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INTRODUCTION

1. CONTEXTE

La découverte de la pénicilline au début du XXéme siécle laissait penser que
les infections bactériennes allaient disparaitre. C’était sans présager que les

bactéries allaient développer des mécanismes de résistances.

Dans les années 1960, les premiéres bétalactamases produites par des
entérobactéries ont été décrites chez Escherichia coli (E.coli). Dans les années
1980, le développement et 'utilisation massive des céphalosporines font apparaitre
de nouvelles résistances chez les entérobactéries. Cette résistance est
principalement due a des bétalactamases a spectre étendu (BLSE), enzymes
capables d’hydrolyser I'ensemble des béta-lactamines a I'exception des
céphamycines et des carbapénémes (1). Depuis lors, la prévalence des infections a
entérobactéries sécrétrices de bétalactamases a spectre étendu (EBLSE) ne cesse

d’augmenter (2,3).

L’émergence et la diffusion des EBLSE est un phénoméne complexe et
evolutif : la pression de sélection due a la prescription d’antibiotiques (médecine
humaine et vétérinaire), les flux migratoires (tourisme, commerce...), I'existence de
transfert de matériel génétique codant pour la résistance bactérienne entre les
espéces (plasmides) sont a I'origine de la dissémination de EBLSE. Cela aboutissant
a un état de pandémie a la fin des années 1990 (4,5).

La prise en charge des infections a EBLSE peut s’avérer difficile avec des
situations d'impasse thérapeutique. L’agence nationale de sécurité du médicament et
des produits de santé (ANSM) a observé une diminution de 20% entre 2000 et 2013

des molécules actives disponibles dans la gestion de ces situations (6).
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En France, 12500 patients décédent chaque année d’une infection induite par
une bactérie multi résistante (BMR) pour un total de 158000 cas d’infections selon
les données de l'institut de veille sanitaire (InVS) (7). C’est dans ce contexte que le
Ministére de la santé a élaboré en 2011 le troisieme plan d’alerte national des
antibiotiques (8). Ce plan a pour objectif de diminuer le mésusage des antibiotiques.
Les axes de travail défini sont multiples : la sensibilisation et la formation des
professionnels de santé, le développement de réseau de surveillance des BMR en

ville, 'information du grand public.

Depuis plusieurs années, la prévalence des infections a EBLSE en médecine
de ville augmente : Le réseau ONERBRA-ville (Observatoire national de
I'épidémiologie de la résistance bactérienne aux antibiotiques en ville) retrouve une
augmentation de la prévalence des souches d’E. coli a BLSE dans les laboratoires
de ville passant de 0,76% en 2006 a 3,3% en 2013 (9, 10). Ce phénoméne résulte
principalement de deux composantes. D’une part, 'augmentation de la prévalence
des EBLSE hospitaliéres (le rapport BMR raisin montre que la densité d’'incidence
des infections a EBLSE dans les établissements de santé en France a augmenté de
325% entre 2002 et 2013) (11). D’autre part, 'émergence de BLSE CTX-M dans les
années 1990 produite de maniere prédominante chez E. coli, espéce bactérienne
largement rencontrée en médecine de ville, principalement dans les infections
urinaires (IU) (12-14).

Ce constat montre bien que les infections a EBLSE ne relévent plus
exclusivement d’'une problématique hospitaliere. Les médecins généralistes libéraux
sont les principaux prescripteurs d’antibiotiques (70% des prescriptions
d’antibiotiques réalisées en ville) (15). A ce titre ils représentent un acteur important
de la lutte contre les EBLSE et une population de choix pour étudier ce phénoméne

de résistance émergent en milieu communautaire.

La Société de pathologie infectieuse de langue francaise (SPILF) a émis de
nouvelles recommandations en mai 2014 sous l'intitulé « Diagnostic et
antibiothérapie des infections urinaires communautaires de I'adulte ». C’est la
premiére fois qu’un volet est consacré a la prise en charge spécifique des patients

présentant une infection urinaire 8 EBLSE (16).
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Ces recommandations sont donc un nouvel outil a disposition du médecin

geénéraliste, lui permettant de répondre au mieux a ces situations cliniques.

La prise en charge de ces infections en médecine de ville a été peu évaluée. |
existe quelques travaux qui se sont intéressés au sujet mais prenant comme
référentiel les recommandations de I'agence francaise de sécurité sanitaire des
produits de santé (AFSSAPS) de 2008 (17-20). Une étude décrivait la prise en
charge des médecins généralistes face a des situations cliniques d’infection urinaire

a EBLSE fictives avec pour référentiel les recommandations de la SPILF 2014 (21).

2. Objectifs de I’étude

L’objectif principal de I'étude était d’analyser la prise en charge thérapeutique
des infections urinaires communautaires a entérobactérie productrice de béta-
lactamase a spectre étendu par des médecins généralistes a la lumiére des

recommandations de la SPILF 2014.

L’objectif secondaire était de relever les facteurs de risques de ces infections

retrouvés dans la littérature.
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MATERIEL ET METHODES

1. Type d’étude

Il s’agit d’'une étude épidémiologique, observationnelle, descriptive,
rétrospective sur une durée d’'un an du 1er juillet 2014 au 30 juin 2015,

monocentrique a partir des données d’un laboratoire privé BIO SEINE.

Cette étude a consisté en une évaluation de la prise en charge de patients
présentant un examen cytobactériologique des urines (ECBU) positif a EBLSE par

des médecins généralistes de Rouen et de son agglomération.

2. Population de I'étude

La premiere partie de I'étude a été effectuée au laboratoire Mathilde (SELARL
BIO SEINE 4 rue de Lessard 76100 Rouen).
Ce laboratoire de biologie médicale a été choisi car il couvre une zone géographique
conséquente : situé a Rouen, il centralise et assure I'analyse des préléevements de

six laboratoires (3 a Rouen, 1 a Darnétal, 1 au Mesnil-Esnard et 1 a Bonsecours).
L’échantillon des médecins généralistes a été constitué en collectant les

ECBU positif a EBLSE dans ce laboratoire. Sur chaque compte rendu du laboratoire

était annoté I'identité du prescripteur et du patient concerné par I'analyse.
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3. Criteres d’inclusion et d’exclusion

Pendant la période de I'étude, tous les ECBU isolant une EBLSE ont été
colligé.

Les ECBU suivants ont été exclus :

- ECBU prescrits par un spécialiste.

- ECBU provenant d’'un établissement hospitalier.

- ECBU isolant une entérobactérie et/ou une leucocyturie a un seuil non

significatif (annexe1)

Les patients mineurs ont été exclus cette étude.

Seul le premier prélévement positif de chaque patient a été retenu.

4. Recueil de données

4.1 Données microbiologiques

Les échantillons d’urine sont analysés selon une procédure standardisée.
L’analyse bactériologique a été réalisée par des automates VITEK (Biomérieux®).
L’antibiogramme a été réalisé par méthode liquide et mesure de la concentration
minimale inhibitrice.

En cas d’antibiogramme évoquant la présence d’'une EBLSE : confirmation par
le Kit AmpC et BLSE Détection set (MAST Group®).

L’ensemble des analyses des ECBU des six laboratoires a été réalisé sur le
méme plateau technique au laboratoire Mathilde, permettant un recueil exhaustif des
données.

La découverte d'une BMR a conduit le biologiste a mettre ce commentaire en
gras sur le compte rendu d’ECBU adressé au médecin.

Les compte rendu d’ECBU ont permis de répertorier les bactéries en cause et

d’évaluer les résistances aux antibiotiques.
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4.2 Données cliniques

Le questionnaire a été élaboré via I'application Google Form®, permettant de

récupérer les données dans un tableur.

La premiére partie du questionnaire concernait le médecin, son activité et sa
formation médicale continue.

La deuxiéme partie concernait le patient, ses antécédents ainsi que la
présence de facteur de risque d’'lU a EBLSE.

La troisiéeme partie relevait I'indication de 'ECBU et le diagnostic suspecté.

La quatrieme partie concernait la prise en charge de la situation clinique :
choix de I'antibiothérapie probabiliste ou non, contréle ou non de 'lECBU, information
du patient sur la présence d’'une EBLSE, mise en place de mesure d’hygiéne,
demande d’un avis spécialisé.

La derniére partie permettait d’évaluer le sentiment de difficulté face a ces
situations cliniques ainsi que la volonté d’'un complément d’information sur ces prises

en charges.

Un premier contact téléphonique était réalisé avec le médecin généraliste
prescripteur de 'TECBU dans I'optique de lui expliquer I'objectif et les modalités de
I'étude.

S'il acceptait de participer a I'étude le lien du questionnaire en ligne lui était
envoye par mail. En 'absence de réponse au premier mail un deuxiéme lui était
envoye. En I'absence de réponse au deux premiers mails, le questionnaire lui était

envoye par voie postale.

Le questionnaire est rapporté dans son intégralité dans I'annexe 2
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5. Méthode d’analyse des données

Les infections associées aux soins ont été définesi comme celles survenant
chez les patients porteurs de sondes vésicales a demeure ou réalisant des auto-

sondages et chez les patients vivant en institution.

Les recommandations de la SPILF 2014 : « Diagnostic et antibiothérapie des
infections urinaires bactériennes communautaires de I'adulte » ont servi de
référentiel pour juger de la bonne prescription d’'un antibiotique en fonction de la
situation clinique.

Le tableau 1 résume ces recommandations.

L’antibiothérapie probabiliste était jugée « adaptée » si elle était conforme aux
recommandations.

Si un changement d’antibiothérapie avait été réalisé aprés obtention de
I'antibiogramme et rendant I'antibiothérapie conforme aux recommandations, ce

changement était qualifié de « pertinent ».

Pour évaluer la bonne prise en charge des médecins généralistes dans le
cadre de la gestion d’'une infection a EBLSE, nous avons jugé la derniére molécule
prescrite :

- Etait jugée « conforme » toute antibiothérapie permettant un succes

thérapeutique théorique au regard des recommandations de la SPILF
2014. C’est a dire si la molécule prescrite était indiquée dans la pathologie
et si 'espéce isolée était sensible (S) a I'antibiotique selon les données de
I'antibiogramme. L’hospitalisation d’un patient était jugée comme une prise
en charge « conforme ».

- Etait jugée « non conforme » toute antibiothérapie ne permettant pas un

succes théorique au regard des recommandations de la SPILF 2014. C’est
a dire si la molécule prescrite n’était pas indiquée dans la pathologie, si
'espéce isolée était de sensibilité intermédiaire (1) ou résistante (R) a

I'antibiotique selon les données de I'antibiogramme, si un patient
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asymptomatique avait éte traité et si a l'inverse un patient symptomatique

ne l'avait pas été.

La durée de prescription de I'antibiothérapie n’a pas été évaluée lors de cette

étude.

Les données ont été traitées dans un tableur (MicrosoftExcel®). Les
pourcentages ont été arrondis au dixieme. Les variables qualitatives ont été
analysées par le test exact de Fisher. Une valeur de p inférieure a 0,05 a été défini

comme seuil de significativité statistique.
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Tableau 1 : Antibiothérapie recommandée — SPILF 2014
ANTIBIOTHERAPIE PROBABILISTE

1% intention

Ceftriaxone
Ciprofloxacine
Levofloxacine

Ceftriaxone
Ciprofloxacine
Levofloxacine

Recommandations Cystite aigue simple | Cystite aigue a risque | Pyélonéphrite aigue | Pyélonéphrite aigue | IU masculine
de complications simple arisque de
complications
Antibiothérapie Fosfomycine - T Nitrofurantoine Cefotaxime Cefotaxime Cefotaxime

Ceftriaxone
Ciprofloxacine
Levofloxacine

Ofloxacine Ofloxacine Ofloxacine
Antibiothérapie Pivmécillinam Céfixime Aztreonam Aztreonam Aztreonam
2°™ intention Ciprofloxacine Aminosides Aminosides Aminosides
Ofloxacine

Antibiothérapie de
3°™ intention ou
plus

Ciprofloxacine
Ofloxacine
Nitrofurantoine

ANTIBIOTHERAPIE APRES DOCUMENTATION D’UNE INFECTION URINAIRE A EBLSE

A adapter en
fonction de
I’'antibiogramme

Fosfomycine - T
Pivmécillinam
Ciprofloxacine
Ofloxacine
Nitrofurantoine
Amoxicilline/ac. clav
TMP

TMP - SMX

Nitrofurantoine
Pivmécillinam
Ciprofloxacine
Ofloxacine
Amoxicilline/ac. clav
TMP

TMP - SMX

Fluoroquinolone
TMP — SMX
Amoxicilline/ac.clav
Pipéracilline +
tazobactam
Cefotaxime
Ceftriaxone
Ceftazidime
Céfépime
Temocilline
Cefoxitine
Aminoside
Carbapeneme

Fluoroquinolone
TMP — SMX
Amoxicilline/ac.clav
Pipéracilline +
tazobactam
Cefotaxime
Ceftriaxone
Ceftazidime
Céfépime
Temocilline
Cefoxitine
Aminoside
Carbapeneme

Fluoroquinolone
TMP — SMX

Puis choix dicté par
I'antibiogramme et
les données de
diffusion prostatique
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RESULTATS

1. Enquéte et recueil des données

14046 ECBU ont été analysés par le laboratoire BIO SEINE entre le 1°" juillet

2014 et le 30 juin 2015.
135 ECBU isolant au moins une EBLSE ont été retrouvés soit une prévalence

de 0,96%.

Tableau 2 : Nombres d’ECBU colligés durant la période de I'étude

Laboratoire ECBU isolant une ECBU isolant une Pourcentage
EBLSE n= entérobactérie n= d’EBLSE
BIOSEINE 135 4148 3,25%

Avant critére d’exclusion, parmi les 135 ECBU a EBLSE colligés, I'espéce E.
coli représentait 90,8% des EBLSE isolées. Les autres espéces représentées

étaient Klebsiella pneumoniae (8,4%) et Enterobacter cloacae (0,8%).

Apres application des criteres d’exclusions, nous avons collecté 100 ECBU

prescrits par 49 meédecins généralistes.

Sur ces 49 praticiens :

- 31 ont répondu au questionnaire

- 2 médecins n’ont pas souhaité répondre

- 12 n’ont pas donné suite malgré les relances

- 4 n’ont pu étre joints

Nous avons obtenu un taux de réponse de 63,3% de la part des médecins,
permettant I'analyse de 48 patients remplissant tous les critéres d’inclusion

(microbiologique et démographique).
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Figure 1:
Déroulement et étapes
du recueil de données

Identification d’une
entérobactérie ?
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Patients majeurs ?

Oui
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Oui Médecin généraliste
prescripteur ?
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72 patients

Réponse partielle
Prise en charge thérapeutique non connue
Caractéristiques patients connus
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Obtention d’une réponsq

Réponse|compléte
Sur le patient et la prisejen charge thérapeutique

41 ECBU
41 patients
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31 ECBU
27 patients
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Caractéristiques patients non connus
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2 patients



2. Caractéristiques démographiques des médecins
inclus

Parmi les 31 médecins, la moyenne d’age était de 49,58 ans et la médiane de
51 ans. Les femmes représentaient 25,8% de I'effectif, contre 74,2% pour les
hommes. Les praticiens participaient a des actions permettant d’actualiser leurs
connaissances pour 64,5% d’entre eux, nous parlons de formation médicale continue
(FMC).

Les caractéristiques démographiques des médecins sont rapportées dans le

tableau 3.

Tableau 3 : Caractéristiques démographiques des médecins ayant participé a I'étude
Total des médecins n=31

(%)
Age médian 51
moyen [écart type] 49,58 [+10,12]
Sexe féminin (%) 8(25,8)
masculin (%) 23 (74,2)
Lieu d’exercice urbain (%) 24 (77,4)
semi rural (%) 2 (6,5)
rural (%) 5(16,1)
Formation continue congrés/journées FMC (%) 18 (58,1)
maitre de stage (%) 3(9,7)
enseignement DUMG (%) 1(3,2)
autre(s) (%) 4(12,9)
au moins 1 formation (%) 20 (64,5)
au moins 2 formations (%) 4(12,9)
au moins 3 formations (%) 1(3,2)
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3. Patients inclus

3.1 Caractéristiques démographiques

La moyenne d’age des patients était de 73,16 ans, et la médiane de 83 ans.
Les femmes représentaient 79,17% de I'effectif et les hommes seulement 20,83%.
Les caractéristiques démographiques des patients sont rapportées dans le

tableau 4.

Tableau 4 : Caractéristiques démographiques des patients inclus dans I'étude

Total des patients n=48

(%)
Age au diagnostic  médian 80
Moyen [écart type] 73,16 [+19,84]
Sexe féminin (%) 38 (79,2)
masculin (%) 10(20,8)
Vie en institution sexe indifférencié (%) 16 (33,3)
femme (%) 13 (27,1)
homme (%) 3(6,2)
Traité pour une ALD sexe indifférencié (%) 26 (54,1)
femme (%) 20 (41,7)
homme (%) 6 (12,5)
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3.2 Caractéristiques cliniques

Concernant les facteurs de risques d’'lU a EBLSE : 43,7 % ont regu une
antibiothérapie dans les trois mois précédents, 10,4% d’entre eux ont voyagé en
zone d’endémie dans les douze derniers mois. Dix patients (20,8%) avaient déja

connu un contage par une EBLSE.

Tableau 5 : Caractéristiques cliniques des patients inclus

Caractéristiques Nombre n= Absence de données
(%) n=_(%)
Aucun facteur de risque 12 (25) 2(4,2)
Hospitalisation récente (< 3 mois) 11 (22,9) 2(4,2)
Antibiothérapie récente (< 3 mois) 21 (43,7) 2(4,2)
Au moins un des 2 facteurs de risque ci-dessus 25 (52,1) 2(4,2)
Voyage récent en pays d’endémie (< 12 mois) 5(10,4) 3(6,2)
Vie en institution 16 (33,3) 0(0)
Antécédent d’infection a E-BLSE 10 (20,8) 3(6,2)
Au moins un des 5 facteurs de risque ci-dessus 34 (70,8) 2(4,2)
Diabete 10 (20,8) 2(4,2)
Immunodépression 10 (20,8) 2(4,2)
Infections urinaires récidivantes 18 (37,5) 2(4,2)
Sonde vésicale a demeure ou auto sondage 7 (14,6) 2(4,2)
Pathologie des voies urinaires 9(18,7) 2(4,2)

Les situations cliniques les plus rencontrées sont les cystites avec une
prédominance des cystites a risque de complications. 25% des patients étaient
asymptomatiques. Nous ne relevons aucune pyélonéphrite grave ni aucune infection
urinaire chez la femme enceinte.

Dans la majorité des cas (66,7%) 'ECBU était prescrit pour une suspicion

d’infection urinaire. Un seul cas d’infection nosocomiale est retrouvé.
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Tableau 6 : Indication de la réalisation de I’'ECBU et situations cliniques

Total des patients n=48

(%)
Indication de 'ECBU  Suspicion IU 32 (66,7)
Bilan préopératoire 3(6,2)
Controle aprées antibiothérapie 1(2,1)
Autres 8 (16,7)
Absence de données 4 (8,3)
Diagnostic Cystite aigue (CA) simple 6(12,5)
Cystite aigue a risque de complications 9(18,7)
Cystite aigue récidivante 6(12,5)
Pyélonéphrite aigue (PNA) simple 3(6,2)
Pyélonéphrite a risques de complications 2(4,2)
Pyélonéphrite grave 0(0)
IU au cours de la grossesse 0(0)
IU masculine 7 (14,6)
Colonisation sur sonde 3(6,3)
Patient asymptomatique 12 (25)
Absence de données 0(0)
Type d’infection Communautaire 28 (58,3)
Nosocomiale 1(2,1)
Infection associée aux soins 17 (35,4)
Absence de données 2(4,2)

Figure 2 : Diagnostic retenu chez les patients inclus
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3.3 Caractéristiques microbiologiques

Les entérobactéries isolées étaient trés majoritairement représentées par E.
coli (97,9%). Une seule autre espéce était retrouvée chez les patients inclus dans

I'étude : Klebsiella. pneumoniae.

Tableau 7 : Espeéces isolées parmi les 135 ECBU colligés

Espéces isolées ECBU colligés (%) ECBU des patients inclus (%)
Escherichia coli 90,8 97,9
Klebsiella pneumoniae 8,4 2,1
Enterobacter cloacae 0,8 0

Figure 3

Profil de résistances aux antibiotiques testés dans le
laboratoire parmi les 47 ECBU E. coli BLSE évalués dans
notre étude
entre le 01/07/2014 et le 30/06/2015
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Figure 4

Profil de résistances aux antibiotiques testés dans le
laboratoire parmi les 135 ECBU a EBLSE isolées
entre le 01/07/2014 et le 30/06/2015
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4. Prise en charge des patients

Parmi les 48 patients inclus nous n’avons pas obtenu de réponse sur la prise
en charge thérapeutique pour 5 d’entre eux. Cinquante-huit pour cent des patients
ont été traités de fagon probabiliste (n=28) et vingt-cinq pour cent ont été pris en
charge apres obtention des résultats de 'ECBU (n=12) (figure 5 et tableau 6)

48 patients inclus

5 patients absences de
données

Figure 6 : Prise en charge par les médecins généralistes des patients avec un ECBU positif a

EBLSE

Prise avant réception de I'ECBU
Prise en charge apres réception de 'ECBU
C : prise ne charge conforme

NC : prise ne charge non conforme
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Tableau 8 : Prise en charge thérapeutique en fonction des situations cliniques

Traitement  Traitement Non Hospitalisé Pas de

Situation clinique probabiliste documenté traité B données

n= n= n= - n=
Cystite aigue simple 4 0 0 0 2
CA a risque de complications 8 1 0 0 0
CA récidivante 3 2 0 0 1
PNA simple 2 0 0 1 0
PNA a risque de complications 0 0 0 2 0
IU masculine 7 0 0 0 0
Colonisation sur sonde 1 1 1 0 0
Patient asymptomatique 3 4 3 0 2
Total 28 8 4 3 5

4.1 Prise en charge avant réception de 'ECBU

28 patients ont regu une antibiothérapie probabiliste, 53,6% (n=15) d’entre eux
ont recu une antibiothérapie adaptée aux recommandations de la SPILF.

Les antibiotiques les plus utilisés étaient ceux de la famille des quinolones
(39%), puis des pénicillines (18%) (figure 6).

53,6% des antibiothérapies probabiliste qui étaient instaurées étaient

adaptées.

Figure 7 : Répartition par classes des antibiotiques prescrits de facon probabiliste
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Tableau 9 : Antibiothérapie adaptée ou non en fonction de la situation clinique

) . .. Antibiothérapie adaptée Antibiothérapie non
Situation clinique ,
n= adaptée n=
Cystite aigue simple 4 0
CA a risque de complications 5 3
CA récidivante 0 3
PNA simple 2 0
IU masculine 4 3
Colonisation sur sonde 0 1
Patient aymptomatique 0 3

3 patients ont été hospitalisés, 2 patientes présentant une probable
pyélonéphrite aigue a risque de complications et une patient présentant une

pyélonéphrite aigue simple mais d’origine nosocomiale.

4.2 Prise en charge aprés documentation

Chez les patients pris en charge initialement de maniére probabiliste, il y a eu

13 modifications de traitements effectuées dont 62% étaient pertinentes (n=8).

Tableau 10 : Pertinence de la modification de I'antibiothérapie probabiliste initiale

Traitement initial ~ Traitement initial Changement
poursuivi n= modifié n= d’antibiothérapie
pertinent n=
Antibiothérapie adaptée 9 6 5
n=15
Antlblothera:_u;;on adaptée 6 7 4

Dans la situation ou le médecin a attendu la documentation microbiologique, 8
patients ont été traités et 4 n’ont recu aucun traitement.

Tous les patients non traités étaient asymptomatiques.

Parmi les 8 patients traités, 5 étaient asymptomatiques.

Parmi les patients traités aprés documentation microbiologique, I'utilisation

des furanes était privilégiée (63%).
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Figure 8 : Répartition par classes des antibiothérapies prescrites en probabiliste versus
instaurée apres documentation

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Documentée % Probabiliste initiale %
Quinolones 25 39
Pénicillines 0 18
0 14
Céphalosporines 0 11
Sulfamides 13 11
Furanes 63 7

Figure 9 : Antibiothérapie apres documentation microbiologique chez les patients non traité
initialement
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5. ANALYSE RETROSPECTIVE

L’analyse rétrospective de toutes les prises en charge retrouve 63% de prise
en charge conforme (n=27) et 37% de prise en charge non conforme (n=16).
Pour ces calculs nous n’avons pas pris en compte les 5 patients pour lesquels

les données sur I'antibiothérapie étaient manquantes.

Tableau 11 : Taux de conformité des prises en charges en fonction des situations cliniques

. . - Conforme Non conforme Absence de
Situation clinique , n=
n= n= données n=
Cystite aigue simple 4 0 2 6
CA arisque de complications 6 3 0 9
CA récidivante 3 2 1 6
Pyélonéphrite simple 3 0 0 3
PNA a'rlsq_ue de 5 0 0 5
complications
IU masculine 5 2 0 7
Colonisation sur sonde 1 2 0 3
Patients asymptomatiques 3 7 2 12
PNA grave 0 0 0 0
IU au cours de la grossesse 0 0 0 0
Total 27 16 5 48

Parmi les patients dont la prise en charge est « non conforme » on retrouve 9
patients asymptomatiques traités (56%), 4 patients pour lesquels 'EBLSE en cause
n’était pas sensible a I'antibiotique prescrit (25%) et 3 patients dont I'antibiothérapie
n’était pas indiquée dans la pathologie qu’il présentait (19%).

Figure 10 : Causes de « non conformité » de prise en charge
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asymptomatique
traité

‘ Antibiotique de
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Dans le groupe non pris en charge de maniére probabiliste (n=12), les causes
de « non-conformité » sont dues exclusivement au traitement de 5 patients

asymptomatiques.

Dans le groupe pris en charge de maniére probabiliste initialement nous avons
identifié un groupe de 15 patients ou I'antibiothérapie initiale était adaptée et un autre
de 13 patients ou celle-ci ne I'était pas.

Dans le premier groupe de 15 patients, seulement 2 traitements se retrouvent
étre « non conforme ».

Dans le second groupe de 13 patients, a l'inverse 9 traitements se retrouvent
étre non conforme et pour pratiquement la moitié de cas (n=4) cela est di au

traitement d’'une bactériurie asymptomatique.

Tableau 12 : Taux de conformité de prise en charge en fonction des données recueillies
Non conforme n=

_ [v)

Conforme n= (%) (%) p
Age du médecin > 55 ans 9(33,3) 7 (43,7) 0,53
Exercice en milieu urbain 18 (66,7) 11 (68,7) 1
Absence de FMC du médecin 11 (40,7) 9 (56,2) 0,36
Avis aupreés du spécialiste 8(29,6) 0(0) 0,018
Information sur le portage de BMR 14 (51,9) 5(31,2) 0,22
Difficulté ressentie 8(29,6) 5(31,2) 1
Souhaite une information 22 (81,5) 8 (50) 0,043

6. Difficultés de prise en charge

Dans 72% des cas le médecin ne s’est pas senti en difficulté pour traiter le
patient.

Dans 16,7% des cas (n=8), un avis auprées d’un spécialiste a été nécessaire
pour prendre en charge le patient. Cet avis permet une prise en charge conforme
dans 100% des cas. En I'absence d’avis spécialisé, la prise en charge n’est
conforme que dans 47,5% des cas (p<0,05)

Parmi les médecins qui ont ressenti une difficulté a prendre en charge leur

patient, un avis spécialisé a été demandé dans 67% des cas.

39



DISCUSSION

Notre étude a montré que 63% des prises en charge effectuées par les médecins
généralistes dans le cadre de la gestion d’'un IU a EBLSE permettaient un succes
thérapeutique théorique. Notre critére de jugement principal était la derniére
molécule prescrite qui devait respecter les recommandations de la SPILF 2014 (16).

Il est probable que ce taux soit surévalué car de nombreux critéres n’ont pas
été étudiés comme la posologie, la durée de I'antibiothérapie ou la mise en place de
mesures d’hygiene.

Le Dr Turmel J. (20) a réalisé une étude avec la méme méthodologie, mais
prenant les recommandations de TAFSSAPS de 2008 comme référentiel, il retrouvait
un taux de prise en charge « conforme » dans 60% des cas. La publication de
nouvelles recommandations sur la prise en charge des |U avec un volet portant
spécifiquement sur la prise en charge des IU a EBLSE ne semble pas affecter la
pratique des médecins généralistes.

Ce phénomeéne s’explique probablement par le fait que I'étude n’a débuté que
deux mois aprés la mise en ligne de ces recommandations. Il est difficile de croire

que tous les médecins généralistes aient eu le temps d’en prendre connaissance.

Au total, 70,8% des patients inclus dans I'étude présentaient au moins I'un des
cinq facteurs de risques de portage d’EBLSE les plus retrouvés dans la littérature.
(16, 22-25)

Néanmoins, 25% des patients ne présentaient aucun facteur de risque. Cela montre
bien qu’avec I'augmentation de la prévalence du portage digestif d’E.coli producteur
de BLSE il deviendra difficile d’'individualiser des facteurs de risque prédictifs d'lU a
EBLSE. Bien que la population de notre étude soit &gée, I'age élevé n’est pas un
facteur de risque retenu dans les dernieres recommandations de 2014.

Le caractére rétrospectif et descriptif de cette enquéte ne permet pas
d’affirmer que certains antécédents constituent des facteurs de risques, ni méme de

déterminer I'incidence des IU a EBLSE.
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De méme le faible échantillon étudié et le caractére mono centrique de I'étude

ne nous permet de pouvoir extrapoler ces résultats a la population générale.

Le mode d’inclusion des médecins généralistes expose a un biais de
recrutement.

Le recueil des données aupreés des médecins généralistes constitue plusieurs
biais : ce travail porte sur une longue période et les questionnaires ont été envoyeés a
distance de I'épisode pouvant mener a un biais de mémoire. L’élaboration d’un
questionnaire a réponses fermées permettaient une analyse quantitative mais
expose au biais de réponse.

Enfin, peu d’études ont été réalisées sur le méme sujet. Ce sont
principalement des théses de médecine générale, dont les méthodologies sont
variables et comportent certains biais.

Nous avons défini I'lAS comme le fait de vivre dans une institution et/ou de
porter une sonde urinaire a demeure ce qui n'est pas la définition du comité
technique des infections nosocomiales et des infections liées aux soins (26). De ce
fait, le nombre d’infections urinaires communautaires est probablement surévalué
(58,3%) dans notre étude

Néanmoins la force de notre étude réside dans son originalité : il s’agit d’'une
des premiéres études évaluant la prise en charge des IU a EBLSE en ville par les
meédecins généralistes a la lumiére des nouvelles recommandations.

L’évaluation des pratiques professionnelles couplée a un retour sur
experience permet d’améliorer les connaissances (27) et s’inscrit comme une des
mesures du troisieme plan d’alerte sur les antibiotiques (8). Notre thése s’inscrit dans

cette dynamique.

EBLSE et médecin généraliste :
Les infections urinaires a EBLSE sont peu courantes en médecine générale,

le réseau ONERBRA-ville estimait la proportion d’E.coli BLSE en ville a 3,3% en
2013 (28).
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Dans notre étude le pourcentage d’ECBU positif a EBLSE était de 0,96%. Ce
pourcentage est stable au cours du temps : en 2006, I'enquéte trans-réseau de
'ONERBRA retrouvait une prévalence d’ECBU positif a EBLSEde 1,1% (9). Les
derniéres données de I'enquéte ONERBRA-ville de 2013 ne permettent pas de
comparer strictement les résultats obtenus avec ceux de notre étude : les derniéres
publications concernaient les taux d’E.coli BLSE isolés en milieux communautaires et
non le taux d’EBLSE (28).

Néanmoins Pulcini C. et al (29) a montré que les médecins généralistes se
sentaient concernés par le phénomeéne de résistance bactérienne : 91% des 70
médecins interrogés percevaient le phénoméne de résistance bactérienne comme un
probléme national. Seulement 65% d’entre eux considéraient qu'il s’agissait d’'un
probléme dans leur pratique quotidienne.

Etre bien au fait de la problématique ne signifie pas étre critique sur sa
pratique. Dans notre étude seulement 29% des médecins (n=9) ont ressenti une
difficulté dans le management de I'infection alors que la prise en charge n’était
« conforme » que dans 63% des cas. Ce paradoxe était relevé par le Dr Turmel J.
(20) dans sa thése évaluant les pratiques de 78 médecins généralistes concernant la
prise en charge d’un patient présentant une infection urinaire a EBLSE : il retrouvait
que 67% des médecins ne s’étaient pas sentis en difficulté alors que seulement 60%
des prises en charge étaient conformes aux recommandations de 'AFSSAPS de
2008 . Plus généralement, Pulcini C. et al (29) a montré que plus de 80% de
médecins généralistes interrogés se sentaient confiants voire trés confiants lors de la
prescription d’un antibiotique quelle que soit I'infection traitée, que ce soit en termes
de molécule, posologie ou durée.

Cet excés de confiance s’oppose a la volonté des médecins d’avoir I'accés a
une information plus compléte sur la prise en charge de ces infections. Dans notre
étude ils étaient 74,2% (n=23) a vouloir une information plus détaillée concernant le
management de ces situations cliniques. Ce souhait d’'information influengait
significativement la conformité de la prise en charge (p=0,03).

C’est dans ce cadre précis que les recommandations de bonnes pratiques
doivent tenir une place prépondérante dans la formation médicale continue des
meédecins. Le Dr Boutfol W. (21) retrouvait une association statistiquement
significative (p<0,05) entre la prescription d’'une antibiothérapie de premiére intention

« conforme » et la lecture des recommandations de la SPILF 2014. L’étude portait
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sur 'analyse des pratiques de 150 médecins généralistes face a la prescription
d’antibiotique dans le cadre de cas cliniques fictifs portant sur les infections urinaires
a EBLSE. De la méme maniére Pulcini C. et al montrait bien I'importance des
recommandations comme facteur influengant la prescription d’un antibiotique : sur 70
meédecins généralistes, 81% alléguaient la parution de nouvelles recommandations
comme pouvant influencer la prescription d’'un antibiotique. Nous n’avons pas pu
constater de réelles évolutions dans les pratiques des médecins généralistes aprés
parution des recommandations comme expliqué ci avant.

Les critéeres démographiques des meédecins (age, lieu d’exercice)
n’influencaient pas de maniére significative la conformité de la prise en charge d’'un
ECBU positif a EBLSE.

Les antibiotiques

La prise en charge des infections urinaires de fagon probabiliste était
« adaptée » dans 53,6% des cas (n=15). Le Dr Turmel (20) retrouvait des taux
similaires avec 58% de prise en charge adaptée.

Les quinolones étaient préférentiellement prescrites de maniére probabiliste a
hauteur de 39% (n=15) des cas. Cette antibiothérapie n’était indiquée en premiére
intention que dans 33,3% des cas (n=5). Notre étude ne permettait pas d’identifier
les causes expliquant cette situation. La résistance acquise aux quinolones est plus
importante chez le sujet ageé (30), population largement représentée dans notre
étude. Elles ne doivent pas étre utilisées si le patient a regu cette molécule dans les
6 derniers mois car elle expose largement a une sélection de mutants résistants.
Ceci explique I'intérét de stratifier sa prescription en fonction de la présentation
clinique.

La prescription de cette famille d’antibiotique a outrance n’est pas un fait
nouveau, une thése de 2010 analysant la prescription de 122 omnipraticiens chez
des patients présentant une IU a entérobactérie montrait que 77% des prescriptions

de quinolones auraient pu étre évitées (31).
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La prescription aprés documentation permettait de diminuer la prescription de
quinolone, cette famille d’antibiotiques était prescrite dans 21% (vs 39% en
probabiliste) des cas, « conforme » dans 70% des situations et indiquée de premiére
intention dans 50% des cas (vs 33% en probabiliste).

Il est important de sensibiliser les médecins généralistes a différer la
prescription d’antibiotique apres réception des résultats de I'antibiogramme comme

cela est recommandé par la SPILF dans la majorité des situations cliniques (16).

Les furanes étaient peu utilisés de maniére probabiliste malgré leur indication
en premiére intention dans le traitement de la cystite a risque de complication (16).
Dans cette situation clinique dans notre étude cette molécule n’a été prescrite qu’'une
seule fois (12,5%). Il faut souligner I'intérét de cette molécule qui ne posséde que
peu de résistance et reste trés sensible pour le traitement des IU a EBLSE.

La nitrofurantoine était prescrite dans 35% des situations cliniques aprés
réception de 'lECBU. Dans 59% des cas cette antibiothérapie était « conforme » et
dans 30% des cas les patients étaient asymptomatiques.

Aucun médecin lors de notre étude n’a prescrit de pivmécillinam. Cet
antibiotique est largement prescrit dans les pays nordiques, il garde une bonne
sensibilité sur les entérobactéries qu’elles soient BLSE ou non (32,33)

Cette molécule était déja indiquée dans le traitement de la cystite aigue
compliquée et de la cystite aigue gravidique dans les recommandations de
'AFSSAPS 2008. Les recommandations de la SPILF 2014 place cette molécule en
deuxieéme intention dans la prise en charge probabiliste des cystites aigues simples
et dans le traitement de la cystite aigue a risque de complication aprés réception de
I'antibiogramme.

Le non usage de cet antibiotique peut s’expliquer par I'élaboration récente des
nouvelles recommandations. De plus le pivmécillinam est rarement testé sur les
antibiogrammes en laboratoire de ville ne renforgant pas sa popularité auprés des
omnipraticiens non familiarisés avec cette molécule.

Ce phénomeéne était aussi relevé dans les théses du Dr Turmel (20) et du Dr Cornec
(19).
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Les mesures d’hygiénes

Il est primordial de limiter la transmission croisée des EBLSE, I'information du
patient et la mise en place de mesures d’hygiénes participent a cette prévention.

Rodriguez-Bano J. et al (34), dans une étude réalisée en Espagne en 2008,
relevait un portage digestif du méme germe que celui responsable d’une |IU a EBLSE
chez prés de 68% des patients. Parmi les individus vivant sous le méme toit, 27,4%
étaient porteurs asymptomatique d’'une EBLSE et dans 42% des cas il s’agissait du
méme clone que le germe responsable de l'infection.

Ce portage asymptomatique est un vecteur important de la transmission des
EBLSE, d’autant plus que la colonisation peut durer plusieurs mois (35,36). En
France, une étude de 2014 retrouvait un taux de portage de 6,4% chez les enfants
contre 4,6% en 2011 et chez les adultes un taux de portage de 6% en 2011 (contre
0,6% en 2006) (37,38).

Dans notre étude le patient était informé de la présence d’'une BMR dans
39,6% des cas.

Dans 25% des cas des mesures d’hygiénes étaient mises en place avec au
premier plan le lavage des mains dans 100% des cas et I'utilisation de solution
hydro-alcoolique dans 67%. Dans les études portant sur le méme sujet, 35 a 49%
des médecins généralistes avaient informé le patient de la présence d’'une EBLSE et
34 a 39,3% avaient instauré des mesures d’hygienes (17-20).

Le Dr Boutfol W. (21) a montré qu’un des freins pour deux tiers des médecins
geénéralistes a la mise en place de mesures d’hygiénes est la difficulté d’organisation
de ces mesures au domicile.

Les mesures d’hygiéne sont pourtant simples a mettre en place et peu
contraignantes, le plus difficile étant d’'informer chacun des professionnels de santé
de la présence d’'une BMR (39,40).

Le Centre de coordination de la lutte contre les infections nosocomiales
(CClin) a mis au point des plaquettes d’informations destinées aux individus porteurs
d’'une EBLSE. Ces fiches pourraient étre diffusées aux médecins généralistes

permettant d’apporter un support clair d'information (Annexe...).
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Privilégier la clinique a la paraclinique :

Dans notre étude au moins 14 ECBU (29%) n’étaient pas indiqués : 6 dans le
cadre d’'une cystite aigue simple, 8 chez des patients asymptomatiques. Outre le fait
que la réalisation de ces examens engendre des codts inutiles, elle expose au
traitement d’'une bactériurie asymptomatique.

Ce phénomene est observé dans notre étude ou la situation clinique la plus
susceptible d’étre prise en charge de fagon « non conforme » était la bactériurie
asymptomatique. Elle représentait 56% des causes de non-conformite.

La réalisation d’'un ECBU chez un patient asymptomatique n’est
recommandée qu’en cas de geste urologique invasif prévu ou de grossesse en cours
(16).

De méme dans toutes les situations cliniques observées il n’était pas
recommandé de réaliser ’ECBU de contrdle systématique aprés la fin du traitement.
Dans notre étude ce contrdle était réalisé dans 52% des cas (n=25).

Celui-ci n’est recommandé qu’en cas d’évolution défavorable (16). Il n’a pas
été prouvé que le traitement des bactériuries asymptomatiques réduisait la morbidité
chez ces patients (41).

Dans I'objectif de diminuer la consommation d’antibiotiques en France, il est
important de bien clarifier les situations ou I'abstention thérapeutique est de régle et
de diffuser I'information auprés des médecins généralistes. Ce concept défini par le
« moindre usage » des antibiotiques est une arme pour prévenir 'émergence des

BMR. Cet axe de travail est promu par le Haut Conseil de Santé Publique (8).

Quelles pistes a suivre pour améliorer la prise en charge :

Le référent en infectiologie :

- Le recours a un spécialiste dans notre étude permettait une prise en
charge « conforme » dans 100% des cas mais ne concerne que 16% des situations
cliniques. Sans avis spécialisé la prise en charge n’était conforme que dans 63,7%
des cas. Nous avons trouvé une association statistique significative entre I'avis
spécialisé et la prise en charge « conforme » (p=0,016). Cette association était

retrouvée dans la thése du Dr Turmel (20).
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L’aide d’'un confrére spécialiste n’est pas la reégle devant un patient pris en
charge pour une IU a EBLSE. Dans les différentes théses de médecine générale
portant sur ce sujet, le recours a un avis spécialisé n’était réalisé que par 20 a 30%
des médecins (17-20). Dans le troisiéeme plan d’alerte sur les antibiotiques 2011-
2016 la diffusion des coordonnées d’un référent en infectiologie, aupres des
meédecins généralistes était conseillée (8). Cette volonté d’avoir un référent en
infectiologie était plébiscité par les omnipraticiens, une étude montre que 84,7% des
médecins n’ayant pas encore identifié de réferent en infectiologie étaient

demandeurs d’une diffusion de leurs coordonnées téléphoniques (21).

Les réseaux de surveillance :

- Il existe des réseaux de surveillance qui colligent les informations sur
la résistance bactérienne. Nous pouvons citer les réseaux AFORCOPI-BIO,
EPIVILLE ou MEDQUAL qui croisent les données de différents laboratoires
d’analyse médicale. Ces réseaux sont fédérés par 'TONERBRA. Malheureusement il
n’existe pas a notre connaissance de réseau dédié a chaque région. Ces données
sur la résistance bactérienne, a fortiori quand elles sont établies a I'échelle locale
font partie des mesures jugées utiles par un échantillon de médecins généralistes

pour améliorer leurs prescriptions d’antibiotiques (29).

L’aide a la prescription :

- C’est une piste a développer pour aider les médecins généralistes
dans leur pratique. Le site ANTIBIOCLIC (42) constitue un dispositif qui s’inscrit dans
cette logique. Il s’agit d’'un logiciel qui propose une orientation thérapeutique en
fonction de l'infection bactérienne et du terrain du patient. Aucune étude n’évalue
I'amélioration des prescriptions d’antibiotiques réalisées a I'aide de cet outil. D’autres

outils de ce type existent.

Le « Kit BLSE » :
- Ce kit congu en 2011 par le RésO InfectiO PACA-Est a destination

des médecins généralistes qui a été évalué dans une thése de médecine générale

par le Dr Zucconi A. (43) en 2012 montrait que son utilisation par les omnipraticiens
ameliorait significativement la conformité des antibiothérapies prescrites. Ce kit met a

disposition de multiples informations comme les données de résistances sur le
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EBLSE, les coordonnées d’'un médecin référent en infectiologie, les mesures
d’hygiéne a mettre en place et les protocoles d’antibiothérapie pour les IlU a EBLSE
(annexe 3). Aprés appel du biologiste informant le médecin généraliste de
I'identification d’'une EBLSE dans 'ECBU d’un de ces patients, le médecin pouvait ou
non accepter I'envoi de ce kit. Dans notre étude les médecins n’étaient informés de
la présence d’'une EBLSE que par annotation en gras sur I'antibiogramme de la

présence d’'une BMR. Cet outil pourrait étre développé pour une utilisation nationale.
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ANNEXE(S)

ANNEXE 1 : Seuil de positivité ECBU

Espéces bactériennes Seuil de significativité Sexe

E. coli, S. saprophyticus 10° UFC/ml Homme ou femme
Entérobactéries autres que FE.coli, 10° UFC/ml Homme
entérocoque, 10* UFC/ml Femme

C. urealyticum,
P. aeruginosa, S. aureus

* E. coli : responsable de 90 % des IU communautaires
**P aeruginosa, S. aureus : rarement responsables d'ITU communautaires.

En cas de discordance entre un tableau clinique évident d'TU et une bactériurie et/ou une leucocyturie inférieure
au seuil, le tableau clinique prime.
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ANNEXE 2 : Questionnaire
THESE DE MEDECINE GENERALE :

Bonjour,
Voici le questionnaire concernant votre patient, Mr ou Me XX chez qui il a été retrouvé une
entérobactérie porteuse de bétalactamase a spectre étendu (BLSE) dans 'ECBU datant du XX

Il se compose d'une trentaine de questions courtes, portant sur votre patient, et sur la fagon dont vous
avez pris en charge cette bactériurie.

L'objectif de ce questionnaire, est d'évaluer les difficultés que vous pouvez rencontrer en prenant en
charge ce type de bactérie, afin de réfléchir a des actions possibles.

Si vous avez une question, ou souhaitez de l'aide pour répondre aux questions, n'hésitez pas a
m'appeler au 06 99 76 06 45 ou me joindre par mail: jrcopmr@hotmail.fr

Toutes les données de ce questionnaire seront rendues anonymes Merci d'avance pour le temps que

vous aurez consacré a y répondre. CUTZACH Jean-Romain

*Obligatoire

INFORMATIONS VOUS CONCERNANT

1. VOTRE NOM *

2. VOTRE PRENOM *
3. VOTRE SEXE *
Homme

Femme

4. VOTRE TYPE D'ACTIVITE *
Urbain

Rural

Semi rural

5. FORMATION CONTINUE/ENSEIGNEMENT
Participation a des congrés, enseignement, soirée de pairs. Plusieurs réponses sont possibles
Plusieurs réponses possibles.
Participation au congrés de médecine générale,

journée de FMC Maitre de stage

Participation au sein du DUMG a I'enseignement au sein de la faculté de médecine
Autre

50



10.

1.

12.

13.

14.

S| REPONSE "AUTRE" QUESTION PRECEDENTE, PRECISEZ

RATAENT EONGFRIYE DR GEQUESTIONNAIRE

DATE DE NAISSANCE (jj/mm/aaaa) *

SEXE *

Homme

Femme

DATE DE I'ECBU (jj/mm/aaaa) *

ANTECEDENTS DU PATIENT

INFECTIONS URINAIRES RECURRENTES *
Au moins 4 épisodes par an

Oui

Non

Inconnu

DIABETE *
Oui

Non

Inconnu

SONDE URINAIRE OU AUTO-SONDAGES*

Le patient était il porteur d'une sonde vésicale ou manoeuvre d'auto ou hétéro sondage au moment de
la réalisation de 'ECBU?
Oui

Non

Inconnu

ANTECEDENT D'INFECTION A EBLSE*

Quelque soit le site de l'infection a entérobactérie BLSE
Oui

Non
Inconnu
PATHOLOGIE DE L'APPAREIL URINAIRE*
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15.

16.

17.

18.

19.

20.

Qu'elle soit fonctionnelle ou organique (tumeur, reflux, rein unique, lithiase...)

Oui

Non

Inconnu

IMMUNODEPRESSION *

Présente t'il un état d'immunodépression temporaire ou définitif au moment de la réalisation de

I'ECBU (Chimio, corticothérapie...)
Oui

Non

Inconnu

PRIS EN CHARGE A 100% DANS LE CADRE D'UNE ALD*
Oui

Non

InconnU

S| OUI QUESTION PRECEDENTE PRECISEZ

FACTEURS DE RISQUE D'INFECTION A EBLSE

UTILISATION D'ANTIBIOTIQUES DANS LES 3 MOIS PRECEDENTS *

Précédent la réalisation de 'ECBU
Oui

Non

Inconnu

S1 OUI A LA QUESTION PRECEDENTE, PRECISEZ

VIE EN INSTITUTION *

Précédent la réalisation de 'ECBU
Oui

Non

Inconnu
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21,

22,

23.

24,

25.

26.

27.

28.

HOSPITALISATION DANS LES 3 MOIS PRECEDENTS *

Précédent la réalisation de 'ECBU, contact avec toute structure hospitaliere, urgences compris

Oui
Non

Inconnu

S1 OUI A LA QUESTION PRECEDENTE, PRECISEZ

HOSPITALISATION A DOMICILE, OU SOINS A DOMICILES DANS LES 3 MOIS PRECEDENTS *
Précédent la réalisation de I'ECBU (Infirmiers, Kiné...)

Oui

Non

Inconnu

VOYAGE A L'ETRANGER EN ZONE D'ENDEMIE DANS LES 6 MOIS PRECEDENTS *
Précédent la réalisation de 'TECBU

Oui

Non

Inconnu

S1 OUI A LA QUESTION PRECEDENTE, PRECISEZ

HOSPITALISATION A L'ETRANGER DANS LES 3 MOIS PRECEDENTS *
Précédent la réalisation de 'ECBU

Oui
Non

Inconnu

Si OUI A LA QUESTION PRECEDENTE PRECISEZ

PATIENT TRAVAILLANT EN MILIEU MEDICAL *
Oui
Non

Inconnu
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PRISE EN CHARGE DE L'INFECTION URINAIRE A EBLSE

29. INDICATION DE L'ECBU*

Suspicion d'infection urinaire

Bilan pré opératoire
Contrble apres antibiothérapie
Autres

Inconnu

30. TYPE D'INFECTION CLINIQUEMENT *

Cystite aigue simple

Cystite aigue a risque de complications
Cystite récidivante

Pyélonéphrite aigue simple

Pyélonéphrite aigue a risque de complications
Pyélonéphrite grave

Infection urinaire au cours de la grossesse

Infection urinaires masculine
Colonisation sur sonde

Patient symptomatique

Inconnu

31. UNE ANTIBIOTHERAPIE AT ELLE ETE DEBUTEE DE MANIERE PROBABILISTE? *
Oui
Non

Inconnu

32. SIOUI A LA QUESTION PRECEDENTE, PAR QUEL TYPE D'ANTIBIOTIQUE, PRECISEZ SI
POSSIBLE LA MOLECULE

33. APRES RECEPTION DE L'ANTIBIOGRAMME, L'ANTIBIOTHERAPIE A T ELLE ETE MODIFIEE OU INSTAUREE?*
Oui
Non

Inconnu
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34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

S1 OUI A LA QUESTION PRECEDENTE, PAR QUEL TYPE D'ANTIBIOTIQUE, PRECISEZ SI
POSSIBLE LA MOLECULE

DES MESURES D'HYGIENE ONT ELLES ETE PRISES? *
Oui

Non

Inconnu

SI OUl, LESQUELLES?
Plusieurs réponses possibles.
Apprentissage du lavage des mains
Utilisation par le patient de solution hydro alcoolique

Rappels sur les régles d'hygiene concernant les excrétats

Utilisation de gants, tabliers jetables par les personnels soignants a domicile

LE PATIENT A T IL ETE HOSPITALISE POUR LA PRISE EN CHARGE DE CETTE INFECTION *
Oui

Non

Inconnu

YATIL EU UN ECBU DE CONTROLE A LA FIN DU TRAITEMENT? *
Oui

Non

Inconnu

AVEZ VOUS DEMANDE L' AVIS D'UN CONFRERE SPECIALISTE?*
Oui
Non

AVEZ VOUS RESSENTI UNE DIFFICULTE POUR TRAITER CETTE INFECTION *
Oui

Non
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41,

42,

43.

SOUHAITERIEZ VOUS DISPOSER D'UNE INFORMATION SPECIFIQUE SUR LA PRISE EN
CHARGE DE CES INFECTIONS *

Oui

Non

LE PATIENT A T IL ETE INFORME QU’IL ETAIT PORTEUR D'UNE BACTERIE MULTI-
RESISTANTE?*

Oui

Non

ECRIVEZ VOS COMMENTAIRES SI VOUS LE SOUHAITEZ

E Google Forms
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ANNEXE 3 : Le « KIT BLSE »

Alerte aux entérobactéries multirésistantes :
le nouveau péril fécal

L"épidémiclogie des entérobactéries et notamment des Ecoli, esten train de changer
rapidement, avec la dissémination mondiale d'un mécanisme de résistance appelé BLSE
(Béta Lactamase 3 Spectre Etendu), mesponsable d'une résistance 3 presque toutes les
pénicillines et céphalosporines, et qui s"accompagne dans 273 des cas d'une résistance aux
quinolones et au cofrimoxazole, et dans 1/3 des cas aux aminosides.

Trois phénoménes sont i 'origine de ce probléme :

ala pression de sélection exercée par les antibiotiques, dans leur usage chez
I'’homme ou I’animal

#la facilité de diffusion du mécanisme de résistance au sein des entérobactéries lide 4
un support génétique transférable (plasmide)

#la transmission manuportée via le réservoir dipestif communautaire (péril
fécal)

A Nice, 64 12% des £ coli sont maintenant BLSE, mais dans les pays oi il n'y a pas de
maitrise de 1"utilisation des antibiotiques, et ol le niveau d"hygiéne est précaire, plus de 50%
des souches sont multirésistantes (Asie, Afrique, Turquie, Gréce, Balkans.. ).

A6 : Dieadmination BLEE
Ewshilios du sormb e d pa et oslonisk finfectl pad e BLSE -
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Cette dissémination des
entérobactéries BLSE en médecine
communautaire pose parfois des problémes
de diagnostic microbiologique, certains

laboratoires d° analyse n’ayant pas les
MOYENs NECEssaires poUr reconnaitre ces
mécanismes de rEsistance ou oTEaniser une
alerte au médecin traitant du patient.
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Dans ce contexte, il ¥ a urgence & metire en place une organisation ciblée visant &
améliorer chaque étape de l1a prise en charge des patients, du diagnostic microbiologique aux
traitements, sans oublier les mesures d’hygine.

Des mmmmandahcms ont £ n‘édjgées par le Haut Conseil de Santé Publique (2010) :

Le CHU de Nice, en partenariat avec de nombreux acteurs de soin, publics ou privés,
de ville ou des Etablissements de Santé, 'est organisé (RésQ InfectiO PACA Est) pour
mener une action multidisciplinaire intersectorielle.

Mous avons élaboré des outils d°aide & la prise en charge de ces patients

LEMEEE&E mﬂiﬁﬂi des actions & mener

Fiche BME a expliquer aux patients

MNous les mettons & disposition de tous les médecins, soit par ke biais des Laboratoines
d"Analyse Médicale qui participent au projet (Labazur, Labeo, Bio-Esterel, Movescia-cite
d’azur, Vigibio..), soit en contactant directement le 0492039688 (N° de €léphone du conseil
en Infectivlogie ouvert aux professionnels de santé de PACA-Est).

Cette organisation, en dehors de sa vocation premiére qui est le service endu aux
patients, permettra de connaitre et de suivre 1"épidémiologie de ces bactéries et 1'impact de
nos actions en retournant les check-lists pour évaluation.

La France, aprés un effort notable ces dernigres années, voit le niveau de
consommation des antibiotiques remonter, et est encore en 2009 a la 3™ place en Europe,
derriére 1a Gréce et Chypre !

Dans le cadre de la prévention, rappelons toutes les situations pour lesguelles il
o'y a pas lien de prescrire un antibiotique : angines 3 TDR négatif, bronchites aigues ou
chroniques stade 1, colonisation urinaire. Attention 3 I'usage des quinolones en probabiliste
étant donné leur caractére sélectionnant, la fréquence des résistances, et U'intérét de ces
molécules dans kes infections sévéres.

Sensibilisons nos patients aux
régles d*hygiéne simples mais

incontournables et efficaces, comme le
lavage des mains aprés usage des toilettes
et avant kes repas

_.._-#

|| =
- "av”r* 4
MNotre msean & égalkement comme ambition de I:rmra:ller avec d’awtres acteurs
{vétérinaires, médias, milieu scolaire (projet e-bug..}, agences de voyage..) pour diffuser ces
informations et tenter de modifier les comportements i 1" échelon sociétal. Tous ceux qui se
sentent concernés et souhaiteraient travailler avec nous sont les bienvenus.

Dr Véronique MONDAIN
Sain Gk Tige &

Sepaembre 2002 K wille V2
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PACA
% € BAGCTERIES MULTI RESISTANTES auz Antibictiques

T

Informations destinées aux Patients et Familles

Lez BME ou bacténes multi résistantes aux antibiofigues sont des bactéries devenues résistantes 3 plusieurs familles
d'antibictique habituellement actives.

Les bactéries multi résistanies ne sont pas plus virulentes que les bacténies sensibles aux anfibiotigues, mais les infections
dont elles sont responzables sont plus difficles 3 traiter. Une accumulation de ces msistances pourrait conduire 3 une
impossikilié de trafement.

Hygiéne corporelle -
Lavez-vous tous les jours avec votre savon liguide habitueel et utlisez du linge de toilstte personnalize.

Hygieéne des mains
Lavez-vous les mains chaque fois que cela est nécessaire en parbculier
Aprés étre allé aux toilettes
Aprés vous &fre mouché, avoir tousse ou Etemus
Avant de préparer des repas et de passer 3 fable
Aprés avoir mamipulé une poche 3 unnes, du linge souwllé ou un pansement

En I'absence de point d'2au, vous pouvez utiliser un produrt hydro alcoolique

LE LAVAGE DES MAINS EST LE GESTE DE PROTECTION DE BASE
POUR VOTRE ENTOURAGE ET POUR VOUS MEME

Environnement : Comme les aufres bacténes, les BMF. zont détruites par la chalewr et la plupart des produitz ménagers.
Le linge : Lavez votre linge & une température de 40° minimum en utilisant voire lessive habituelle.
La vaisselle - I n'y a pas de précaution particuliére pour ['entretien de la vaisselle et des ustensiles de cuisine.
Les sanitaires et salles de bains : insister sur les poignées de porte, la chasse deau.. .
Ces heux peuvent &tre particuliérement contaminés - nettoyez-les avec voire détergent habituel, puis rincez
Aprés ce nettoyage vous pouvez utilizer de Feau de javel pour assurer une désinfection.
Les déchets (couches, poches,..) peuvent étre éliminés avec les ordures ménagéres dans un sac fermé
hermétiquement.

A domicile - informez les professionnels qui viennent wous rendre viste médecn, nfirmiére, kinésithérapeuts,
aide ménagére,... ambulancier ...
En cas de nouvelle hospitalisation, signalez dés vofre enfrée que vous Etes ou gue vous avez &ie porteur dune
bacténe mull résistante aux anfibiotiques.

= des mesures d’hygiéne adaptées seront prises afin d’éviter le risque de transmission a d"autres patients =

Le personnel soignant, le service d’hygiéne, @ENE DEs
$ %

sont d votre disposition pour toute explication complémentaire
Coordonnées du service ou des personnes a contacter :

Centre Hospitalier de Nice
CWGESTE sW
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Protocoles thérapeutiques des infections & entérobactéries multirésistantes
C3G R/BLSE de I’ adulte en pratique de ville

Toute infection & entérobactérie BLSE nécessite un avis spécialisé {recommandasions HAS 20101

En cas de fiévre, notamment =i pyéloné phrite ou prostatite, ou de patient immunodéprimé cet avis est
urgent afin de poser I'indication d"une hospitalisation. Un conseil peot vous étre donné au 0492039688
(recours rapide en infectiologie du CHU de Nice)

Les durées de traitement ne sont pas modifiées par la résistance aux antibiotigques.

Ces protoecoles complétent kes mesures d"hygiéne, fondamentales dans la prise en charge de ces patients,
dont les principaux ééme nts sont I'information du patient, de =a famille, ou de la structure de soins et le
respect de régles simples @ lavage des mains, linge individuel, hygiéne des sanitaires (of fiche BMR CLIN).

CYSTITE i Entérobactérie BLSE :

La réalisation d"une ECBU est recommandée en cas de cystite compliquée cad cystite cher une patiente

présentant un facteur de complication (anomalie wrologique, diabéte, immunodépression, ou grossassa),

11 est recommandé d*attendre le résultat de I"antibiogramme avant de traiter (A fssaps 2008).

Les protocoles ci-dessous sont donnés par ordre préférentiel et bien siir & confronter & I'antibiogramme.

Cotrimoxazole © Bactrim Fort® | cp x 2 /) {adapté 4 la fc rénak) 5 jours

Mitrofuramoine ; Furadantine® 2 gelx 3/] T jouars

11 existe un risque d' effet secondaire immuno-allergique en cas de ©épétition trop fréquente de ce trailement

L' Afssaps pricise la place de cette mokcule en I'absence d'aliemative (mars 2002)

En cas de nécessité de démarmmer un traitement en urgence cetie molécule peut tre utilisse.

Mloxacine Oflocat® 1eopx? (adapté i la fo nale), sile perme ast endu sensible s quinalone s
da 1" génération (a. nalidixique) et ™ génération (norflox acine) 5 jours

Du fait de leur impact cologique et de la dimination des antibiotiques disponibles, 1'utilisation de guinolones

pour trailer une cystite est 3 éviter

Fosfomy cine-trometamaol ; 1 sachet de 3g (hors AMM puisque réservé aux cystiles simples, sur avis infectioux )

Chez la femme enceinge : Cotrimoxazole (sauf péri-partum) ou Nitrofurantoine
Rappel : 1a cystite chez 1'homme « n'existe pas =.... Penser & une prostatie

PYELONEPHRITE ET PROSTATITE

Traitement an ville si forme non compliqguée non séviére et sensibilits 4 1"'une des 2 famillas suivantes :
Cotrimoxazole : Bactrim FB lcp x 2 si< 80 kg, 1 cp x 3 si > B0 kg, 4 adapier 2 la fc eénake, avec surveillance
clinigue (effots secondaires cutands ou digestifs) et biologigue (NF, transa ot créat 4 J10)

Oflexacine : Oflocet® 1 cp (200 mg) x 2 s < 80Kg, 1,5cpx 2 si poids > 80 kg, & adaper i la fc finale gt si le
germe est rendu sansible aux quinolonas de 1% ot 2™ péndration (A.nalidixigue, norfloxacine).

Gentamycine IM en | injection’] de 3 mg/kg en 1'absence d'autre altemative, seulement pour pyélonéphrie et
selon le kerrain et la fc rnale

Durée de trailement : 10 jours =i pyélonéphrite,
34 semaines si prostatite aigog.
i semaines =i prostatite chronique.
Avis infectiologue et urologee eeommands.
ECBU de contrile 4 semaines aprds la fin de I'antibiothérapie pour les prostatites

COLONISATION
Présence de BLSE dans ke cadme de bactériorie asymptomatique (présance de permes et de leucocytes dans les
uringsen dehors de tout symptime clinique), oo de portage anal, ou de colonisation de plaie.
Pas de traitement antibiotique (sauf bacériure asymptomatique au cours de la de grossesse, ou avant
maneuyTe urtogigue ou mise en place de prothése orthopsdigue).
La survenue d'une infection & entérobactérie BLSE témoigne en régle d'un portage de ce germe au niveau
digestif, qui peut persister longlemps aprés la guérison de Pinfection, ef nécessite le maintien des
recommandations d"hygiene

Cowtact référent D Viromigue Mondain

iy i iy o i
Sepsemsbhre 300 2 Kir il V2
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