse d'urine au CHU de Nancy-Brabois

6. Cas clinique a I’hopital

Je vais dans cette partie, vous présenter quelques cas cliniques qui m’ont été rapporté de
I’hopital par des personnes en biologie du CHU de Nancy.

Cas numéro 1 : Madame S, 82 ans, hospitalisée pour un cancer du colon depuis plusieurs

semaines, se voit installer une sonde urinaire, car elle présente des difficultés a uriner et a se
déplacer seule.

Une semaine apres sa pose de sonde, la patiente se plaint d’avoir chaud et froid. L’ infirmiére
prend la température de sa patiente qui est a 39 degrés Celsius. Elle décide de prendre aussi sa

tension qui se révele assez basse, 10/6.
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L’infirmiére en a informé le médecin de service, qui décide de faire une analyse des urines sur
sa sonde urinaire. Les analyses réalisées sont des hémocultures, un ECBU sur la sonde qui n’a
pas été changé au préalable.

L’hémoculture doit écarter I’hypothése d’une septicémie. Dans ce cas, les résultats ne
montrent pas la présence d’une septicémie, ce qui signifie que s’il y a infection, celle-ci ne
s’est pas étendu jusqu’au sang.

Pour ce qui est de ’ECBU, les résultats révelent une infection urinaire stirement dii a la sonde
urinaire de la patiente.

Les résultats de ’ECBU montrent une infection a Klebsiella pneumoniae, un antibiogramme
est immédiatement réalisé.

La Klebsiella pneumoniae, est une bactérie présentant des résistances naturelles et acquises
aux antibiotiques.

En effet, elle posséde une résistance naturelle a I’amoxicilline, la ticarcilline, et pour ce qui
est des résistances acquises elles peuvent étre acquises a 1’amoxicilline/acide clavulanique, a
la ticarcilline/ acide clavulanique, a la pipéracilline/ tazobactam, au triméthoprime
sulfaméthoxazole et aux céphalosporines de 1° génération.

En attendant les résultats de I’antibiogramme, un traitement probabiliste est mis en place avec

de I’amoxicilline acide clavulanique en perfusion a 1g/200mg toutes les 8 heures.

Le lendemain, les résultats de 1’antibiogramme tombent, et la bactérie est sensible a
I’amoxicilline acide clavulanique, alors le traitement reste inchangé, et est prescrit pour 2
semaines.

Trois jours plus tard, une réévaluation est faite pour étre sir que I’évolution n’est pas
défavorable, et les résultats sont treés bons, le traitement reste comme jusqu’a la fin des deux

semaines.

Cas numéro 2 : Monsieur X, agé de 58 ans a été¢ envoy¢ aux urgences de I’hopital par son

médecin traitant, qui avait selon son médecin, des symptdmes d’une infection urinaire
masculine.

Les symptdmes du patient sont, des difficultés a uriner, une légere fievre.

Le médecin traitant a fait réaliser au patient une bandelette urinaire qui s’est révélée positive,
ce qui dans le cas d’un homme, est une forte probabilité d’infection urinaire.

Le fait que ce patient présente une fievre, méme légere, peut etre inquiétant.
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Arrivé aux urgences, un ECBU est réalisé¢ chez ce monsieur, et en raison de la fievre une
hémoculture est aussi faite.

Le médecin qui s’occupe de ce patient décide de programmer une échographie des voies
urinaires pour s’assurer qu’il n’y a pas d’anomalie fonctionnelle ou anatomique de 1’arbre
urinaire, et qu’il n’y a pas de rétention urinaire. Apres cette échographie, le patient présente
une rétention urinaire, il faut donc réaliser un drainage pour vider la vessie.

Apres réalisation de I’ECBU, un traitement probabiliste est mis en place avec une
fluoroquinolone du fait de sa bonne diffusion prostatique.

Avant la mise en place du traitement, les antécédents de monsieur X sont listés, notamment
pour s’assurer que le patient n’a pas ¢€té trait¢ avec un antibiotique de la famille des
fluoroquinolones au cours des 6 derniers mois. Et ¢a n’est pas le cas pour le patient.

Alors le médecin décide de prescrire 1’ofloxacine 200 mg avec une prise deux fois par jour.
Le lendemain les résultats de ’ECBU tombent, et il est reconnu une infection urinaire di a la
bactérie Escherichia coli, ’antibiogramme est encore en cours de réalisation.

Le traitement a 1’ofloxacine est inchangé pour le moment.

L’¢état du patient s’est amélioré depuis le drainage de sa vessie.

Au moment ou les résultats de I’antibiogramme arrivent, ces résultats montrent une sensibilité
aux fluoroquinolones, mais aussi a I’amoxicilline et aux céphalosporines de 3°™ génération.
Cependant, méme si ces antibiotiques présentent un plus large spectre que I’ofloxacine, le
médecin décide de rester sur ce traitement aux fluoroquinolones car, comme dit
précédemment sa diffusion prostatique est excellente et est donc plus efficace chez ’homme.
Ce traitement est mis en place pour une durée minimale de 14 jours. Au bout de 3 jours, apres
une réévaluation est faite pour s’assurer que le patient réagit au traitement.

Celui-ci est prét a sortir de 1’hopital et devra poursuivre son traitement encore une bonne

dizaine de jours.
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VI. Comparatif avec I'Europe

Cette partie va permettre de comparer la différence de prise en charge des infections urinaires
en France (selon les recommandations du SPILF, société de pathologies infectieuses de la
langue francaise, et de I’AFU, I’association francaise d’urologie) et en Europe avec les
recommandations européennes de I’European Association of Urology (EAU) qui différent

sur certains points.

1. Terme de gravité

En France, on considere que 1’age et une insuffisance rénale (IR) associée a une infection
urinaire aigué€ sont des facteurs de risque de complication, tandis que ’EAU n’estime pas ces
deux criteres comme un signe de gravité. De méme pour la personne diabétique, en France le
diabete n’est plus un facteur de complication selon la SPILF alors que ’EAU considere le

diabete comme 1’un des facteurs de risque d’une complication (57).

2. Outils de diagnostic de I'infection urinaire

Le diagnostic de I’infection urinaire se fait a 1’aide d’outils et de méthodes spécifiques.

Ces outils et méthodes ont ét¢ vus précédemment avec la bandelette urinaire, 1’examen
cytobactériologique des urines, hémocultures... Comparée a 1I’Europe, la France a des
recommandations moins completes. Ces divergences se voient au niveau des outils de
diagnostic disponibles pour la suspicion de prostatite chronique. En effet la terminologie
anglo-saxonne, présente 3 entités cliniques de la prostatite avec des frontieres mal exprimées :
la prostatite chronique avec un cadre de syndrome douloureux pelviens chronique, une
prostatite inflammatoire chronique, et la prostatite bactérienne chronique. La France ne fait
pas la différence entre ces concepts.

Autre différence, la bandelette urinaire. En France, selon la SPILF et I’AFU, la performance
de cet outil est citée, avec une bonne valeur prédictive positive pour la femme et une faible
valeur prédictive pour ’homme, ’EAU n’en fait pas mention. La valeur seuil d’une
bactériurie en cas de cystite simple, en Europe ou en France est la méme, soit une valeur de

10° UFC/mL (57)
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3. La cystite

3.1. Le cas d’une cystite simple

Pour ’EAU, une cystite simple et donc dite non compliquée, englobe les cystites aigués,
sporadiques et les récidivantes chez les femmes en age de procréer, et non enceinte, tout ¢a
sans anomalie de I’appareil urinaire qu’elle soit fonctionnelle ou anatomique, ni autre
comorbidité. La définition francgaise ressemble a celle-ci avec en moins une prise en charge
différente lors d’une cystite récidivante. Le diagnostic, la fagcon de procéder est la méme.

Le traitement probabiliste de la cystite simple est pour ’EAU beaucoup plus large que la
SPILF. La durée de traitement va aussi diverger selon les deux recommandations pour le
pivmécillinam, qui est le traitement de 2°™ intention en France, mais le 1°" choix pour 'EAU

(57).

3.2. Le cas des cystites récidivantes

Pour PEAU, il n’existe pas de chapitre individualisé sur les cystites récurrentes. Lorsqu’il
arrive plusieurs épisodes d’infections que ¢a soit 3 ou 4 dans 1’année, la prise en charge sera
la méme que la cystite simple. Les mesures d’hygi¢nes qui sont recommandées en France,
ne le sont pas dans les recommandations de I’EAU, du fait du faible niveau de preuve.

Dans les cas de récurrences d’infections, il est conseillé en France de suivre un traitement
naturel, type canneberge, au long cours pour justement éviter ces récidives. Cependant ’EAU
diverge sur ce point également, du fait du peu de sujet de littérature prouvant son efficacité.
Dans les références, en France, I’antibioprophylaxie est prescrite lors d’un trop grand nombre
de répétitions des infections. Mais la nitrofurantoine ne fait pas parti des choix de traitement
en prophylaxie, du fait d’un risque de survenue de fibrose pulmonaire, et d’hépatite

fulminante en lien avec la durée d’utilisation de cette molécule au long terme (57).

4. Les pyélonéphrites aigués

Pour ce qui est des PNA, il existe 2 gros points de divergence, en ce qui concerne la durée de
traitement et I’imagerie. Pour ce qui est de I’imagerie, la France ne présente pas de
référence scientifique pour leur réalisation. Alors que I’EAU, prévoit systématiquement une
échographie, qui est I’imagerie de premicre intention. La durée du traitement, comme dit
précédemment, va différer. Pour le traitement a base de 1évofloxacine, ’EAU recommande 5

jours d’antibiotique alors que I’AFU/ SPILF conseille 7 jours de traitement, car elles
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considerent qu’il n’y a pas de données scientifiques a 1’heure actuelle qui prouve que moins

que ces 7 jours sont bénéfiques (57).

5. Llinfection urinaire masculine

Pour ’EAU, Dl’infection urinaire de ’homme sans atteinte de la prostate est rare. C’est
pourquoi le traitement antimicrobien qui diffuse bien jusqu’a la prostate doit €tre prescrit
seulement dans les cas ou le patient présenterait des signes cliniques.

Dans leur recommandation, il n’existe pas de traitement probabiliste suivi d’un traitement
adapté selon les résultats de I’antibiogramme.

Méme la durée de traitement va différer selon les deux sociétés savantes. Selon les conseils de
la SPILF le traitement va durer plus longtemps que ce que ’EAU recommande.

I1 est a noter d’autre divergence pour la prise en charge de 1’infection urinaire masculine :
Différenciation dans les termes : en France on remplace le terme de prostatite par infection
urinaire masculine. Du fait de I’hétérogénéité de ces infections, avec les formes dites « pauci-
symptomatique », aux formes fébriles pouvant aller jusqu’au choc septique.

L’EAU, elle, différencie la prostatite chronique de la prostatite aigué avec cette premicre
qui reste symptomatique pendant minimum 3 mois.

Une échographie n’est ni utile et ni recommandée selon ’EAU, mais la SPILF/AFU
conseil I’imagerie en cas de sepsis grave, ou lors d’une suspicion de rétention urinaire ou de
calcul.

Une stratégie thérapeutique divergente : la SPILF prend en compte le niveau d’intensité de la
clinique, une forme pauci-symptomatique aura le traitement adapté aux résultats de
I’antibiogramme, sans mettre de traitement probabiliste au préalable.

Pour les formes cliniques plus symptomatique, avec de la fievre, I’antibiothérapie en
probabiliste sera mise en place, avec en premiere intention les fluoroquinolones. S’il y a une
EBLSE, le choix du traitement en fonction de I’antibiogramme, avec comme choix un
antibiotique en excluant ceux avec une faible diffusion prostatique.

La voie d’administration : 'EAU préconise un traitement par voie parentérale jusqu’a la
suppression des symptomes. Alors que la SPILF la voie d’administration se fera selon que le
patient est en hospitalisation ou pas, mais aussi de ses signes cliniques et de sa tolérance

digestive.
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La durée de traitement : ’EAU propose dans ses recommandations une durée de traitement de
minimum 2 semaines pouvant aller jusqu’a 1 mois. La SPILF, elle, différe selon 1’antibiotique
choisi. En effet, pour un traitement sous fluoroquinolone ou cotrimoxazole, il est recommandé
de prescrire un soin pendant 2 semaines, mais 3 semaines en fonction de certains facteurs,
comme un trouble a la miction qui est préexistant, une lithiase, mais aussi si le traitement est

une molécule autre que les deux cités précédemment (57).

6. Tableaux récapitulatifs France/ Europe

Tableau comparatif des recommandations de la SPILF/AFU et de 'EAU concernant les

infections urinaires simples (tableau 3 et tableau 4)

Tableau 3 : tableau comparatif des recommandations de la SPILF/AFU et de I'EAU concernant les cystites

Sociétés savantes SPILF EAU
Recommandations

BU A réaliser A réaliser

ECBU Pas recommandé en 1 En cas de doute de

intention

diagnostic

Traitement probabiliste

1¢ intention : fosfomycine-

trometamol

1¢ intention : fosfomycine-
trométamol, ou
pivmécillinam ou

nitrofurantoine

2¢me intention :

pivmécillinam

En alternative :
céphalosporine,
cotrimoxazole si résistance a

E.coli

Durée de TTT

Une dose unique pour la
fosfomycine-trométamol
5 jours pour le

pivmécillinam

De méme pour la
fosfomycine-trométamol

5 jours pour la
nitrofurantoine, entre 3 et 5
jours pour la pivmécillinam,
3 jours de cotrimoxazole et 5

pour le triméthoprime
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Tableau 4 : tableau comparatif des recommandations SPILF/AFU et de I'EAU concernant les pyélonéphrites simples

selon évolution

Sociétés savantes SPILF/AFU EAU

Recommandations

BU Conseillée Oui, avec globules blancs
nitrites et globules rouges

EBCU Recommandé Oui

Imagerie Non, pas en systématique, Oui, surtout si mauvaise

évolution ++

Prise en charge

Ambulatoire le plus
rapidement possible

Ambulatoire ou hospitalicre

voir 10 jours

Traitement probabiliste FQ 1° choix Idem

Alternative aux FQ C3GI1V Idem

TTT probabiliste en hopital | C3G IV FQIV ouC3G 1V en 1°°
intention
2¢me intention : aminoside
seul ou pénicilline

Durée du TTT 7 jours pour FQ ou C3G IV | 5 jours pour la

levofloxacine, et 14 jours
pour le cotrimoxazole ou
selon la molécule

Tableau récapitulatif des comparatifs entres les recommandations européennes et francaise

lors d’infection urinaire avec présence de fievre chez I’homme (tableau 5)

Tableau 5 : tableau comparatif des recommandations européennes et frangaises concernant l'infection urinaire fébrile de

l'homme (63)

Sociétés savantes SPILF/AFU EAU

Recommandations

BU Conseillée car forte VPP Idem (VPP > 95%)
(>85%)

ECBU En systématique En systématique

Imagerie Echographie en cas de sepsis | Echographie non
grave systématique

Lieu de PEC Ambulatoire sauf si /

gravité (sepsis grave, ID)

Traitement différé

En cas de symptome peu
présent (pauci-
symptomatique)

En systématique

TTT probabiliste FQ en 1¢ choix, sinon C3G ou FQ + aminoside
alternative au C3G

TTT apres documentation FQ a privilégier /

Voie d’administration Orale si possible Parentérale jusqu’a

disparition des symptomes

Durée de TTT

14 sous FQ

14 a 28 jours

76



7. Les infections urinaires en Gréce

La Grece et I'ltalie sont des pays d’Europe qui représentent un des plus forts taux de
résistance aux antibiotiques. C’est pourquoi il me semble important de parler de la prise en
charge des infections du tractus urinaire dans ce pays pour la comparer a celle de la France. Je
vais plutot insister sur la Greéce

Le profil de résistance des antibiotiques en Gréce comparé aux autres pays européens est dans

les tableaux suivants : tableau 6 et tableau 7.

Tableau 6 : profil de résistance aux antibiotiques en Europe chez Escherichia coli (58)

Pays Antibiotiques (% de résistance)
Céphalosporines 3G* | Carbapénémes | Quinolones

Sudde 5.6 0,0 13
Pays-Bas 5,7 0,0 133
Royaume-Uni 10,3 0,1 16,8
Allemagne 10,5 0,1 20,6
Belgique 9,7 <0, 26,7
Autriche 94 <0,1 19,8
Suisse 9,7-10,1 0,2-0,2 20,5-20,9
France 9,9 <0,1 17,6
Portugal 16,4 <0, 324
Espagne 12,3 0,1 34,0
Italie 28,7 0.2 439
Croatie 10,8 0,0 20,1
Roumanie 294 0,7 31,3
Gréce 21,0 1,2 328

Tableau 7 : profil de résistance des antibiotiques dans I'Europe chez Klebsiella pneumoniae (58)

Céphalosporines 3G* | Carbapénémes | Quinolones

Suede 45 0,0 4,1
Pays-Bas 5,5 0,2 47
Royaume-Uni 9,3 0,8 7,7
Allemagne 12,7 0,7 12,7
Belgique 16,3 0,5 18,2
Autriche 8,2 0,6 104
Suisse 11,2-9,9 1,7-1,4 13,1-12,5
France 29,6 0,5 31,0
Portugal 40,9 1,8 26,7
Espagne 18,0 2,3 18,6

Italie 56,5 329 55,7
Croatie 479 0,9 448
Roumanie 73,8 31,5 66,5
Gréce 72,5 62,3 67,2
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Tout comme la France, E.coli, K. pneumoniae et P.mirabilis sont les bactéries retrouvées en
majorité dans les infections urinaires. Cependant, une 4°™ différente de S.saprophyticcus est

aussi retrouvée, il s’agit d’Enterococcus faecalis (59).

En Grece, lorsqu’un patient se rend en pharmacie pour des symptomes faisant penser a une
infection urinaire, le pharmacien doit le prendre en charge pour I’aider a soulager ses
symptomes. Il conseille dans un premier temps les préparations a base de canneberge pour
détoxifier les voies urinaires en créant un milieu non favorable a I’adhésion des bactéries aux
parois de la vessie. En plus de la canneberge, le pharmacien recommande d’acidifier les
urines en prenant un gramme de vitamine C par jour. L’acidité de ’urine empéche les
micro-organismes de se multiplier au méme rythme qu’avant.

En troisitme recommandation, le pharmacien conseille au patient de boire une quantité
suffisante d’eau ou de jus car cela va augmenter le volume d’urine dans la vessie est donc va
permettre de rincer plus fréquemment les voies urinaires et la vessie. Si le patient se plaint de
douleurs au niveau rénal et de ficvre, le pharmacien conseille des analgésiques et
antipyrétiques selon le profil pathologique du patient.

A la suite de ces conseils, le pharmacien oriente son patient vers un médecin pour que ce
dernier puisse faire un diagnostic afin de mettre en place un traitement efficace contre
I’infection urinaire. Le médecin recommande une culture des urines pour observer quel

micro-organisme est en cause, puis un traitement antibiotique adapté est mis en place (60).

Le choix d’un antibiotique en Grece : le choix est basé sur le spectre d’action du médicament
contre le micro-organisme en cause de I’infection. La-bas, les médecins prennent aussi en
compte un facteur important qui est, 1’effet de 1’antibiotique sur la flore vaginale et
intestinale. Par conséquent, I’antibiotique choisi est basé sur I’antibiogramme réalisé, et aussi
afin d’éviter le plus possible I’apparition de résistance a 1’antibiotique. Outre ces facteurs, il y
a aussi les conditions du patient qui sont prises en compte. C’est-a-dire que la fonction rénale
du patient est vérifiée avant I’instauration du traitement.

En Grece, il n’existe pas de traitement probabiliste mis en place avant les résultats des
cultures, sauf en cas de sepsis grave et de fievre. Apres les résultats de I’antibiogramme, le
traitement est instauré. Cependant, s’il y a une absence d’amélioration dans les 3-4 jours qui

suivent le début de I’antibiothérapie, un changement d’antibiotique sera fait.
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NB : en cas d’infection récidivante, il existe en Gréce des schémas posologiques spéciaux,
c’est-a-dire qu’une dose faible d’antibiotique est administrée quotidiennement en cas de
sensibilit¢ idiopathique, ou bien juste aprés un rapport sexuel dans le cas de récidive
d’infection urinaire dii a un rapport. Dans ces cas, 1’antibiotique est changé tous les 6 mois

pour éviter le risque de complication et de résistance du micro-organisme a 1’antibiotique.

Le taux de résistance dans ce pays est di @ une mauvaise utilisation des antibiotiques et créant
des taux de résistances des bactéries aux antibiotiques. Une nouvelle stratégie de traitement
est mise en place depuis ces derniers années pour pallier I'utilisation de ces antibiotiques et

diminuer les taux de résistance.

Traitements retrouvés : en Greéce nous retrouvons des antibiotiques similaires a ceux utilisés

en France : I’ Augmentin (Amoxicilline + acide clavulanique),

Cefaclor : une céphalosporine de 2°™ génération, sa principale indication concerne les
infections dites non compliquées du systéme urinaire comprenant les pyélonéphrites et les
cystites.

La ceftriaxone : (Rocéphine en France, et Veracol en Grece), c’est une C3G ayant une action
prolongée et un large spectre d’action.

L’azithromycine : (Zithromax en France, et Benzanin en Grece), elle a de nombreuses
indications, en outre, elle est utilisée pour le traitement des infections génitales non
compliquées.

La ciprofloxacine (Nom commercial Ufexil® en Grece), c’est le médicament de choix en cas
de prostatite chez ’homme.

La nitrofurantoine : (Furadantine® en France, et Furolin® en Gréce), antibiotique indiqué en
cas de cystite mais aussi chez les prostatites chez un homme et en cas d’infection urinaire
postopératoire. C’est un antibiotique aussi utilisé¢ chez la femme enceinte en cas de cystite.

Le bactrim : utilisé pour le traitement des U, lorsque les especes suivantes y sont sensibles :
E.coli, Klebsiella spp, P.mirabilis.

La fosfomycine, traitement de premiere intention en France, est aussi utilisé en Grece sous le
nom commercial de Fosfocin®, prescrit lors d’infection des voies urinaires basses non
compliquées chez la femme.

Et enfin, la gentamicine, antibiotique utilisé lors d’infections causées par E.coli, Klebsiella

spp, Proteus spp... (61).
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8. En conclusion

La France différe sur quelques points des recommandations européennes. Cependant il existe
aussi des recommandations qui sont nationales voir internationales. Les différences de prises
en charges sont dues a une différence d’interprétation des littératures scientifiques. Les
recommandations européennes restent néanmoins larges pour que chaque pays puisse
s’adapter et faire leurs recommandations selon les bactéries trouvées et les résistances qui
existent chez eux (57).

Du fait d’un taux de résistance des bactéries aux antibiotiques trés fort en Gréce comparé a la

France, le traitement mis en place est différent selon ces deux pays.
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VII. Conseils a I'officine

1. Mesures préventives

L’apparition des infections urinaires comme nous 1’avons vu précédemment est déclenchée

par différents facteurs. Lorsqu’on comprend pourquoi une infection urinaire est apparue il

faut essayer de mettre en place les moyens nécessaires pour €viter ce facteur.

Par exemple, si I’infection urinaire apparait suite a un apport hydrique insuffisant, alors la

solution est de se « forcer » a boire pendant la journée, en aillant avec nous une bouteille

d’eau de 1 litre toujours a coté de soi pour y penser. Cela permet a la personne de voir quelle

quantit¢ d’eau elle a bu durant sa journée. Il est préférable d’avoir une hydratation non

alcoolisée, 1’eau étant évidemment la boisson a privilégier.

Il y a aussi divers régles simples et hygiéniques que la femme peut faire pour éviter les

récidives :

Eviter de se retenir d’uriner, et vider complétement la vessie lors de la miction ;
Utiliser des gels douches spécifiques, a pH neutre, non agressif pour la flore
vaginale et éviter aussi les produits avec un parfum ;

Prohiber la douche vaginale ;

Ne pas porter de vétements serrés, ou du moins éviter d’en porter ;

Les sous-vétements synthétiques, préférer le port de culottes en coton ;

S’essuyer d’avant en arriere apres avoir €té aux toilettes, car sinon il peut y avoir des
micro-organismes provenant des selles qui peuvent venir au niveau de la voie urinaire
et donc provoquer une cystite ;

Eviter la constipation.

Dans le cas des cystites récidivantes, il existe des mesures hygiéniques spécifiques dans des

cas particuliers :

Une femme ménopausée pourra demander conseil a son gynécologue qui peut lui
prescrire un médicament par voie topique a base d’cestrogénes en prévention des
infections urinaires, car les oestrogénes vont permettre de rétablir la flore de la femme
ménopausée, car elle présente un déficit en oestrogéne favorisant 1’apparition de ces

infections.
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- En prévention, la canneberge peut étre utilisée, elle contient des proanthocyanides, ce
sont des flavonoides qui permettent a la bactérie de ne pas adhérer a la vessie, et donc
par la suite d’étre éliminées par voie naturelle ;

- Un traitement prophylactique par antibiotique peut étre mis en place en cas d’infection
grave récidivante, avec un ¢épisode de cystite par moi. Le pharmacien se doit
d’expliquer, lorsqu’il se trouve en face de ces ordonnances de traitement antibio-
prophylactique comment la patiente doit prendre son traitement :

o Si la cystite apparait suite a un rapport, la patiente pourra prendre un traitement
2 heures avant ou 2 heures apres le rapport ;

o Si la cause est autre qu’un rapport, le traitement antibiotique sera alors pris de
manicre continue, qui nécessite malgré tout une surveillance médicale au

moins deux fois par an (62) (63).

Pour I’homme, deés la réapparition des symptomes il faudra qu’il consulte rapidement, pour

une prise en charge le plus tot possible, en cas de récidive.

2. Aromathérapie

2.1. Précautions d’utilisations des huiles essentielles

Les huiles essentielles peuvent aider a soulager la crise de cystite. Il est important de
rappeler que certaines huiles essentielles sont interdites chez les femmes enceintes, les
femmes allaitantes les personnes atteintes d’un cancer hormono-dépendant, les personnes
atteintes d’épilepsie, mais aussi les enfants de moins de 6 ans. Il y a des précautions a prendre
chez les sujets atteints d’asthme, car ils ne doivent pas inhaler directement I’huile essentielle.

Certaines HE ne peuvent pas étre appliquées directement sur la peau, car elles peuvent étre
irritantes, et photosensibilisante. C’est pourquoi 1’utilisation une huile végétale est obligatoire
(huile d’argan, huile de macadamia...) pour les diluer. Il est a noter que les HE utilisées sont

proposés lors d’une infection urinaire chez la femme sans risque de complication.

2.2. Huiles essentielles utilisées

Les huiles essentielles peuvent étre utilisées en mélange de plusieurs HE avec différentes
propriétés qui se compléteront pour soulager les douleurs liées a I’infection. On retrouvera
alors des compositions avec des huiles avec un effet antibactérien, comme le Tea tree ou

encore la Sarriette, des huiles a effet calmant, avec la Camomille romaine, mais aussi les
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huiles antispasmodiques comme I’Estragon, ces huiles essentielles sont une liste non

exhaustive de ce qui est utilisé en cas d’infection urinaire. Les huiles essentielles utilisées en

cas de cystite peuvent étre prises si la patiente est en pleine crise mais aussi en prévention de

crise.

2.3. Maélanges a réaliser soi méme

A domicile, les patientes peuvent réaliser eux méme des recettes, des mélanges d’huiles

essentielles pour soulager une infection urinaire aprés en avoir parlé avec son médecin ou son

pharmacien qui eux sauront la conseiller comme il se doit.

Pour un soin d’urgence, la patiente doit se munir d’HE d’eucalyptus citronné et d’HE de

palmarosa.

La palmarosa poss€de une propriété antibactérienne a large spectre, tandis que 1’eucalyptus

citronné présente une action anti-inflammatoire, diminuant les briilures lors de la miction.

Il faut mélanger 60 gouttes de chaque huile pour faire cette préparation. La patiente devra

ingérer chaque jour 2 gouttes de cette préparation, 3 fois dans la journée. La prise se fera sur

un comprimeé neutre.

L’huile essentielle d’eucalyptus citronné : cette huile présente diverses propriétés,
entre autres une action antalgique, antifongique, anti inflammatoire ou encore utilisé
en répulsif pour les moustiques les poux et les tiques.

Elle est contre indiquée chez ’enfant de moins de 6 ans, et est déconseillée chez la
femme enceinte ou allaitante sans avis médical.

Comme dit précédemment, elle possede différentes propriétés, mais la principale est
I’action anti-inflammatoire puissante. Son mécanisme d’action est similaire a celui des
anti-inflammatoire non stéroidiens, avec une inhibition des prostaglandines (a
I’origine d’une action inflammatoire) (64).

L’huile essentielle de palmarosa : en ce qui concerne les infections urinaires, 1’huile
essentielle de palmarosa présente des propriétés antibactériennes avec un large
spectre, mais aussi antifongique. Entre autres, elle est utilisée en cas d’affection
urogénitale, comme les cystites, mais aussi en cas de mycose gynécologique,
cutanée.... Chez la femme enceinte, ou allaitante, cette huile essentielle est contre
indiquée, sauf en cas d’usage trés ponctuel et par voie cutanée car celle-ci a aussi une

propriété qui facilite I’accouchement de la femme (65).
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Une autre recette de mélange d’huiles essentielles, qui est a appliquer sur le bas du ventre tout

en massant la zone, plusieurs fois par jour :
3 gouttes d’HE de Girofle
2 gouttes d’HE de Gaulthérie

5 gouttes d’HE de petit grain bigarade

A mélanger avec des huiles végétales : 2ml de Calophylle et 2ml de Macadamia (66).

Description des composants et leurs propriétés :

L’huile essentielle de Girofle : cette huile est dotée de diverses propriétés comme un
role anti infectieux, un antioxydant, un réle en cas de probléme digestif, mais aussi en
tant qu’anesthésiant lors de douleurs dentaires. La femme enceinte ou allaitante ne
peut se résoudre a utiliser cette huile, elle lui est contre-indiqué. Pour une utilisation
par voie orale, ’enfant a partir de 6 ans va pouvoir 1’utiliser, mais pour une utilisation
par voie oro-buccale et une voie cutanée 1’enfant de moins de 12 ans ne sera pas
autorisé a en prendre. L’adulte, homme ou femme peut 'utiliser cependant, il faut
s’assurer que le patient voulant prendre cette huile essentielle n’est pas sous traitement
anticoagulant.

I1 est tout de méme a noter qu’une femme sur le point d’accoucher puisse €tre amenée
a prendre de I’HE de clou de girofle car celle-ci a la propriété de provoquer des
contractions.

Pour les IU, I’activité anti-infectieuse sera la propriété pour laquelle cette huile sera
utilisée. Etant une HE dermo-caustique, ¢’est-a-dire qu’elle doit étre diluée avant son
utilisation du fait du haut risque d’irritation sur la peau ou les muqueuses. Pour cela,
elle doit étre diluée a 10% voire 20% maximum avec une huile végétale. Le risque de
toxicité aigué hépatique est faible mais tout de méme présent, c’est pourquoi elle ne
sera pas indiquée chez un patient atteint d’insuffisance hépatique. Pour conclure, une
utilisation breéve, de 5 a 7 jours est conseillée, pas d’utilisation au-dela d’une semaine

(67).

L’huile essentielle de Gaulthérie : cette huile présente des propriétés antalgiques,
anti-inflammatoires et aussi légérement antibactériennes. Etant une HE tératogéne,
elle est absolument interdite chez la femme enceinte et la femme allaitante, avec un
risque de malformation chez I’embryon. L’enfant 4g¢ de moins de 12 ans ne sera pas

autoris¢ a utiliser de la Gaulthérie en HE. Pour I’adulte, la prise de Gaulthérie est
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autorisée mais son utilisation est fortement déconseillée chez les patients avec des
troubles de la coagulation, les patients sous traitement anticoagulant oral ou sous
héparine. Tout comme pour les personnes allergiques a ’aspirine ou ses dérivés car
elle contient des salicylates de méthyle.

Lors de I’'[U, son action anti-inflammatoire et antalgique sera pratique pour soulager
les symptomes. En effet, elle est aussi indiquée pour les douleurs articulaires et
rhumatismales, elle va donc aider a détendre les muscles et aura un role
antispasmodique.

Attention pour ce qui est de son utilisation, la voie orale est strictement interdite (car
elle provoquerait une toxicité¢ au niveau de 1’estomac) tout comme sa diffusion, il ne
reste donc plus que la voie externe. Cette voie peut étre utilisée, mais ayant fait une
dilution au préalable de 1’huile dans une huile végétale. A cause du risque d’irritation
et en plus d’un dessechement des muqueuses, la dilution se fera au maximum a 10%
dans une HV.

Pour les conseils d’utilisation, il faut prévenir le patient qu’une application sur une
peau abimée est totalement déconseillée. Si 1’application nécessite par la suite un
bandage, celui-ci ne devra pas étre trop serré, et ne doit pas étre posé plus de 8 heures
dans la journée. En cas d’infection urinaire, la pose se fera en massage léger avec une

fine couche jusqu’a disparition de la douleur (68).

L’huile essentielle de petit grain bigarade : elle est dotée de beaucoup de propriétés
avec entre autres une action anti-inflammatoire, une antispasmodique, cicatrisant et
régénérant mais elle est surtout connue pour ses propriétés qui ont une action sur le
plan affectif : antidépresseur, relaxant/sédatif, équilibrant nerveux bon en cas de baisse
de morale. Son utilisation est accordée chez les adultes, mais aussi chez la femme
enceinte et allaitante. Méme un enfant de 3 mois peut 1’utiliser si elle a été¢ diluée au
préalable.

Cette HE peut étre prise par voie orale mais aussi en diffusion. Sa dilution se fait a
10% dans une HV.

Dans le cas d’une IU, le rdle de cette huile est son action antispasmodique, grace a sa
teneur en linalyle, ce qui a pour conséquence de détendre les muscles du ventre, mais
sa propriét¢ d’anti-inflammatoire sera aussi utile. Cette huile est dite douce, c’est
pourquoi méme un nourrisson pourra s’en faire appliquer. Pour finir elle ne présente

pas de risque d’irritation particulier ni de risque de photosensibilisation (69).
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Les huiles végétales :

L’huile végétale de macadamia : I'huile de macadamia est connue pour ses vertus
nourrissante et anti-inflammatoire. Elle a I’avantage d’étre une huile séche avec une
pénétration rapide. Cependant elle est déconseillée chez les patients présentant des

allergies aux fruits a coque (70).

L’huile végétale de Calophylle : elle est un bon tonique circulatoire et fluidifiant avec
une légere action anti-inflammatoire. Du fait de cette derniere propriété, elle est
utilisée comme un antalgique doux en cas de douleur musculaire, pour aider a

détendre les muscles au niveau du bas ventre 1a ou se trouve les douleurs (71).

Autre mélange a réaliser chez soi, et a appliquer en massage au niveau de la vessie. Il faut

chauffer une demi-cuillére a café du mélange suivant. Peut aussi étre utilis€ dans un bain, en

versant dans I’eau 2 cuillére a café du mélange, rester dans le bain une dizaine de minute.

HE Bergamote : 6 gouttes

HE Camomille romaine : 3 gouttes

HE Eucalyptus radié : 3 gouttes

HE Santal ou Persil : 4 gouttes

HYV Pépins de raisins : 1 cuillére a soupe (72).

Les huiles essentielles sont les suivantes :

L’huile essentielle de bergamote : clle posséde des propriétés calmantes, apaisantes
mais en cas d’infection urinaire il existe d’autres propriétés utiles au soulagement des
symptomes comme une action anti-infectieuse et antibactérienne, avec aussi un role
antiseptique, et antispasmodique. Son utilisation peut se faire par voie orale mais aussi
par voie cutanée. Cependant il s’agit d’une huile essentielle trés photo-sensibilisante
et donc son utilisation sera déconseillée avant une exposition au soleil ou bien aux
UV. Pour pallier ces effets, il faut la diluer dans une HV au préalable, mais aussi pour
éviter le risque d’irritation. Il est a noter qu'une exposition au soleil est possible,
seulement 12 heures apres 1’application.

I1 est préférable de mettre cette huile au réfrigérateur pour la conserver, pour éviter les
risques d’oxydation responsable de I’irritation. Comme une grande partie des HE, on
déconseillera son utilisation chez les enfants de agés de moins de 7 ans et la femme

enceinte de son premier trimestre (73).
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L’huile de camomille romaine : elle est un puissant calmant du systéme nerveux, la
camomille romaine aura une action apaisante et sédative, de plus elle possede des
propriétés antalgiques, anti-inflammatoires, antiallergiques et antifongiques.

La femme enceinte ne pourra utiliser cette huile qu’a partir du troisiéme mois de
grossesse, donc la femme allaitante est autorisée a en prendre. L’enfant de plus de 3
mois n’a pas de contre-indication d’utilisation. Cette HE ne présente aucune contre-
indication particuliere. Sa propriété antalgique est un bon remede car ceux-ci
possedent un effet dit « pré-anesthésiant » qui aidera a soulager et calmer la douleur

ressentie par le patient (74).

L’huile essentielle d’eucalyptus radié : cette HE est connue pour son utilisation qui
désencombre les voies respiratoires, c’est un décongestionnant nasal et expectorant.
Mais cependant elle aura aussi la propriété de stimuler le systétme immunitaire (=
immunostimulant) et du fait de sa richesse en 1,8 cinéole (= eucalyptol), qui est de 60
a 75% et d’alpha-terpinéol (15%), elle aura aussi une activité antibactérienne.

La femme enceinte et allaitante devra prendre conseil auprés d’un aromathérapeute
avant [’utilisation de cette HE. L’eucalyptus radié est pris seulement a partir de 3 ans
chez I’enfant seulement s’il n’a pas antécédent de crise d’épilepsie ou de convulsion.
Elle est aussi déconseillée en dessous de 6 ans si I’application se fait sur le visage, le
cou et sur le haut de la poitrine. Chez 1’adulte, un patient asthmatique ne peut pas
utiliser cette HE en diffusion ou inhalation a cause de la teneur en eucalyptol.

Attention, cette huile possede un effet inducteur enzymatique, avant toute délivrance,
le pharmacien doit s’assurer que son patient n’est pas sous un traitement susceptible
d’étre en interaction avec I’eucalyptus radié. Un patient sous immunosuppresseur ne

devra pas utiliser cette huile par voie orale (64).

L’huile essentielle de santal : elle est utilisée en cas de cystite ou de prostatite. En
effet elle a des propriétés antispasmodiques, elle va aider a calmer les douleurs. Mais
elle est surtout reconnue pour son action purifiante et assainissante au niveau urinaire.

Cependant, comme la majorité des HE, elle est déconseillée lors du premier trimestre
de grossesse. Il faut éviter une utilisation sur une longue durée, mais plutdt préférer
une utilisation en faible quantité. Avant toute délivrance, le pharmacien doit s’assurer

que le patient n’est pas atteint d’un cancer hormono-dépendant, car cette huile a un
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possible effet sur I’hypophyse, mais il y aura aussi des précautions a prendre chez les

patients présentant une pathologie hormonale ou un traitement hormonal (75).

- L’huile végétale de pépin de raisin: elle a la particularit¢ de nourrir la peau en
profondeur. S’agissant d’une huile seche, elle va pénétrer la peau sans laisser

I’apparence d’un film gras (76).

3. Phytothérapie

La phytothérapie est 1’utilisation des plantes a des fins thérapeutiques, dans un but préventif
ou curatif. Elle est utilisée sous différentes formes, ¢a peut €tre une infusion, une macération,
un cataplasme. En pharmacie on trouve la phytothérapie surtout sous forme de comprimé a
avaler ou encore d’infusion, de tisane. On utilise des parties différentes de la plante selon les
propriétés retrouvées chez celle-ci. L’utilisation de la tige, de la fleur, de la racine, de la
feuille mais aussi d’autres parties de la plante en question font parties des organes qui peuvent

étre utile.

Pour ce qui est de I’infection urinaire, il existe différentes plantes employées dans les troubles
du systéme urinaire. Celles-ci pourront étre utilisées seules ou en associations
llya:
- La canneberge (figure 16) aussi connue sous le nom de Cranberry. Ici, le fruit de la
canneberge est utilisé, c’est-a-dire sa baie, sous forme fraiche ou séchée, certaines
personnes aussi 1’utilisent en jus, a raison d’un verre par jour (prévention de crise de

cystite).

Figure 17 : Canneberge ou Cranberry, Vaccinium oxycoccus (84)

Elle renferme des propriétés anti-adhérentes aux bactéries. Elle est employée en prévention
des IU, car elle va empécher la bactérie d’adhérer aux parois du tractus urinaire. De ce fait, la

bactérie ne s’amplifiera pas et ceci évite alors I’apparition d’une IU. Du fait de sa teneur en
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proanthocyanidines, la canneberge va transformer la composition de 1’urine et va inhiber
I’adhérence aux parois comme dit précédemment. Une dose journaliecre de 36 mg

d’anthocyanidines va €tre requise pour avoir un effet antiseptique urinaire.

La canneberge n’est pas définie comme ayant une action bactéricide. Il faut savoir que cette
méthode de prévention évite I’apparition de résistance, elle est donc une bonne alternative aux
traitements antibiotiques, qui, de plus, permet de s’abstenir des effets indésirables que ceux-ci
provoquent. Cependant, avant I’utilisation de canneberge, il faut s’assurer que la personne a
qui on délivre n’est pas sous traitement anticoagulant (risque d’augmentation de I’INR)

L’enfant de plus de 6 ans sera autoris€¢ a en prendre, tout comme la femme enceinte et la

femme allaitante (77).

La busserole (figure 17), la partie de la plante utilisée est la feuille. Cette drogue a une

propriété antiseptique bactériostatique urinaire.

Figure 18 : Busserole, Arctostaphylos uva ursi (86)

Celle-ci contient de I’arbutine qui sera convertie en hydroquinone. Cette hydroquinone
détient des propriétés antibactériennes contre la bactérie E.coli. Outre la contenance en
hydroquinone, la feuille de busserole est aussi riche en tanin, ayant des vertus diurétiques
et anti-inflammatoires. De ces vertus est observé une augmentation de la diurese, et une
¢limination de l’urée par voie rénale. Son association avec la Bruyére aura une action
synergique ce qui permet de traiter la cystite de fagon rapide et efficace.

Malgré le fait que ce soit une plante, cela n’empéche pas certains effets indésirables. En effet,
il est déconseillé au patient en insuffisance rénale d’utiliser ce traitement. De méme une

utilisation supérieure a une semaine est déconseillée.
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Son utilisation est réservée a 1’adulte de plus de 18 ans. La femme enceinte et allaitante n’est
pas autorisée a prendre de la busserole comme traitement de crise de son infection en raison

du risque ocytocique (provoque des contractions de 1’utérus)(77).

La bruyére (figure 18) : deux bruyeres distinctes existent, la bruyére commune et la bruyere

cendrée. Ces deux plantes renferment des pro-anthocyanide.

Figure 19 : la Bruyere, Erica carnea (78)

Sa fleur est utilisée dans le cas d’infection urinaire plus précisément ses sommités fleuries, et
elle présente des propriétés antiseptiques rénales, antispasmodiques, et diurétiques. Sa teneur
en flavonoides et en tanins permet d’avoir une action anti-inflammatoire qui est ciblée sur les
parois de la vessie, ce qui permet de soulager la douleur provoquée par la cystite.

Contrairement aux autres plantes vues précédemment, celle-ci exerce aussi une action sur la
prostate chez ’homme. Elle sera en association avec la racine d’ortie, qui complétera son
action. La bruycre étant aussi fortement diurétique, cette action va permettre in fine
d’¢liminer les toxines en cas d’infection. Ce qui signifie que cette plante est utilisée en cas de
crise de cystite et non en prévention. La fleur de bruyére sera déconseillée chez les personnes
de moins de 18 ans. La femme enceinte et allaitante ne devra pas utiliser ce traitement en cas

de crise de cystite (77).

- La queue de cerise : le pédoncule du fruit de la cerise est la partie utilisée.
La queue de cerise est connue pour ses propriétés diurétiques, dépurative et détoxifiante pour
le foie.
Ses deux premicres propriétés, sont dues au fait que la queue de cerise contient des

flavonoides et des sels de potassiums. Ceux-ci vont stimuler I’élimination urinaire, ce qui
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aboutira a un nettoyage de 1’organisme des toxines emmagasinées dans le temps. Son
utilisation est déconseillée pour la femme enceinte, cependant la femme allaitante est
autorisée a utiliser de la queue de cerise en cas de cystite en association avec les trois autres
parties de plantes vu précédemment. Son utilisation est réservée a ’adulte agé de plus de 18

ans (77).

- Huile de pépin de courge : il s’agit d’un décongestionnant prostatique.
Elle sera donc utile pour ’homme en cas de trouble de la prostate.
C’est une huile trés riche en acide linoléique, qui est un AGE, non fabriqué par notre corps.
On retrouve aussi des oligo-¢léments (comme le zinc), des vitamines (B, C, E) et des
phytostérols, le tout va avoir une action inhibitrice sur I’inflammation du tissu prostatique qui
est a ’origine des troubles de la miction. L utilisation est réservée a I’adulte de plus de 18 ans

(77).

4. Homéopathie

L’utilisation de I’homéopathie est proposée dans les cas d’infections urinaires de formes
mineures, sans risque de complication. Selon les symptomes, différentes souches sont
proposées.

- Si le/la patient(e) souffre de brilure violentes avant la miction, aprés mais aussi
pendant, tout ¢a associé¢ a une fréquence élevée de miction avec une faible quantité
d’urine, on préconise la souche de Cantharis vesicatoria ;

- En cas de brhlure plus violente avec une faible quantité d’urine je peux lui conseiller
du Mercurius corrosivus ;

- Si la personne présente des urines foncées, et brilure a la miction, la souche de
Terebenthina est privilégiée ;

- Pour une douleur faible, mais des urines troubles et malodorantes la souche de
Formica rufa est la plus efficace ;

- Chez une femme enceinte deux souches utilisées en alternance sont délivrées :
Cantharis 9 CH et Mercurius corrosivus 9 CH, a raison de 5 granules de chaque a

prendre en alternance (77).
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5. Autres alternatives

5.1. Le D-mannose

Le D-mannose est un monosaccharide, crée et excrété dans I'urine. Il a pour action une
inhibition de I’adhésion des bactéries au niveau de I’urothélium.

D’apreés plusieurs études, le D-mannose aide a améliorer la qualit¢é de vie des patients
présentant des infections urinaires a répétition, en réduisant les récidives d’IU. Il prolonge les
périodes sans infections urinaires, il réduit aussi I’incidence des IU récurrentes.

Le D-mannose peut étre utilisé comme traitement complémentaire mais aussi a la place

d’autres traitements. Son utilisation peut étre faite sur du long terme (79).

5.2. Probiotiques

Le corps est colonisé par différentes bactéries, qui sont utiles pour notre organisme. Pour ce
qui est des infections urinaires il est dit que la flore vaginale est déséquilibrée, et un taux de
mauvaises bactéries trop élevés va accroitre le risque de survenue d’une IU. En effet,
avoir une flore vaginale équilibrée par les bonnes bactéries va servir d’autodéfense au vagin
contre les infections et va limiter par conséquent le risque d’infections urinaires a répétition.
L’action du probiotique est direct sur la flore de I’organisme en général, qui assure une
protection contre les agents pathogeénes grace a une barriére protectrice. Les bienfaits des
probiotiques sont nombreux, et offrent donc une flore équilibrée, et un bon fonctionnement du
systéme immunitaire.

Les bactéries de la flore vaginale sont des lactobacilles qui produisent du peroxyde
d’hydrogéne ayant une activité antiseptique. En cas d’IU il est observé une diminution de

ces lactobacilles mais une augmentation de la colonisation a E.coli.

Les lactobacilles sont un genre de bactéries, il en existe différentes sortes. Mais les
Lactobacillus crispatus sont majoritairement retrouvés, car ils sont de grands producteurs de
peroxyde d’hydrogene. Ces lactobacilles ont la capacité de se fixer a la paroi vaginale, ce qui
permet 1’adhérence des agents pathogeénes aux cellules de la muqueuse, aboutissant a une
réduction des infections urinaires dites récidivantes.

Il existe aussi le Lactobacillus acidophilus, connu pour maintenir le pH acide au niveau

vaginal.
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Les probiotiques n’ont pas de limitation d’age, la femme enceinte et allaitante est autorisée
a en utiliser. Leur prise se fait par voie orale (grace a un mécanisme du systéme immunitaire)
ou vaginale. Il est préconisé de prendre une prise au moment du repas avec une alimentation
solide. Il faut cependant savoir qu’une alimentation trop chaude pourrait dégrader le

probiotique.

Différents probiotiques sont disponibles en pharmacie : Granions Réducys®, Gynophyllus®,

Femibion® intime, Florgynal®... (77).
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VIII. Conclusion

Pour conclure, le pharmacien d’officine présente un rdle majeur dans la prise en charge des
infections urinaires mais ce réle devient de plus en plus important du fait de leur nouvelle
mission.

Les résistances aux antibiotiques étant de plus en plus nombreuses, le pharmacien a, en sa
possession, les connaissances et le matériel nécessaire pour trouver des alternatives aux
antibiotiques.

Le pharmacien a aussi en sa possession, lorsque le patient présente un dossier pharmaceutique
(DP), I’historique des traitements pris chez le malade. Grace a cela, il peut éviter la
redondance de prescription d’antibiotique a fort risque de résistance.

Le pharmacien d’officine conseille les patients sur les moyens d’éviter les récidives
d’infections urinaires en cherchant la cause de leur infection, et en leur proposant des

solutions pour remédier a cela.

La France fait partie des pays d’Europe qui présente un des pourcentages de résistance aux
antibiotiques les moins ¢élevées du continent. Cependant, ce chiffre doit rester bas en évitant la

prescription automatique d’antibiotique.
L’avenir du pharmacien dans la prise en charge des infections de I’arbre urinaire promet de

grandes surprises, et les roles du pharmacien ne font que de s’amplifier au fur et a mesure des

années.
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Annexe

(2

Recherche d'une
cause de faux négatif

Antibiothérapie probabiliste :
- en 1" intention, fosfomycine trométamol en dose unique

- en 2° intention, pivmécillinam pendant 5 jours

- Aucun choix de traitement probabiliste de 3% intention n'est plus
optimal

+ boissons abondantes

ECBU avec adaptation du traitement

Bilan complémentaire et traitement étiologique

\
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RESUME :

L’infection urinaire est 1’une des infections les plus retrouvées comme motif de consultation en
ambulatoire. Parfois ’hospitalisation est de rigueur lorsque la situation peut étre dangereuse pour le
patient. Que ce soit en ville ou a I’hopital, il y a une forte émergence des résistances aux
antibiotiques. C’est pourquoi les médecins doivent s’y adapter et utiliser les antibiotiques les plus
appropriés pour traiter nos patients.

Les patients peuvent utiliser de chez eux un outil d’aide au diagnostic, grace a la bandelette urinaire.
Leur utilisation est surtout recommandée chez les femmes dont leur infection urinaire récidive
plusieurs fois dans I’année.

Que ce soit a I’hdpital ou en ville, la prise en charge sera la méme dans certains cas, et dans d’autres
il faudra un traitement spécifiquement retrouvé a 1’hopital.

L’Europe a ses propres recommandations de prise en charge cependant la France ne suit pas a la
lettre ces recommandations car celles-ci ne sont pas toujours adaptées aux données de notre pays.
Les pharmaciens d’officine se voient ouvrir une nouvelle mission dans la prise en charge de
I’infection urinaire, en leur donnant les capacités de délivrer un traitement antibiotique sous
certaines conditions.

En officine, le personnel a un réle déterminant chez le patient présentant des infections des voies
urinaires. En effet, ils font partie des personnes que les patients vont voir en premier lieu en cas de
symptome faisant penser a une infection. Une mauvaise prise en charge peut entrainer a une
hospitalisation de nos patients.

Une bonne formation de nos pharmaciens, préparateurs, apprentis et étudiants en pharmacies, peut
permettre d’éviter une aggravation d’infection, et donc une meilleure prise en charge.

11 existe une diversité de médicaments ou compléments alimentaire pouvant permettre de traiter ou
soulager les symptomes. Les conseils en officine vont de 1’homéopathie, a la phytothérapie, a
I’aromathérapie ou encore les probiotiques et tant d’autres. ..
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