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LISTE DES ABREVIATIONS

ANSM : Agence Nationale de Sécurité du Médicament

BLSE : Béta-Lactamase a Spectre Etendu

BU : Bandelette Urinaire

BUD : Bilan Urodynamique

C3G : Céphalosporines de Troisieme Génération

CHU : Centre Hospitalier Universitaire

CR : Cystites Récidivantes

ECBU : Examen Cytobactériologique des Urines

E.COLI : Escherichia coli

IMC : Indice de Masse Corporelle

INSERM : Institut National de la Santé et de la Recherche Médicale

IRM : Imagerie par Résonnance Magnétique

PAC : Proanthocyanidine

PACA : Provence Alpes Cote d’Azur

PCR : Polymerase Chain Reaction ou ACP (amplification en chaine par polymérase)

PNA : Pyélonéphrite Aigue

RPM : Résidu Post Mictionnel

SGUM : Syndrome Génito-Urinaire de la Ménopause ou GSM (Genitourinary Syndrome of
Menopause)

SPILF : Société de Pathologie Infectieuse de Langue Frangaise

SVD : Syndrome de la Vessie Douloureuse

TMP — SMX : Triméthoprime-Sulfaméthoxazole

UPEC : Uropathogenic Escherichia Coli ( Escherichia coli uropathogéne)
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INTRODUCTION

L’Agence Nationale de Sécurité du Médicament (ANSM) affirme que les infections urinaires
occupaient la troisieme place des motifs de prescription des antibiotiques en 2016. Les médecins

généralistes sont les premiers prescripteurs(1).

La prévalence des infections urinaires aux Etats-Unis chez les femmes est de plus de 50% dont 20
a 30% (2) développeront des cystites récidivantes (CR), définies en France par la présence d’au moins

guatre épisodes de cystites sur douze mois consécutifs.

Les données épidémiologiques frangaises sur les CR sont rares. Une étude de 2006, a partir d’un
observatoire frangais, estimait que 2,3% a 10% des femmes étaient concernées (3). Trés peu d’études
s’intéressent aux patientes ayant des CR a risque de complication et méme la Société de Pathologie

Infectieuse de Langue Francaise (SPILF) ne propose pas de recommandation a ce sujet.

La prise en charge des CR au niveau national et mondial est tres disparate (4). Il existe d’emblée
un probleme de définition et de diagnostic, avec une absence de prise en compte des parametres
clinico-biologiques et/ou de la globalité des facteurs favorisants. Cela aboutit a une réponse
antibiotique monolithique inadaptée, itérative, favorisant I'émergence de résistances bactériennes et

des effets secondaires non négligeables.

La SPILF a mis a jour ses recommandations en 2015 (5) et 2017 (6) afin d’exclure I'indication des
céphalosporines de troisieme génération (C3G), de I'amoxicilline-acide clavulanique et des
fluoroquinolones pour le traitement des cystites aigues simples et a risque de complication.
Cependant, I'adhésion aux recommandations est insuffisante et le mésusage des antibiotiques, dont
ceux classés critiques, reste trop fréquent (7) (8). Dans ce contexte, il est primordial d’actualiser nos
connaissances, d’évaluer et d’améliorer nos pratiques en médecine ambulatoire.

En raison de I'ensemble de ces éléments, un groupe de travail s’est identifié au sein du RésO
InfectiO PACA EST (9), pour réfléchir sur les CR, en termes de filieres de soin et d’outils de prise en

charge.

Les travaux scientifiques sur les CR se penchent essentiellement sur la physiopathologie (10) (11)

(12), les traitements antibiotiques (13) et leurs alternatives (14) (15) (16) (17) (18), les résistances des

bactéries (19) (20) (21) , le mésusage des antibiotiques. Cependant, peu d’études s’intéressent a
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I'ensemble des déterminants comportementaux et psychologiques de ces femmes (22)(23). Méme si
les cystites sont considérées comme une pathologie bénigne, pouvant guérir spontanément dans
environ 40% des cas en |'absence de facteur de complication (24), 'impact sur la qualité de vie des
femmes souffrant de CR est majeur (25) (26) (27). La consommation de soins de ces patientes est

encore mal connue et les conséquences sociétales sont importantes.

Notre étude a donc pour objectif d’identifier les profils de ces patientes et de décrire leur

parcours de soins. Ce travail préliminaire permettra de proposer une stratégie de prise en charge

personnalisée qui fera I'objet d’'une évaluation ultérieure.
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MATERIEL ET METHODE

L’objectif principal de notre étude est de proposer une catégorisation des patientes souffrant de
CR, appelée « profils-patientes », partageant une singularité clinico-biologique, a travers une approche
globale. Secondairement nous souhaitons décrire leur parcours de soins. Pour cela, nous avons réalisé

une étude épidémiologique descriptive d’'une cohorte prospective.

Population étudiée:

Le recrutement s’est effectué en consultation externe d’infectiologie du Centre Hospitalier
Universitaire (CHU) de Nice. Les critéres d’inclusion sont le genre féminin et les CR comme motif de

consultation.

Recueil de données :

Un questionnaire a été élaboré en amont, a partir des recommandations de la SPILF(5), de
propositions spécifiques du groupe de travail et validé par le RésO InfectiO PACA EST(9). Ce groupe est
constitué de médecins généralistes, d’infectiologues, d’urologues, de gynécologues, de pharmaciens
et de biologistes.

Pour chaque femme, se présentant pour CR en consultation externe, les infectiologues du CHU
de Nice ont rempli ce questionnaire, comportant de nombreux items regroupés en onze
catégories (Annexe 1). Le recueil de données, réalisé a partir des questionnaires et des dossiers
médicaux des patientes recrutées, a permis I’obtention d’une base de données exploitée sur EXCELO
(Annexe 2).

Ces données avaient pour but d’identifier des profils-patientes a partir des variables suivantes :
- Les caractéristiques de I'échantillon: les différentes tranches d’age, catégories socio-
professionnelles, lieux de vie, terrain psychologique.
- L’histoire de la maladie : I'age de début des cystites, la période d’aggravation, I'existence de
facteurs déclenchants, la survenue de complications.
- Les manifestations cliniques : avec la recherche des signes en faveur d’un diagnostic
différentiel et/ou d’une pathologie associée.
- Les facteurs favorisant les cystites : le terrain familial, les comportements a risque, le statut
hormonal.
- Les facteurs de risque de complication : identifiés dans les recommandations de la SPILF.
- L’écologie bactérienne : présente dans la cohorte.
Et d’identifier le parcours de soins ambulatoires: faire un état des lieux de la prise en charge, des

investigations et thérapeutiques entreprises pour ces femmes dans le cadre des CR.
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Analyse des données :

Elle a été réalisée avec I'aide du Département de Santé Publique du CHU de Nice. Nous avons

classé les femmes souffrant de CR en plusieurs groupes selon les profils suivants :

CR simples

CR post coitales

CR avec facteurs de risque de complication

Cystites récidivantes a germes différents

Cystites a rechutes a germes identiques

Cystites chroniques, définies arbitrairement par une fréquence supérieure ou égale a dix
cystites par an.

De chaque profil doit découler une prise en charge spécifique et cohérente, tenant compte

d’un maximum de variables pouvant influencer I’évolution des CR et respectant les recommandations

de bonnes pratiques.
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Effectifs

RESULTATS

Nous avons recruté 202 patientes du 19 octobre 2016 au 15 janvier 2019. 148 questionnaires

ont été remplis, le recueil de données des 54 patientes sans questionnaire s’est fait a partir des dossiers

médicaux.

1. CARACTERISTIQUES DE L’'ECHANTILLON

Les patientes étaient agées de 17 a 90 ans, avec une moyenne d’age de 59 ans. 71% avaient

plus de 50 ans, 58% étaient retraitées et 79% habitaient en milieu urbain.

74,5% étaient en péri-ménopause ou ménopausées.

62% des patientes évoquaient une anxiété symptomatique, dont 7% associée a un syndrome

dépressif, ces données étaient déclaratives. Deux femmes ont confié avoir été victimes de violences

sexuelles.

La majorité avait au minimum un enfant, 26 % étaient nullipares.

Age des patientes

25 50 78

30

Retraitées
58%

90
97
o (97)

50

30

20

10

Sans
emploi
5,5%
(9)

Actives
34%
(57)

r

\ Etudiantes
0 2,5%
STATUT SOCIO-PROFESSIONNEL @

ETAT PSYCHOLOGIQUE DECLARE

Anxiété et
Dépression
Dépression / 7%
10% (14)
(18)
\ Sans
particularité
28%
(52)
Anxiété
559 0
(104)
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2. HISTOIRE DE LA MALADIE

62,5% des femmes ont plus de dix ans d’historique de cystites et 12% remontant a I’enfance.
En terme d’évolution, 55% ont déclaré que la fréquence de leurs cystites s’est accentuée depuis plus
de trois ans et 43% ont fait ce constat a la ménopause.

55% des femmes ont déclaré avoir plus de dix épisodes de cystites par an.

Les rapports sexuels et le stress étaient les deux principaux facteurs déclenchants
respectivement pour 36 et 35% des patientes, suivis par les diarrhées dans 19% des cas.

40% avaient déja présenté une pyélonéphrite aigue (PNA).

ANTERIORITE DU 1ER EPISODE DE CYSTITE
FREQUENCE ANNUELLE DES CYSTITES

62,5%
140 (124)
i 120
é 100 i‘:ﬂ@ [4-_97]5@
g ] 18% (55%) (45%)
° 11% (35) 8,5%
-
<2ans [2-5ans] [6-9ans] >10 ans
VOYAGES CONSTIPATION
7% 5,5% ABSENT
(14) (11) 38%
(77)
DIARRHEES
19%
(38)
\
RAPPORTS
STRESS SEXUELS
35% 36%
(70) (72)

PRESENCE DE FACTEUR(S) DECLENCHANT(S)
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MANIFESTATIONS CLINIQUES DES CYSTITES

160

140

120

100

80

% (N)

60

40

20

M Pollakiurie diurne

H Urgenturie

B Hématurie

MANIFESTATIONS CLINIQUES

72%

0,
(138) /0%

(134) 66:5% oo oo

(129) 15
36%
(69) 319
I (60)

25,5%
(49) 22%

(42) 18,5% 1759

(36)  (32) 14%

I I ]

Signes cliniques

Douleurs sus pubiennes ® Dysurie

H Urines troubles

M Briilures mictionnelles = Début brutal

m Pollakiurie nocturne

B Urines malodorantes M Incontinence urinaire
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4. FACTEURS FAVORISANT LES CYSTITES

FACTEURS COMPORTEMENTAUX N %
Hydratation< 1,5 L/J 61 32%

Irritants vésicaux :

- Boissons en exces : thé, café, alcool 35 19%
- Tabagisme actif 25 13%
Mictions retenues 55 28,5%
Port de vétements serrés, strings, serviettes hygiéniques 14 7%
Toilette intime excessive = 2x/J 78 40,5%
Essuyage inadapté 5 2,5%
Sports favorisants (cyclisme, équitation ...) 16 9%
Obésité (IMC 230 kg/m?) 23 23%

FACTEURS NON COMPORTEMENTAUX

Antécédents familiaux de cystites 53 28,5%
Colopathie 105 54%
Constipation 48 25%
Diarrhées 27 14%
Alternance diarrhées/constipation 30 15,5%
Sécheresse vaginale ressentie 118 60,5%
Sécheresse vaginale non ressentie 23 12%
Chirurgie gynéco-pelvienne 85 44,5%
(autre que bandelettes de souténement et cure de prolapsus)
Dont celles pour endométriose (6/85) 6 7%

Accouchement par voie basse pathologique 28 16%



FACTEURS DE RISQUE DE COMPLICATION DES CYSTITES

FACTEURS DE RISQUE DE COMPLICATION
Age 275 ans

Anomalies anatomiques de I’arbre urinaire : malformations,
dilatation du tractus urinaire, syndrome de jonction
pyélocalicielle, polypes vésicaux, anomalies du méat urétral,
polykystose rénale, greffe rénale, reflux vésico-urétéral.
Brides hyménales
Lithiase urinaire
Diverticules vésicaux
Sténose urétrale dilatée

Troubles de la statique pelvienne, non opérés

Bandelettes de souténement — Cure de prolapsus
Dont celles inefficaces et/ ou avec complications (34/49)

Chirurgies urologiques autres

Anomalies fonctionnelles de I’arbre urinaire :

Résidu post mictionnel (RPM) 2 100cc

Vessie neurologique

Hyperactivité vésicale

Dystonie sphinctérienne urinaire

Traitements médicamenteux favorisant le RPM
Dont celles avec un RPM positif avéré (8/48)

Immunodépression iatrogene : méthotrexate (8), corticoides
(9), immunosuppresseurs (11), immunomodulateurs (1),

anticorps monoclonaux (7).

Immunodépression non iatrogéne : amylose,
hypogammaglobulinémie, VIH

Radiothérapie pelvienne

49

42

13

25

20

18

49
34

25

32

10

48

27

%

24,5%

22%

7,5%

13%

2%

10%

10%

24,5%
69%

12,5%

19%

3,5%

6%

5%

24,%
16,5%

13,5%

1,5%

1,5%
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6. ECOLOGIE BACTERIENNE

A partir des résultats des différents examens cytobactériologiques des urines (ECBU) apportés

par les patientes, nous avons pu réaliser une cartographie des germes responsables. Au premier rang,

I’Escherichia coli (E.coli) trouvé dans les prélevements de 92% des femmes. Les entérobactéries

productrices d’une béta-lactamase a spectre étendu (BLSE) représentaient 17% des isolements. Les

données ne sont cependant pas exhaustives.
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REPARTITION BACTERIENNE
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140
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7. PARCOURS DE SOINS AMBULATOIRES

7.1. Adresseurs

INFECTIOLOGUE
2%
(4)

GYNECOLOGUE
8%
(15)

UROLOGUE
24%
(48)

AUTRE
13%
(26)

Al

GENERALISTE
53%
(107)

SPECIALITE DU MEDECIN ADRESSEUR
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7.2. Prise en charge de I'épisode aigu

7.2.1. Documentation cytobactériologique
65% des femmes ont bénéficié d’'un ECBU a chaque épisode de cystite , 32% parfois. Un ECBU

de controle était prescrit, au moins une fois, chez 20% des patientes.

ECBU [\ %

Jamais 6 3%

Parfois 65 32%

Systématique 131 65%

ECBU DE CONTROLE N % |
Jamais 161 80%

Parfois 17 8%

Systématique 24 12%

7.2.2. Antibiothérapie
En aigu, 60% des patientes se sont vues prescrire de la fosfomycine-trométamol, 38% des
fluoroquinolones et 30% des C3G.
L'efficacité des antibiotiques sur les épisodes aigus de cystite était considérée comme totale
pour 40,5% des femmes, variable en fonction des épisodes pour 53% et nulle pour 6,5%.
L'antibiothérapie était jugée adaptée, selon les recommandations de la SPILF, chez seulement

18,5% des patientes, variable selon les épisodes pour 55% et inadaptée pour 26,5% d’entre elles.
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7.3. Prise en charge de la récidive

7.3.1. Antibiothérapie prophylactique
Une antibioprophylaxie par fosfomycine-trométamol a été prescrite de maniére
hebdomadaire a 17,5% des femmes. De nombreuses patientes ont été exposées a une
antibioprophylaxie hors recommandations :
- Fluoroquinolones : 6%
- C3G:6%
- Nitrofurantoine : 5%

67% des patientes de notre cohorte n’ont pas été exposées a un antibiotique en prophylaxie.

ANTIBIOTIQUE(S) PRESCRIT(S) AU LONG COURS
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L’ antibioprophylaxie était jugée adaptée pour 5,5% d’entre elles, inconstamment adaptée
pour 3,5% selon les périodes et inadaptée pour 24%.
5% des femmes ont déclaré étre totalement satisfaites par cette antibioprophylaxie, 9%

partiellement et 19% I'ont jugée inefficace.

7.3.2.  Avis spécialisés
79% des femmes avaient consulté un urologue et 74% un gynécologue en amont de la
consultation avec lI'infectiologue. L'examen du périnée n’était pas systématiquement réalisé, ou son

résultat n’était pas toujours communiqué aux patientes.
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7.3.3. Explorations effectuées dans le cadre des CR

REPARTITION DES EXPLORATIONS EFFECTUEES
180 83,5%

(162)
160

140
61%
(109)

(88)

120

%/ (N)

80
29,5%
60 (56)
20%
40 (37) 14,5%
(27) 7%

20 (13)

ECHOGRAPHIE  MESURE DU CYSTOSCOPIE  UROSCANNER BUD IRM PELVIENNE CYSTOGRAPHIE
ABDOPELV RPM

Examens paracliniques

(*BUD : Bilan UroDynamique )

La réalisation d’examens a été jugée excessive chez un certain nombre de patientes selon les critéres
de la SPILF :

- Douze cystoscopies

- SixIRM

- Huit uroscanners

- Quatre cystographies

7.4. Effets secondaires des antibiotigues

37% ont été victimes d’effets secondaires imputables aux antibiotiques, de la simple
intolérance a l'allergie sévére. Les manifestations étaient essentiellement digestives mais aussi de
nombreuses mycoses vaginales et réactions cutanées. Quatre femmes ont présenté une tendinopathie

aux fluoroquinolones. Il y a eu un cas de toxidermie et un syndrome de Lyell.
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7.5. Alternatives aux antibiotiques

70% des femmes de notre cohorte ont eu recours a une thérapie alternative au traitement
antibiotique, essentiellement la phytothérapie avec la proanthocyanidine (PAC - canneberge) en téte
de file. Les autres médecines non conventionnelles comportaient : I’homéopathie, I"acupuncture,

I’hypnothérapie, la naturopathie, la médecine chinoise, les huiles essentielles et la mésothérapie.

L ALTERNATIVES AUX ANTIBIOTIQUES
Autres médecines non

conventionnelles

19%
(37)
Proanthocyanidine
D-Mannose 53%
6,5% (103)
(13)

Probiotiques Phytothérapie
23,5% 7%
(a6) (14)

8. CLASSEMENT DES PATIENTES

8.1. Profils-Patientes

A partir des données recueillies, nous pouvons catégoriser les patientes de la fagon suivante

(ANNEXE 3) :

CR SIMPLES 29%
CR AVEC FACTEUR DE RISQUE DE COMPLICATION 54%
CR POST COITALES 32%
CR DE TYPE RECIDIVES 24%

a germes différents
CR DE TYPE RECHUTES 48%

a germes identiques
CR CHRONIQUES 56%

- Parmiles femmes classées en CR a risque de complications, 60% sont chroniques et 58% sont des
rechutes. 85% ont été victimes d’un mésusage d’antibiotique en aigu et 35% en prophylaxie.
- Parmi les femmes classées en CR simples, 46,5% sont chroniques et 55% sont des rechutes. 72%

ont été victimes d’'un mésusage d’antibiotique en aigu et 22% en prophylaxie.
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- 62,5% des patientes classées en CR chroniques étaient des rechutes.
- 11% des femmes n’avaient pas de documentation bactériologique suffisante pour statuer.
- Parmi les femmes classées en CR post coitales, 44% avaient pour unique facteur déclenchant les

rapports sexuels.

8.2. Diagnostics différentiels et associés

17% des patientes ne souffraient finalement pas de CR, aprés expertise de |'infectiologue. Il
s’agissait de femmes ne répondant pas aux criteres diagnostiques de CR, présentant une colonisation
urinaire et/ou des symptémes évocateurs de cystites a ECBU stérile.

Parmi les femmes avec CR avérées, 28% avaient un autre diagnostic associé.

Le syndrome de la vessie douloureuse (SVD), correspondait cliniquement a des douleurs sus pubiennes
persistantes en dehors des crises de cystite. La cystite interstitielle, faisant partie a présent du SVD,
était confirmée sur des preuves anatomopathologiques, lors de biopsies réalisées durant une
cystoscopie. Elle était suspectée sur des criteres morphologiques de la muqueuse vésicale, si les
biopsies n’avaient pas pu étre effectuées.

A noter, parmi les personnes souffrant d’un SVD et/ou d’une cystite interstitielle suspectée
ou confirmée, 47,5% avaient une colopathie associée et 20% de type troubles fonctionnels

intestinaux alternant diarrhées et constipation.

DIAGNOSTICS DIFFERENTIELS / ASSOCIES

SYNDROME SYNDROME DE LA
URETRAL VESSIE
10,5% DOULOUREUSE
(21) 19%
(38)
DOULEURS
VULVO-
VAGINALES
7%
(14)

CYSTITE CYSTITE
INTERSTITIELLE INTERSTITIELLE
CO'\;F;';MEE SUSPECTEE
’ 8%

(7) (16)

9. DONNEES MANQUANTES

Les questionnaires n’étaient pas toujours complétés de facon exhaustive, en annexe, vous

trouverez le récapitulatif des éléments manquants (Annexe 2).
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DISCUSSION

1. PROFILS-PATIENTES

L'originalité de notre travail réside dans I'étude de I'ensemble des femmes souffrant de CR,
sans distinction d’age, sans exclusion des facteurs de risque de complication. Nous avons effectué une
approche globale, prenant en compte de nombreux facteurs favorisants, comportementaux et
considérant le terrain psychologique. Cela nous a permis d’obtenir une vision plus complete de la
pathologie et d’identifier le parcours de soins de ces femmes.

Plus de la moitié des patientes ont déclaré un terrain anxieux, le stress était un facteur
déclenchant pour 35% d’entre elles. Or, le terrain psychologique des femmes avec CR n’est pas pris en
compte dans les recommandations récentes (6) . Tres peu d’études I'appréhendent en tant que facteur
favorisant. Pourtant, en 1977, Rees et al. évoquaient déja le facteur psychologique chez les femmes
souffrant de CR (22). lls avaient constaté que 30% des femmes de leur étude présentaient un
antécédent d’anxiété et/ou de dépression précédant I'historique des CR. Les personnalités anxieuses,
obsessionnelles et somatiques seraient prédominantes chez les femmes avec CR, la vidange vésicale
étant influencée par les émotions. Une hypothése pourrait étre que I'activation du systeme autonome
sympathique par le stress (28), responsable d’une myorelaxation du détrusor et d’'une contraction des
muscles lisses du sphincter urétral, favoriserait la rétention urinaire et donc les CR. Fan et al. ont
exploré les profils psychologiques des femmes présentant des dysfonctions mictionnelles et 59%
d’entre elles avaient un syndrome dépressif (29). Hunt et al. ont supposé que certains traits de
personnalité, tels que le neuroticisme, seraient plus fréquemment associés aux femmes souffrant de
CR et influenceraient leur comportement (30). Le neuroticisme caractérise une tendance a I’expérience
d’émotions négatives comme l'anxiété et la culpabilité. Les personnes souffrant de neuroticisme
posséderaient un systeme nerveux sympathique réactif et seraient plus sensibles a I’environnement
qui les entoure (31). Les auteurs évoquent donc la nécessité de clarifier les caractéristiques
psychologiques des femmes victimes de CR pour permettre le développement de traitements plus
efficaces en prenant en charge simultanément les facteurs favorisants, organiques et
psychologiques(32).

Certains travaux commencent a s’intéresser a la qualité de vie et aux répercussions
psychologiques que peuvent avoir les CR (27). Flower et al., au décours d’une étude qualitative, parlent
de I'inconfort physique sévere et de la détresse psychique de ces femmes (33). Les CR impactent sur
leur vie sociale, leurs capacités de travail et leur vie intime. Dix-sept pour cent renoncent aux rapports

sexuels en raison de leur lien avec les cystites (34). Devant les échecs des thérapeutiques antibiotiques
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et le manque de considération des professionnels de santé, ces femmes se sentent dévalorisées et
résignées (33).

Lors des consultations, la question sur les violences, que nous avons voulu introduire, a été
difficilement abordée, cherchée chez 11 patientes (5,5%) dont deux ont confirmé avoir été victimes de
violences sexuelles. Nous savons que certaines manifestations physiques, notamment dans le cadre
de douleurs chroniques, sont la résultante d’une souffrance psychique. Il n’est pas aisé d’initier ce sujet
lors d’'une premiere entrevue mais cela semble primordial et le dépistage reste insuffisant (35) (36).
Nous devons y penser devant chaque tableau de CR ou de syndrome douloureux pelvien. Certaines
études évoquent la possibilité d’une fragilité immunitaire, conséquence d’expériences de vie
stressantes dans I'enfance (37).

Les manifestations cliniques retrouvées étaient souvent typiques et similaires a celles
présentes dans la littérature : pollakiurie diurne, brlures mictionnelles et douleurs sus-pubiennes se
retrouvant sur le podium. D’autres signes, tels que la dysurie et I'hématurie, nous motivent a
rechercher un diagnostic différentiel ou associé (38). Nous avons volontairement mis les criteres
« urines troubles » et « urines malodorantes », qui ne sont pas des signes d’infection urinaire. Cela
nous a permis, lorsque les patientes le notifiaient spontanément, de les éduquer a reconnaitre, par
elles-mémes , les véritables signes évocateurs d’une cystite.

Notre étude a révélé que plus de la moitié des femmes présentaient un minimum de dix
épisodes annuels, considérées arbitrairement comme « cystites chroniques », pouvant étre candidates
a une éventuelle antibioprophylaxie. L'importance des récurrences est marquante, on peut ainsi
imaginer les répercussions que cela peut avoir sur le plan personnel et professionnel.

De nombreuses patientes présentaient des rechutes a E.coli (39). Ce phénomene nous laisse
penser que le germe s’internalise dans la vessie des patientes. En effet, certains travaux, comme ceux
d’O’Brien et al. sur un modéle murin, ont démontré la virulence des souches d’E.coli uropathogénes
(UPEC), induisant un remodelage vésical et favorisant les rechutes a germes identiques (12). D’autres
suggerent la présence de bactéries intracellulaires quiescentes, échappant au systéme immunitaire
(40). Eto et al. exposent une hypothése physiopathologique pouvant expliquer les rechutes. Les UPEC
possedent des pili de type 1 permettant la liaison aux récepteurs des cellules de I"'urothélium vésical
de I'h6te contenant du mannose (sucre). Ceci facilite leur adhésion et leur développement. Les UPEC
ont la capacité d’intégrer I'intérieur des cellules épithéliales, formant un réservoir a I’état quiescent,
indétectable par le systeme immunitaire de I'h6te ainsi que dans ses urines en constituant un biofilm.
Ce réservoir persiste dans le temps du fait d’'un taux de renouvellement de I'urothélium vésical
particulierement lent (41). Il semble également échapper a I'action des antibiotiques (42). Peut-étre
existe-t-il une catégorie de patientes dont les caractéristiques cliniques sont encore a affiner ou

préciser, a urines stériles, avec un authentique réservoir intra-vésical a I'origine de signes cliniques
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persistants ? Certains travaux dont ceux de Scott et al. ont montré des analyses par PCR (Polymerase

Chain Reaction ou amplification en chaine par polymérase) positives a E.coli dans les urines de ce

groupe de patientes (40). Nous savons a présent que les urines ne sont pas stériles et qu’il existe un

microbiote urinaire (43) dont le role est a clarifier.

Les caractéristiques génétiques de I'hGte jouent un rdle important en terme de réponse
immunitaire pouvant étre fluctuante. Hawn et al. ont démontré que les récepteurs Toll-Like ayant un
role clé dans le systéeme immunitaire adaptatif, possedent un morphotype prédisposant aux CR (11).
Cela concernerait essentiellement les femmes, avec des antécédents familiaux, dont les cystites ont
débuté dans I'enfance.

Soixante-dix pour cent des femmes de notre cohorte déclaraient utiliser des thérapies
alternatives aux antibiotiques :

- Le D-Mannose, jouant un réle de leurre, inhibant I’'adhésion des UPEC aux cellules épithéliales de
la vessie (17), dans les CR a rechutes d’E.coli. Le mannose est un des constituants des récepteurs
des cellules épithéliales de la vessie auxquels se lie la bactérie. Le D-Mannose semble réduire de
fagon significative le risque de récurrence des cystites par rapport au groupe témoin (14,6% de
récidives contre 60,8 %).

- La Proanthocyanidine, contenue dans la canneberge, a été étudiée uniquement pour E. coli et
recommandée a la posologie de 36 mg par jour (44) (5). Elle empéche le germe d’adhérer a
I'urothélium et lutte contre sa progression rétrograde vers la vessie (16). Elle possede aussi une
activité anti-inflammatoire et acidifie les urines.

- La phytothérapie et 'aromathérapie se développent dans le cadre des CR, comme la découverte
des vertus anti-inflammatoires de I'hibiscus (14) (45). Certaines études mettent en avant les
bénéfices de la médecine chinoise (46) (47).

- Les probiotiques a base de lactobacilles permettent d’acidifier le pH vaginal et de lutter contre le
développement des uropathogénes lorsque la flore vaginale est appauvrie (48) et donc de
diminuer la survenue des CR.

Les thérapeutiques non-antibiotiques sont plébiscitées par les patientes et peuvent étre
particulierement intéressantes dans le contexte des CR, devant la menace des bactéries
multirésistantes. Méme si ces alternatives semblent prometteuses, les preuves scientifiques
manguent car les études concernent des petits effectifs et comportent de nombreux critéres
d’exclusion. Comme les antibiotiques, ces thérapeutiques alternatives peuvent étre prescrites de facon

inappropriée.
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Grace a notre meilleure compréhension des mécanismes physiopathologiques des
uropathogénes (49) (50) (51) (52), on peut envisager certaines thérapeutiques novatrices:

- Des vaccins oraux ou vaginaux, composés de fragments d’antigénes d’E.Coli inactivés,
sembleraient efficaces et slrs dans la prévention des CR. Les résultats des études
pharmacologiques de phase trois sont en attente.

- Des instillations intra vésicales d’acide hyaluronique et de sulfate de chondroitine permettraient
de régénérer la muqueuse vésicale faisant barriere aux uropathogénes grace a leurs propriétés
antioxydantes (53).

- L’Hippurate de méthénamine, un agent bactériostatique se transformant en formaldéhyde, qui
semble peu pourvoyeur de résistance, avec un faible taux d’effets secondaires(54).

Cependant, aucune patiente de notre cohorte n’avait expérimenté ces traitements.

Toute prescription d’antibiothérapie itérative est a I'origine de I'acquisition de résistances
pouvant toucher une ou plusieurs familles d’antibiotiques. Nous avons identifié 17% de femmes
porteuses d’une entérobactérie productrice de BLSE motivant les médecins a adresser les patientes en
consultation d’infectiologie. En 2013, la prévalence régionale de I’E.coli productrice de BLSE était
estimée a 5,1% dans notre région Provence Alpes Cote d’Azur (PACA), actuelle Région Sud, premiére
place du classement national (55). Les bactéries multirésistantes sont actuellement responsables de
125 000 infections en France, dont 5 500 déces chaque année. Un programme national prioritaire de
recherche va étre lancé par I'Institut National de la Santé et de la Recherche Médicale (INSERM) pour
|utter contre ce fléau (56), (57).

Cinquante-quatre pour cent des femmes présentaient au moins un facteur de risque de
complication, un quart était 4gé de 75 ans et plus. Beaucoup de travaux excluent cette catégorie de
patientes. La SPILF ne donne aucune recommandation pour ces femmes et propose une expertise
multidisciplinaire sans autre orientation. Dans notre cohorte, les patientes a risque de complication
ont été davantage exposées a un mésusage d’antibiotique que les autres, 85% lors des épisodes aigus,
35% pour I'antibioprophylaxie contre 72% et 22% respectivement pour les CR simples. La proposition
de la SPILF de donner trois sachets de fosfomycine-trométamol, espacés chacun de 48heures, n’est
pas encore répandue en médecine de ville.

Nous avons constaté que 40% des femmes de notre cohorte avaient un antécédent de PNA.
Pourtant, le risque de complication de type pyélonéphrite est réputé faible, inférieur a 0,5%, dans les
cystites simples et 10% a 20% pour celles a risque de complication. Il est intéressant de noter que dans
notre étude, les antécédents de PNA étaient plus fréquents dans le groupe des CR simples. Eto et al.

soumettent que les patientes avec CR ont un risque accru de PNA (41).
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Nous avons étudié les facteurs décrits comme favorisant les CR , dont certains sont
modifiables. La toilette intime était excessive chez de nombreuses patientes, ce qui diminue la barriére
lipidique protectrice des muqueuses (58). L’histoire de ces femmes montrait fréquemment un passif
de mictions retenues, une hydratation souvent insuffisante et la consommation de boissons irritantes.

Le transit était régulierement pathologique. La diarrhée déclenchait plus fréquemment les
cystites que la constipation. Les problemes de sécheresse vaginale et de statique pelvienne étaient
récurrents dans cette cohorte, dont la moyenne d’age atteignait 59 ans.

Les CR post coitales concernent les femmes de tout age et non uniquement les femmes jeunes
comme le laissent sous-entendre de nombreux travaux. Sur les 32% de femmes classées en CR post
coitales, seulement 44% avaient pour unique facteur déclenchant les rapports sexuels.

Notre cohorte était principalement composée de femmes en ménopause. Lorsque |'on
s’'intéresse aux phénomenes liés a cette période et leurs répercussions, on remarque que de
nombreuses femmes souffrent du syndrome génito-urinaire de la ménopause dit « SGUM »(Annexe 4).
En effet, les voies génitales et urinaires ont une origine embryonnaire commune et sont impactées par
les carences hormonales de la ménopause. La société nord-américaine de la ménopause et la société
internationale des études sur la santé sexuelle des femmes (Portman et Gass) (59) attestent que plus
de la moitié des femmes ménopausées souffrent de ce syndrome, impactant sur leur qualité de vie. Il
y a le probleme de la sécheresse vaginale, bien connu, mais aussi des signes fonctionnels urinaires
communs a ceux des cystites. L'atrophie vaginale et I'augmentation du pH favorisent le
développement des uropathogenes et des cystites récidivantes.

Cependant, selon Kingsberg et al, peu de professionnels de santé questionnent leurs patientes
sur leur vie sexuelle et seulement 13% abordent le probléme du syndrome génito-urinaire de la
ménopause en consultation (60). Les patientes présentent une réticence a parler de ces sujets avec
leur médecin, par pudeur et par manque de connaissances. |l est donc essentiel d’initier la
problématique et de communiquer sur cette thématique. Dans notre étude, nombreuses sont celles
ayant présenté une aggravation de la fréquence des cystites a la ménopause. Ces patientes doivent
bénéficier d’une approche pluridisciplinaire, pour améliorer leurs conditions, en leur proposant des
cestrogénes locaux et en se préoccupant de leur vie sexuelle, comme le précise Goldstein et al. (61).

Un quart des femmes de notre étude ont eu recours a la chirurgie pelvienne pour une
incontinence urinaire d’effort, un prolapsus, avec souvent la pose de bandelettes de souténement.
69% d’entre elles ont subi des complications liées a cette intervention pouvant favoriser les CR. Les
patientes ont identifié I'intervention comme étant I’évenement déclencheur des CR, certaines I'ont
jugée inefficace, d’autres ont d{ subir des reprises chirurgicales. Une femme a présenté des lithiases
incrustées sur le matériel. Des patientes ont été victimes de bandelettes érosives , migrantes. Il y a eu

un cas d’hémorragie et un cas de fistules post opératoires. ANSM a lancé une enquéte de
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matériovigilance et une surveillance des bandelettes sous-urétrales et implants de renfort pelvien
devant I'inquiétude mondiale au sujet des complications parfois séveres de ces dispositifs (62).

Enfin, un nombre non négligeable de femmes, au sein de notre cohorte, présentaient un
syndrome douloureux pelvien. Plus d’un quart souffrait d’'un SVD, de cystite interstitielle, d’un
syndrome urétral et/ou de douleurs vulvo-vaginales chroniques s’associant aux CR. La
physiopathologie du syndrome douloureux pelvien n’est pas bien connue (63) mais I'aspect
psychologique semble jouer un réle primordial comme nous I'explique Speer et al. (64). Pour aider ces
femmes dans leur quotidien, une application smartphone a récemment été développée (65), une
extension pour celles souffrant de CR apparait judicieuse.

Au total, la recherche de I'ensemble de ces facteurs et le classement proposé en profils-
patientes doivent aider le praticien a orienter la prise en charge. Le but étant de créer, in fine, un
algorithme décisionnel pour améliorer nos pratiques.

Une récente méta-analyse américaine a fait le point sur les traitements et prophylaxies actuels
et propose une ébauche d’algorithme décisionnel (66). Les auteurs exposent la nécessité d’une
approche plus compléete mais ne tiennent pas compte de I'aspect psychologique. Ils mettent en avant
I’hippurate de méthénamine, cependant les preuves scientifiques sont faibles (54). Les probiotiques

sont également proposés en premiére alternative aux antibiotiques.

2. PARCOURS DE SOINS AMBULATOIRES

L’histoire des cystites était souvent ancienne, remontant a plus de dix ans, avec une acutisation
des épisodes survenue depuis plusieurs années. L’avis de |'infectiologue intervenait tardivement dans
le parcours de soins de ces femmes. Pourtant les recommandations préconisent |'avis de
I'infectiologue dans la prise en charge des CR (5). Dans notre cohorte, 17% ne souffraient pas de CR, la
consultation a permis de rectifier le diagnostic.

Les médecins, adressant les patientes pour CR a 'infectiologue, étaient essentiellement des
généralistes et des urologues, dont 9% faisaient partie du RésO InfectiO PACA EST. D’autres adressaient
leurs patientes ayant des CR a cause de la présence de bactéries multi résistantes dans les
prélevements.

De nombreux médecins faisaient le choix de fosfomycine-trométamol pour traiter les épisodes
aigus de cystite. Le constat est que les fluoroquinolones et les C3G étaient prescrits chez,

respectivement, 38 et 30 % des femmes en aigu. Le respect des recommandations était fluctuant.
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Notre étude permet d’évoquer la problématique de la bandelette urinaire (BU) en médecine
ambulatoire. Peu de médecins en possedent ou en utilisent au cabinet comme le montre Martins et al
(67). Elle devrait étre réalisée systématiquement, devant toute suspicion de cystite, pour éviter des
traitements antibiotiques probabilistes inutiles ou la réalisation excessive d’'ECBU (68). Elle fait partie
des outils décisionnels pour I'auto administration de traitement, recommandée par la SPILF, pour des
femmes sélectionnées. Certains freins a la BU ont été identifiés comme sa vitesse de péremption et
son co(t. Dans notre travail, les épisodes de cystite faisaient I'objet d’'un ECBU systématique pour une
forte majorité des patientes. Un ECBU de contréle était prescrit, au moins une fois, pour 20% des
femmes pouvant donner lieu a une seconde ligne d’antibiotique, en I'absence de tout symptéme, si
présence d’une bactériurie. Les colonisations bactériennes urinaires sont encore responsables de
nombreuses prescriptions inutiles d’antibiotique.

Lorsqu’une antibioprophylaxie était prescrite, le choix se tournait vers la fosfomycine-
trométamol en prise hebdomadaire ou parfois mal utilisée en prise quotidienne ou bimensuelle.
D’autres molécules, non indiquées dans ce contexte, ont été administrées : les fluoroquinolones, les
C3G, la nitrofurantoine, jugées critiques pour leur répercussion sur I’écologie bactérienne et leurs
effets secondaires potentiellement graves. La plupart des patientes ont jugé cette antibioprophylaxie
inefficace, alors que les études ayant testé I'efficacité des antibiotiques en prophylaxie démontrent le
contraire. Une méta-analyse réalisée par Smith et al. en 2018 (66) dénonce la faible qualité de ces
études. Il existe des effets indésirables des antibiotiques au long cours et un impact sur le microbiote
pour des résultats variables et une réapparition des symptomes a I'arrét de I'antibioprophylaxie.
Trente-sept pour cent des femmes ont été victimes d’effets secondaires imputables aux antibiotiques
dans notre cohorte.

La majorité des patientes (70%) ont utilisé des alternatives non-antibiotiques, certaines se
tournant vers les médecines non conventionnelles telles que I’"hypnothérapie ou I'acupuncture dont
I'intérét émerge au travers d’études comme celle réalisée au sein du service d’infectiologie du CHU de
Nice « Hypnocyst » ou celle d’ Alraek et al. (15) respectivement, avec des résultats prometteurs.
Beaucoup d’autres ont tenté la PAC et les probiotiques. La médecine est en train de s’ouvrir a des
approches plus intégratives afin de pouvoir mieux répondre aux maux du corps et de |'esprit,
indissociables.

La consommation de soins des patientes souffrant de CR reste mal connue en France. Gaitonde
et al., dans une étude américaine de 2019, se sont intéressés aux co(ts de la prise en charge des
infections urinaires récurrentes chez la femme, qui sont considérables. Ils estiment entre 390 et 730 $
(USD) le colt d’un bilan initial pour CR par patiente. Chaque année, les infections urinaires
représentent plus de deux milliards de dollars de dépenses aux Etats-Unis (69). Il est probable que la

médecine intégrative, associant la médecine allopathique aux approches non médicamenteuses,
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présente un bénéfice en terme de satisfaction pour les femmes, diminue le mésusage des
antibiotiques, les résistances bactériennes et pourrait réduire les colts. Des études complémentaires
sont cependant nécessaires, plusieurs de ces traitements n’étant pas pris en charge par I’Assurance
Maladie.

Les norvégiens proposent aux patientes une approche différente pour traiter les cystites
simples, avec plusieurs options : une simple cure d’hyperhydratation, des anti-inflammatoires non
stéroidiens ou une prescription d’antibiotique de durée breve. C'est a la patiente de choisir en ayant
pris connaissance des différentes possibilités (70). Aucun essai n’a exploré ces options pour les cystites
a risque de complication.

En terme d’exploration, la majorité a réalisé une échographie abdomino-pelvienne de
débrouillage, complétée d’une mesure du RPM pour 61% des cas. De nombreuses femmes ont
bénéficié d’'une cystoscopie, certaines d’un uroscanner, dont l'indication était parfois critiquable.
Certains travaux remettent en question nos pratiques en terme d’imagerie pour les CR comme
Lawrentschuk et al. (71), Van Haarst et al. (72), plus récemment, Wu et al. (73). lls confirment I'inutilité
de la cystoscopie pour les femmes non ménopausées, sans risque de complication, avec un examen
clinique pelvien normal, en dehors des facteurs identifiés par la SPILF ( antécédent de chirurgie ou
traumatisme des voies urinaires, hématurie persistante, lithiases urinaires, dysurie, tumeur abdomino-
pelvienne, diabéte, immunodépression, pneumaturie, fécalurie, diverticulite, PNA récidivantes, doute
surun SVD) (5). Il est a noter que souvent les motifs des explorations réalisées sont difficiles a identifier
et les comptes rendus ne sont pas toujours communiqués aux patientes.

Au vu des résultats de notre étude, en terme de parcours de soins, il existe de nombreux efforts
a fournir pour améliorer nos pratiques. Comme I'ont montré Sterling et al. en 2017 (74) , les praticiens
souhaitent recevoir de I'information sur les CR pour homogénéiser et optimiser leur prise en charge.
La Haute Autorité de Santé a publié en France en 2016, une fiche mémo pour lutter contre le mésusage
des antibiotiques (75).

Il est certain que, prendre en charge une femme souffrant de CR, est chronophage. Une
consultation dédiée a ce motif est indispensable. Une valorisation de I'acte serait pertinente pour
sensibiliser les professionnels de santé sur ce fléau. Il est également primordial d’identifier les
intervenants compétents et référents pour les CR. Comme toute pathologie chronique, il est
intéressant de favoriser I'autonomisation et I’éducation des femmes souffrant de CR. Chaque patiente
devrait étre I'actrice principale de sa prise en charge. Aprés étude des besoins et attentes des
patientes, une fiche d’information créée par le RésO InfectiO Paca Est est actuellement utilisée. Des

ateliers d’éducation thérapeutique seraient bénéfiques.
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3. FAIBLESSES DE NOTRE ETUDE

3.1. Questionnaire et données manguantes

Le questionnaire était chronophage, parfois incomplet. Le nombre de données manquantes
pour chaque variable étudiée est retranscrit en annexe. (Annexe 2)

Pour répondre a ce probléeme, lors de la prise de rendez-vous en ligne des patientes, un
questionnaire adapté (Annexe 5) leur est désormais proposé, a remplir avant la consultation. Cela
permet un gain de temps et ainsi, aborder d’emblée les problématiques principales retrouvées et

communiquer plus aisément, sur certains points, notamment les violences.

3.2. Biais de mémoire

L’historique des cystites, remontant souvent a plusieurs années, il n’était pas toujours évident
pour les femmes de se remémorer les antibiotiques consommés, les examens effectués. Certaines

venaient en consultation sans aucun document.

3.3. Biais de sélection

Notre cohorte était composée de femmes adressées a la consultation d’infectiologie du CHU
de Nice, il y a donc un biais de recrutement avec un effet centre. Les adresseurs faisaient parfois partie
du RésO infectiO (9% des cas), souvent des urologues, sensibilisés sur la problématique des CR. Il sera

donc intéressant de réaliser une étude épidémiologique de plus grande envergure et multicentrique.
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PERSPECTIVES ET CONCLUSION

Pour améliorer nos pratiques, il est essentiel de mieux connaitre qui I’on soigne, ceci passe par
une homogénéisation de la prise en charge des CR, a travers la définition d’un parcours de soins
personnalisé pour ces patientes. Il doit associer plusieurs expertises dont celle indispensable de
I'infectiologue.

Notre étude propose une approche globale et fait un état des lieux du parcours de soins actuel
de ces femmes. Nous avons constaté I'importance du stress comme facteur déclenchant, la fréquence
du SGUM ni dépisté ni traité et le mésusage des antibiotiques. Notre travail est 'un des seuls qui
s’intéresse aux femmes présentant des CR a risque de complication. L’avis de I'infectiologue intervient
trop tardivement dans I’évolution de la maladie.

Il est incontestable que d’autres études épidémiologiques a plus grande échelle en France sont
nécessaires. A partir de ce travail et des profils types que I'on a pu identifier, on pourra proposer une
prise en charge individuelle et personnalisée pour ces patientes. Un exemple serait une femme
présentant des CR type rechutes a E.coli qui pourrait bénéficier du D-Mannose en prophylaxie. En cas
d’anxiété manifeste, avec le stress comme facteur déclenchant, un traitement psychocorporel pourrait
étre proposé.

Des études sont en cours afin de mieux comprendre la physiopathologie des CR, comme celles
initiées par le CHU de Nice, s’intéressant a la prédisposition génétique de ces femmes (PREDICT UPI).
D’autres s’attachent a I’évaluation de traitements non antibiotiques, notamment ['utilisation de
I’hypnose (HYPNOCYST), ou la phyto-aromathérapie (CYSTALTERNA).

La lutte contre le catastrophisme et les croyances erronées au sujet des bactéries, véhiculées
par les acteurs de soins, pourvoyeurs d’'une surmédicalisation des cystites, apparait nécessaire. Les

bonnes pratiques doivent étre diffusées a I'aide d’outils validés et de formations spécifiques.
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ANNEXES

ANNEXE 1 : RECUEIL DE DONNEES- CYSTITES RECIDIVANTES

L’histoire :
Age de début : Evolution : stable [, aggravation [, Complication (PNA) od nOd
diminution [
Fréquence/an : Facteur déclenchant o[ n[] Efficacité des antibiotiques sur la

Le(s)quel(s) : rapport sexuel [J, stress (1,

diarrhéel, constipationd, autre[]

crise:  od nO

variable[]

Les symptomes de la crise :

Début brutal

Pollakiurie diurne

Pollakiurie nocturne

Brilures mictionnelles

odnO od nO ol n0d od nO
Incontinence urinaire | Urgenturie Hématurie Urines malodorantes
o nJ od nO od nO od nO

Dysurie Douleurs sus pubiennes | Urines troubles

od n od n o n

Les Facteurs favorisants, Les facteurs de complication, les antécédents :

(*nsp : non spécifié)

Hydratation Mictions retenues/suspendues Toilette intime savon > 2/j
<150 21,50 od nld o nO

Vétements serrés, strings, serviettes Essuyage d’avant vers l'arriere

od nO od n
Colopathie o0 nd Diarrhée ol n[d Constipation o nd
Sécheresse vaginale Troubles de la statique pelvienne Rapports sexuels od nO
od nO Prolapsus, cystocele Fréquence: <1/sem
Ménopause od nO nsp* 0O >3/sem
od n Modification secondaire aux CR
Dyspareunie od nd
o nd Type (sodomie) o nd
Antécédents familiaux, Tabac o n Sport (cyclisme, équitation...)
od nO

od n

Anomalie Anomalie Immunodépression Insuffisance Traitements
anatomique/lithiase, | fonctionnelle od nO Rénale favorisants
tumeur... od nOnsp O od nO old nOJ
old nl0 nsp O] Radiothérapie lesquels :
Brides hyménéales Vessie neurologique | o0 n[J
old nJ nsp O od n nsp O
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Chirurgie urologique | Chirurgie Allergies Violences Grossesses
od nO gynécologique od nO od nO o nO
Bandelettes o nJ Nombrel]
O Anxiété vBe O
Dilatation(s) urétre o nO César
. Complications
Dépression Périnée
od nO O
Le récit de la patiente : ses explications, ses causes et conséquences
Diagnostic microbiologique et traitement :
ECBU : toujours o0 n[ Contréle ECBU aprés Antibioprophylaxie od nO

o n

traitement

Détails : fosfomycine-trométamol [

nitrofurantoine [ autre O

efficacité

od nO

Antibiothérapie : nombre de
traitements ces 3 derniéres

années

<100; 10a200; >200

durée :

Commentaires nature dose

Adaptées ou non :

Effets secondaires antibiotiques

o nOd

Détails : troubles digestifs [ candidose [

allergie O autre O

Les ECBU: méme germe (rechercher facteur de risque de complication ou cystites chronique) ? : o[ n[J
Méme germe avec acquisition de résistance o[ n[J BMR (BLSE) o] n[l
Date Germes Leucocyturie Hématurie Autre, PH
L’examen clinique :
Age : IMC : Organes génitaux Douleurs Douleurs Autre
Poids/taille? | externes normaux abdominales pelviennes o nO
od n od nO od nO Détails :
Dépilation lombalgies[]
od nO
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Explorations :

(Recommandations de bonnes pratiques 2014 : pas d’exploration si femme non ménopausée, sans antécédent,
examen clinique normal dont examen pelvien, pas de doute diagnostique). L’avis urologique et gynécologique
est indispensable a un examen pelvien de qualité.

Examens complémentaires au cas par cas si antécédents chirurgicaux, hématurie persistante, antécédent de
calculs, dysurie, tumeur abdominopelvienne, diabéte, immunodépression, pneumaturie, fécalurie, diverticulite,
PNA récidivantes, doute avec syndrome de la vessie douloureuse.

Avis urologique Examen Echographie RPM o[ nd
o1 nd gynécologique abdominopelvienne Normal O
Normal O toucher vaginal od nO Anormal O
Anormal O od nO Normale [J Quantité :
Détails: Normal O Anormale [

Anormal J Détails :

Détails :
(Uro)SCANNER/ IRM pelviens: | BUD ol[d n[d Calendrier mictionnel Cystoscopie
od nd Indication : od nO od nO
Indication : Normal O Détails : Indication :
Normale [J Anormal O Normale O
Anormale [ Détails : Anormale OJ
Détails : Détails :

Traitements associés :

Canneberge old n[d | Probiotiques o] nl
Efficacité o0 n[ Efficacité o0 n[

Diététique old n[d Autre o nO  Détails:
Efficacité o[ n[d | Efficacité o[l nOl

Au total : Anomalies trouvées grace au bilan

od nO la(les)quelle (s) :

CR simples CR avec facteur de CR chroniques | Colonisation [ | SVD associé
O risque de | O
CR post-coitales complication SVD isolé
O O O
Le(s)quel(s) :
Traitement non Explorations Traitement Remise de la Autre pathologie
antibiotique O associé fiche O
O Traitement O d’information
Auto traitement antibiotique au cas Lequel : O
o par cas Ex : alpha
Prophylaxie o bloquants..
O
Evolution a six mois :
Trés améliorée [ Un peu améliorée [ Pas de changement [

Ce qui semble avoir été le plus décisif :
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ANNEXE 2 : CODAGE ET DONNEES MANQUANTES

NOM

AGE
AGE_TRANCHE
PROFESSION
URBAIN
ADRESSEUR

CR_PREMIERE
CR_AGGRAVATION

CR_FREQUENCE
CR_PNA
DECLENCHEUR_RS
DECLENCHEUR_STRESS
DECLENCHEUR_DIARRHEE
DECLENCHEUR_CONSTIPATION
DECLENCHEUR_VOYAGES
ATB_EFFICACITE
ATB_ADAPTE

ATB_M_FT
ATB_M_PIV
ATB_M_FQ

ATB_M_FURA
ATB_M_AMOX
ATB_M_AUGM

ATB_M_C3G

ATB_M_TMP-SMX

ATB_M_HS

SC_BRUTALE
SC_POLLAKIURIE_D

SC_POLLAKIURIE_N

SC_BRULURES_MICTIONNELLES
SC_INCONTINENCE URINAIRE
SC_URGENTURIE
SC_HEMATURIE

DEFINITIONS

Age
Tranche d'dge
Statut professionnel
Lieu de vie urbain ou non

Spécialité du médecin ayant adressé la patiente a
l'infectiologue
A quand remonte la premiere cystite ?

A quand remonte I'aggravation de la fréquence des
cystites ?
Nombre de cystites par an

Antécédent de Pyélonéphrite Aigue
Cystites déclenchées par un rapport sexuel
Cystites déclenchées par le stress
Cystites déclenchées par une diarrhée
Cystites déclenchées par une constipation
Cystites déclenchées par un voyage
L'antibiotique en aigu a soulagé la patiente

L'antibiotique en aigu était-t-il adapté aux
recommandations?
La fosfomycine-trométamol a été administrée a la

patiente au cours d'un épisode de cystite aigue

La pivmecillinam a été administrée a la patiente au cours

d'un épisode de cystite aigue
Les fluoroquinolones ont été administrées a la patiente au
cours d'un épisode de cystite aigue
La nitrofurantoine a été administrée a la patiente au cours
d'un épisode de cystite aigue
L'amoxicilline a été administrée a la patiente au cours d'un
épisode de cystite aigue
L'amoxicilline-acide clavulanique a été administrée a la
patiente au cours d'un épisode de cystite aigue
Une C3G a été administrée a la patiente au cours d'un
épisode de cystite aigue

La triméthoprime-sulfaméthoxazole a été administrée a la
patiente au cours d'un épisode de cystite aigue

Une molécule non indiquée a été administrée a la patiente

au cours d'un épisode de cystite aigue
Apparition brutale de signes fonctionnels urinaires

Augmentation anormale de la fréquence mictionnelle en
petite quantité pendant la journée en aigu
Augmentation anormale de la fréquence mictionnelle
quantité pendant la nuit en aigu
Brilures lors des mictions en aigu

Perte involontaire d'urine lors d'un épisode aigu
Envie impérieuse d'uriner en aigu

Présence macroscopique de sang lors des mictions en aigu

DONNEES
MANQUANTES

19

19

19

19

19

19

19

19

19

10

10

11

11
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SC_MALODORANTES

SC_DYSURIE
SC_DOULEURS_SP
SC_TROUBLES

FDR_HYDRATATION
FDR_RETENUES
FDR_SVI

FDR_TOILETTE
FDR_ESSUYAGE
FDR_COLOPATHIE
FDR_TRANSIT
FDR_SECHERESSE_VAGINALE
FDR_PELVIS
FDR_MENO
FDR_ATCDF

FDR_TABAC
FDR_SPORT
FDR_IMC
FDR_UROPATHIE_ANATOMIE
FDR_UROPATHIE_LITHIASES
FDR_UROPATHIE_DIVERTICULES
FDR_VESSIE_NEURO
FDR_CHIRURGIE_UROLOGIQUE

FDR_CHIRURGIE_BANDELETTE

FDR_DILATATION
FDR_RPM
FDR_HYPERACTIVITE
FDR_DYSTONIE
FDR_IMMUNODEPRESSION
FDR_RADIOTHERAPIE
FDR_MRC
FDR_IATROGENIE

FDR_BRIDES
FDR_CHIRURGIE_GYNECO

Urines nauséabondes en aigu (déclaration spontanée de la
patiente)
Difficultés a uriner en aigu

Douleurs sus pubiennes en aigu

Aspect trouble des urines (déclaration spontanée de la
patiente) en aigu
Hydratation quotidienne suffisante (> 1,5 L/J)

Mictions retenues

Port de strings , de vétements serrés ou de serviettes
hygiéniques
Toilette intime > 1/jour ou inadaptée

S'essuyer de haut en bas
Existence d'une colopathie
Statut du transit
Hydratation correcte des muqueuses
Statut de la statique pelvienne
En ménopause

Antécédents familiaux de cystites au premier ou second
degré
Statut tabagique

Pratique d'un sport considéré comme a risque de cystite
IMC par catégorie
Anomalies anatomiques de I'appareil urinaire
Antécédent de lithiases urinaires
Présence de diverticules vésicaux
Présence d'une pathologie neurologique vésicale

Antécédent d'une chirurgie urologique autre que
bandelettes / cure de prolapsus / dilatation urétrale
Antécédents de bandelettes chirurgicales ou de cure de
prolapsus
Dilatation de l'urétre

RPM 2> 100 cc
Présence d'une hyperactivité vésicale
Présence d'une dystonie sphinctérienne vésicale
Immunodépression
Antécédent de radiothérapie pelvienne
Antécédent de maladie rénale chronique selon le CKD EPI

Prescription d'une molécule favorisant la rétention
urinaire :
- Benzodiazépines

- Opioides
- Antidépresseurs
- Antiépileptiques
- Antihistaminiques
- Antiparkinsoniens
Antécédent de brides hyménales

Antécédent de chirurgie gynéco-pelvienne autre que
bandelettes sous urétérales et cure de prolapsus

11
10
10

10

15
17
102
11
11
11

32
32

F T, B RN

29
11
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FDR_PARITE
FDR_ACCOUCHEMENT
FDR_PSYCHOLOGIE
FDR_BOISSON_IRRITANTE
ECBU
ECBU_CONTROLE
ATBP_FOSFO_HEBDO

ATBP_FOSFO_NON_HEBDO

ATBP_FURA

ATBP_FLUORO

ATBP_TS

ATBP_C3G
ATBP_EFFICACITE
ATBP_ADAPTEE
ATBP_EIS

ECBU_POLYMICROBIEN
ECBU_ECOLI
ECBU_SSAPROPHYTICUS
ECBU_KLEBSIELLE
ECBU_ENTEROCOQUE
ECBU_PROTEUS
ECBU_ENTEROBACTER
ECBU_BLSE

AVIS_UROLOGIQUE
AVIS_GYNECOLOGIQUE
IMAGERIE
IMAGERIE_ECHO
IMAGERIE_CYSTOSCOPIE
IMAGERIE_IRM
IMAGERIE_UROSCAN
IMAGERIE_CYSTOGRAPHIE
IMAGERIE_RPM
IMAGERIE_BUD
TNC_CANNEBERGE
TNC_PROBIOTIQUE
TNC_MANNOSE
TNC_MEDECINE_NC
TNC_PHYTOTHERAPIE
CR_SIMPLES
CR_COIT

Nombre d'accouchements
Modalités d'accouchement
Terrains anxieux et/ou dépressif déclarés par la patiente
Consommation excessive de théine, caféine, alcool
ECBU réalisé
ECBU de contréle réalisé

La patiente a bénéficié d'une antibioprophylaxie par
fosfomycine trométamol de maniére hebdomadaire
La patiente a bénéficié d'une antibioprophylaxie par
fosfomycine trométamol de maniére non hebdomadaire
La patiente a bénéficié d'une antibioprophylaxie par
nitrofurantoine
La patiente a bénéficié d'une antibioprophylaxie par
fluoroquinolones
La patiente a bénéficié d'une antibioprophylaxie par
triméthoprime-sulfaméthoxazole
La patiente a bénéficié d'une antibioprophylaxie par C3G

La patiente a été soulagée par I'antibioprophylaxie
L'antibioprophylaxie respectait les recommandations

Un évenement indésirable a été rapporté par la patiente
suite a la prise d'un antibiotique
Culture de la patiente : polymicrobienne

Culture de la patiente : E.coli
Culture de la patiente : Staphyloccocus saprophyticus
Culture de la patiente : Klebsielle
Culture de la patiente : Entérocoque
Culture de la patiente : Proteus mirabilis
Culture de la patiente : Entérobactérie

Culture de la patiente : entérobactérie productrice d’une
BLSE
Un urologue a donné son avis sur les CR

Un gynécologue a donné son avis sur les CR
Examen d'imagerie réalisé
Echographie abdominopelvienne
Cystoscopie
IRM pelvienne
Uroscanner
Cystographie
RPM mesuré par échographie
Bilan urodynamique
Prise de PAC (canneberge)

Prise de probiotique
Prise de D-Mannose
Recours aux thérapies non conventionnelles autres
Phytothérapie
CR simples

CR survenant apres les rapports sexuels

29
29
14
15

= N U1 W

N N NN NN 0N

12

15
16
13
11
23
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CR_FC
CR_TYPE
CR_CHRONIQUE
CR_VESSIE_DOULOUREUSE
CR_CYSTITE_INTERSTITIELLE
CR_CYSTITE_ENFANCE
CR_DOULEURS VAGINALES
CR_SYNDROME_URETRAL
CR_MENOPAUSE
CR_DD

CR avec facteur de risque de complication
Type de CR
> dix épisodes de cystites par an avérés
Présence d'un syndrome de la vessie douloureuse
Cystite interstitielle suspectée ou confirmée
Antécédent de cystite dans I'enfance
Présence de douleurs vulvo-vaginales
Présence d’un syndrome urétral
CR majorées a la ménopause

Diagnostic différentiel ou associé retenu

o A N N W O +» » O O
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ANNEXE 3 : DIAGRAMME DE FLUX

202 FEMMES

Adressées pour

CR

NON CR

CR SIMPLES

58

CR POST
COITALES

CR + FDR
COMPLICATION

110

CR RECIDIVES

49

NON
CHRONIQUES

72

CR RECHUTES

96

CHRONIQUES

92
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ANNEXE 4 : SYNDROME GENITO — URINAIRE DE LA MENOPAUSE « SGUM » OU « GSM »

SYMPTOMES

SIGNES CLINIQUES

Sécheresse génitale

Diminution de la lubrification lors des
rapports sexuels

Géne ou douleurs lors des rapports sexuels
Saignements post — coitaux

Diminution de [I’excitation sexuelle, de
I'orgasme et du désir

Irritations, brilures, démangeaisons vulvo —
vaginales

Dysurie

Pollakiurie , urgenturie

Diminution de I'humidité
Diminution de I'élasticité
Atrophie des petites lévres
Pdleur, érythéme

Perte des rugae vaginaux  (crétes
transversales du tissu de soutien et de
I’épithélium du vagin)

Fragilité des tissus, fissures, pétéchies
Eversion ou prolapsus urétral

Perte des vestiges hyménaux

Proéminence du méat urétral

Rétraction de I'orifice vaginal

Infections récurrentes des voies urinaires

D’apres : Portman DJ, Gass MLS. Genitourinary syndrome of menopause: New terminology for vulvovaginal
atrophy from the International Society for the Study of Women’s Sexual Health and The North American
Menopause Society. Maturitas. 1 nov 2014,;79(3):349-54
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ANNEXE 5 : QUESTIONNAIRE PATIENTE EN LIGNE

RECUEIL D’INFORMATIONS SUR LES CYSTITES RECIDIVANTES

Le contexte

- A quelle 4ge avez-vous eu votre premiéere cystite ?

- A quel age avez-vous commencé a en avoir plus de 4 par an ?
- Actuellement combien d’épisodes par an avez-vous ?

- Quels sont les facteurs déclenchants que vous avez identifiés ? (entourez les propositions exactes)

Les rapports sexuels  Les troubles digestifs : diarrhée constipation le stress
Certains sports Autre Pas de facteur déclenchant identifié
- Avez-vous déja eu de la fievre ou une pyélonéphrite ? Combien de fois ?

Vos symptémes (entourez les propositions exactes)

- Début brutal

- Pollakiurie (envie fréquente d’uriner) : le jour la nuit
- Brdlures mictionnelles

- Incontinence

- Sangdans les urines

- Urines malodorantes ou troubles

- Douleur de la vessie et du « bas ventre »

- Autre

En dehors de vos crises de cystites :

Avez-vous des anomalies de la miction ? Fréquence importante ? Incontinence ?

Difficulté a vider la vessie ? Autre ?

Quelques guestions sur des ATCD, habitudes de vie ou facteurs favorisants :

- Combien de litres d’eau buvez-vous par jour en moyenne?

- Buvez-vous beaucoup de thé ou de café ?

- Vous retenez vous d’aller uriner alors que vous en avez envie ?

- Urinez-vous « en suspension » pour ne pas toucher la cuvette des toilettes ?

- Combien de fois par jour faites-vous votre toilette intime ? Avec quel produit ?
- Portez-vous des vétements trés serrés ? Des strings ?
- Avez-vous des troubles digestifs ? Un syndrome de l'intestin irritable ?

Des intolérances alimentaires ? Autre ?

- Vous essuyez vous de |'avant vers |'arriére apres avoir été a la selle ?

- Avez-vous une alimentation équilibrée ? De bonne qualité ?
- Avez-vous des enfants ? Combien ?
- Accouchements par voie basse ? Troubles du périnée secondaires ?

- Etes-vous ménopausée ?
- Ressentez -vous de la sécheresse vaginale ?
- Une dyspareunie (douleurs lors des rapports sexuels) ?
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Prenez-vous des hormones ? (Pilule, traitement hormonal substitutif de la ménopause, creme

estriol)

Savez-vous si vous présentez une descente de vessie ou du rectum (cystocele, rectocele) ?
Etes-vous suivie sur le plan gynécologique ? Date du dernier examen/frottis ?
Est-ce que vous fumez ? Combien de cigarettes ? Depuis quand ?

Y a-t-il d’autres femmes de votre famille qui présentent des cystites récidivantes ?
Pratiquez-vous une activité physique ?

Avez-vous d’autres problémes de santé actuellement ? Lesquels ?

Quels sont vos traitements au long cours ?

Avez-vous des allergies notamment médicamenteuses ?

Avez-vous eu des traitements par radiothérapie ou chimiothérapie ?

Avez-vous eu des interventions urologiques ou gynécologiques ?

Avez-vous des anomalies uro-vésicales connues ?

Vessie neurologique ? Résidu post-mictionnel ?

Hyperactivité vésicale ? Cystite interstitielle ? Autre ?

Etes-vous de caractére anxieux ?

Dormez-vous bien ?

Avez-vous été agressée dans votre vie ?

Votre ressenti

Avez-vous une hypothese sur I'origine de ces cystites récidivantes ?

Que savez-vous des causes des cystites ?

Quelle est la conséquence la plus importante de ces cystites sur votre vie quotidienne ?
Quelle est votre plus grande crainte occasionnée par ces cystites ?

Votre prise en charge, votre parcours de soins

Que faites-vous quand vous présentez une cystite ?

Un ECBU : jamais parfois systématiquement

Prise d’antibiotique : parfois toujours avant le résultat de I’'ECBU apres
Quel microbe est en général identifié ?

Quels antibiotiques avez-vous pris ces six derniers mois: noms, durée du traitement ?

Avez-vous eu des antibiotiques a titre préventif au long cours : noms, durée du traitement ?

Faites-vous des contréles de 'ECBU aprés un traitement ?

Faites-vous des ECBU systématiques (a I'occasion d’un bilan par exemple, sans symptomes

particuliers) ?

Avez-vous une échographie abdomino-pelvienne récente (<2 ans) ? (merci de I'amener)
Avec étude du résidu post-mictionnel ?

Avez-vous consulté un(e) urologue ?

Quel bilan a été réalisé ? examen clinique cystoscopie BUD
Prenez-vous des traitements non antibiotiques pour ces cystites ?

Phytothérapie : dérivés de canneberge autre

Probiotiques Mannose Autre « médecine alternative »
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RESUME

CYSTITES RECIDIVANTES : PROFILS DES PATIENTES ET PARCOURS DE SOINS EN REGION PACA EST

Introduction : En France, il existe peu de données épidémiologiques sur les cystites récidivantes (CR).
La prise en charge des femmes concernées par cette pathologie au niveau national et mondial est
disparate. Les études proposant une approche globale de ces patientes incluant celles a risque de
complication sont rares. Notre étude a pour objectif de proposer une catégorisation en profils types
des patientes souffrant de CR et de décrire leur parcours de soins actuel.

Matériel et Méthode : Nous avons réalisé une étude épidémiologique descriptive d’une cohorte de
femmes adressées pour CR en consultation d’infectiologie du CHU de Nice. Un questionnaire a été
élaboré et validé par un groupe pluridisciplinaire du RésO InfectiO PACA EST puis rempli par les
infectiologues lors des consultations pour CR. Un recueil de données a été effectué a partir des
guestionnaires et des dossiers médicaux des patientes afin d’identifier leurs profils et leur parcours de
soins.

Résultats : 202 patientes ont été incluses d’octobre 2016 a janvier 2019. La moyenne d’age était de
59ans. 62% des patientes présentaient un terrain anxieux et/ou dépressif, le stress était un facteur
déclenchant pour 35% d’entre elles. 54% ont été classées en CR a risque de complication. 56% des
femmes souffraient de cystites chroniques. 48% objectivaient des rechutes essentiellement a E.coli. Les
patientes a risque de complication ont été davantage exposées au mésusage des antibiotiques que les
autres. Les fluoroquinolones et céphalosporines de troisieme génération étaient prescrites dans 38%
et 30% des cas en aigu et 6% en prophylaxie. 74,5% des patientes étaient en péri ménopause ou
ménopausées et présentaient un syndrome génito-urinaire de la ménopause (SGUM). L'avis de
I'infectiologue intervenait tardivement dans I’évolution des CR.

Conclusion: Notre étude propose une approche globale et un état des lieux du parcours de soins des
patientes souffrant de CR. On constate le r6le important du stress et de I'anxiété, la fréquence du SGUM
et le mésusage des antibiotiques dont ceux classés critiques. Pour améliorer nos pratiques, il est
essentiel de mieux connaitre qui I'on soigne. L'identification de profils-patientes permet d’envisager
une prise en charge individuelle et personnalisée en respectant les recommandations et en s’ouvrant

aux alternatives thérapeutiques.

Mots-clés : cystites récidivantes, profils-patientes, parcours de soins, réseau, approche globale,

écologie bactérienne, cohorte prospective, étude épidémiologique.
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ABSTRACT

RECURRENT CYSTITIS: PROFIL’S PATIENT AND CARE COURSE IN THE EASTERN PACA REGION

Introduction: In France, there are few epidemiological data on recurrent cystitis (CR). The care of
women affected by this pathology at national and global level is disparate. Studies offering a
comprehensive approach to these patients including those at risk of complication are rare. The aim of
this study is to propose a categorization in typical profiles of patients with CR and to describe their
current care pathway.

Material and method: We carried out a prospective cohorte study composed of women sent for CR in
infectious diseases consultation of the University Hospital of Nice. A questionnaire was developed and
validated by a multidisciplinary group of ResO InfectiO PACA EST and then filled by infectious diseases
specialists during CR’s consultations. A collection of data was performed from the patient's
guestionnaire and medical records to identify their profiles and their care pathways.

Results: 202 patients were included from October 2016 to January 2019. The average age was 59 years
old. 62% of the patients presented an anxious and/or depressive ground, the stress was a triggering
factor for 35% of them. 54% were classified as CR at risk of complication. 56% of women suffered from
chronic cystitis. 48% reported relapses mainly to E. coli. Patients at risk of complications were more
exposed to misuse of antibiotics than others. Fluoroquinolones and third-generation cephalosporins
were prescribed in 38% and 30% of cases in acute and 6% in prophylaxis. 74.5% of the patients were in
menopause and had a menopausal genitourinary syndrome (GSM). The opinion of the infectious
disease specialist was late in the CR’s evolution.

Conclusion: Our study propose a global approach and an inventory of the patient care pathway with
CR. The important role of stress and anxiety, the frequency of the GSM and the misuse of antibiotics
including those classified as critical. To improve our practices, it is essential to better know who is being
cared for. The identification of patient profiles make it possible to consider individual and personalized

care in accordance with the recommendations and by opening up to therapeutic alternatives.

Keywords: recurrent cystitis, profil’s patient, patient care pathway, medical network, global approach,

bacterial ecology, prospective cohort study, epidemiological study.
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