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Introduction

L’appendicite aigle est l'urgence chirurgicale laspfréquente dans la population
pédiatrique en France avec environ 30 000 cas/am giic d’'incidence de 10 a 14 ans. Le
nombre annuel d’appendicectomies pratiquées enc€randiminué ces derniéres annees,
notamment pour les formes non compliquées chez-lEs ans (1). La prise en charge de ces
appendicites simples associe un traitement chwafrgh une antibioprophylaxie. Celle-ci
permet de diminuer les infections de site opératd80) (2) et est recommandée par la Société

Francaise d’Anesthésie Réanimation (SFAR).

Bien que les appendicites soient majoritairemeanphas, elles peuvent se compliquer
(forme gangréneuse, abcédée, perforée voire pibetgénéralisée) dans une proportion allant
de 21% a 35% dans les études de larges effectis).(Pour ces formes compliquées, des
recommandations formalisées d’experts établie9éb par la SFAR (6) traitant des infections
intra abdominales précisent les contours d’'ungégjia médico-chirurgicale adaptée : « un
traitement chirurgical optimal avec éradicationldesource infectieuse et réalisation d’'une
toilette péritonéale, associé a une antibiothérgpadbabiliste tenant compte de I'écologie
locorégionale débutée précocement et couvrant deséhies anaérobies, des prélévements
bactériologiques (intra abdominaux et hémoculturegront réalisés dans les cas ou une

antibiothérapie d’au moins 48 heures aura été rdgne les 3 mois. »

Les formes compliguées sont associées a une auativentde l'incidence des
événements infectieux post opératoires (abces g pa intrapéritonéal) allant de 5% dans
une population d’étude avec inclusion des 2 fordiappendicite (simple et compliquée) (7—
9), mais allant jusqu’a 28% dans les populatiorcanclusion des formes compliquées seules

(10-20). De fagon concomitante, il existe une augat®n du taux de reprise chirurgicale. La
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durée de séjour est prolongée d’au moins 6 joursieyenne dans les formes compliquées

(7,12).

Une antibiothérapie introduite précocement dimifineidence des abcés secondaires (21).
Dans plusieurs essais, il est montré que la présatiun Escherichia coli résistant a
I'amoxicilline/acide clavulanique non couvert pantibiothérapie probabiliste initiale est associé
a 'augmentation de I'incidence des abces secoeslé®,15,17).

L’antibiothérapie probabiliste des infections iretdominales en pédiatrie ne fait pas I'objet
de recommandations formelles. Elle doit couvrirbastéries a gram négatif (BGN) et les germes
anaérobies. Le choix de cette antibiothérapie fntibte est primordial car elle conditionne, comme
chez I'adulte, I'évolution favorable ou non de féation (11)(22—-24).

Afin de guider le choix de cette antibiothérapteSFAR préconise de rédiger des protocoles
locaux élaborés de facon multidisciplinaire devantégrer I'origine communautaire, les
comorbidités des patients, la gravité du tablemnioele, I'allergie prouvée aux béta lactamines, les
données locorégionales de la résistance bactérmureguider le choix de cette antibiothérapie
probabiliste (6).

La péritonite appendiculaire dans la population igtéidue est donc une pathologie
fréquente, source d’'une morbidité post opératairportante (complications infectieuses, reprise
chirurgicale, durée de séjour) nécessitant I'élatimn de protocoles locaux pour proposer une

stratégie thérapeutique médico-chirurgicale optimal

Nous avons réalisé de Janvier 2017 a Juillet 2026 étude rétrospective de I'écologie
bactérienne des péritonites appendiculaires dans service de chirurgie pédiatrique du CHU
de Rouen. 131 patients qui avaient présenté désm#s appendiculaires ont été inclus dans
notre étude. Dans 100 cas sur 127 (78,7%lscherichia coliétait retrouvé dont 31 étaient

résistants a I'amoxicilline/acide clavulanique,ulést comparable a celui d’'une autre ou la
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prévalence était de 33% (15). Dans 27 cas sur222%) unPseudomonas aeruginosgsait
retrouvé. UnStreptococcus spt unEnterococcus sgtaient respectivement retrouvés dans
51,9% et 14,9% des cas. Nos résultats montraieat 'qntibiothérapie probabiliste par
amoxicilline/acide clavulanique était inefficace $&s bactéries retrouvées dans 50% des cas.
Ce résultat était supérieur a ceux de la littéeatot dans 30 a 40% des cas I'association
amoxicilline/acide clavulanique était inefficacé (25,26).

Suite a nos résultats, nous avons donc abandonn@rd®cole comprenant
'amoxicilline/acide clavulanique pour adapter FKdnothérapie probabiliste a I'écologie
bactérienne de notre service. L'association d'ugghalosporine de®B¢ génération (C3G) +
meétronidazole (proposée par la SFAR en 2015 dassRIEE sur les infections intra-
abdominales en alternative a I'amoxicilline/acidavalanique) a donc été privilégiée en
traitement probabiliste dans notre population dasg$ormes non graves. Pour les patients qui
présentaient une forme grave (instabilité hémodygaen ou péritonite généralisée),
I'association pipéracilline/tazobactam était adstiie en association a un aminoside.

La durée moyenne d’antibiothérapie en I'absencébada secondaire était de 9 jours
alors que les durées recommandées par la SFARdsofta 5 jours dans les péritonites
localisées et de 5 a 7 jours dans les péritondegmlisées. Plusieurs études s’intéressant a la
durée de I'antibiothérapie n’ont pas démontré derisque infectieux a raccourcir ces durées
d’antibiothérapie (11,13,27). L'un des objectifdaenise en place de protocole était également
de raccourcir la durée d’antibiothérapie.

L’incidence des abces secondaires était de 19%g Bastabilité hémodynamique était
associée de maniéere significative a la survenue dhces secondaire dans notre population.

L’'objectif de ce nouveau travail rétrospectif étaitévaluer [Iefficacité de

I'antibiothérapie probabiliste apres mise en pldice protocole adapté a notre ecologie locale.
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MATERIEL ET METHODES

Il s’agit d'une étude rétrospective observatiormekscriptive mono centrique réalisée
dans le service de chirurgie pédiatrique au CHRalgen sur la période de Janvier 2021 a Aot
2021.

La sélection de cette population d’étude a étés@algrace au logiciel informatique de
microbiologie d’extraction « MOLIS et DXLAB » perrttant d’identifier les patients dont la

mise en culture du prélevement péritonéal per opieeaetait positive a au moins un germe.

Apres analyse des dossiers médicaux, nos critéretugion étaient : les enfants agés
de moins de 18 ans et opérés d’'une appendicectaveie un prélevement bactériologique
péritonéal positif. Si aucun prélevement péritbné&avait été réalisé ou qu’il était négatif mais
gue le patient présentait un abces secondairgjtilégalement inclus. Nos criteres d’exclusion
étaient les patients opérés d’'une appendicite sineplceux opérés d’une péritonite non
appendiculaire.

Nous avons recueilli les antécédents meédico-chzaux, la présentation clinique et
biologique, les examens d'imagerie, les constatatiper opératoires, les résultats des
prélévements bactériologiques, I'antibiothérapienidstrée ainsi que sa durée, la survenue
d’abcés secondaires, la durée d’hospitalisatiour@té de soins continus/réanimation et la
durée d’hospitalisation totale. Nous avons congidémme allergie tout antécédent de réaction
de grade supérieur ou égal a 1. L'antibiothérapidabiliste per opératoire initiale était mise
en place par le médecin anesthésiste-réanimatienrlsgrotocole adapté a I'écologie de notre
service : C3G + métronidazole dans les formes maweg ou pipéracilline/tazobactam +
aminoside dans les formes graves. L'alternative lagéba lactamines chez les patients aux
antécédents d’allergie de grade supérieur ou éfjattait la ciprofloxacine en association au

métronidazole + aminoside. L'adaptation/la désestmdle relais intra veineux (IV) a per os
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(PO) du traitement antibiotique étaient égaleme¥dlisés par le médecin anesthésiste-
réanimateur.

Nous avons défini I'antibiothérapie probabilisterone étant « adaptée » lorsque toutes
les bactéries retrouveées sur la culture péritoné&alient sensibles a au moins un antibiotique
(a la C3G ou au métronidazole, a la pipéracillamgbactam ou a I'aminoside).

Afin de déterminer le nombre de cas ou I'antibiosipée probabiliste était adaptée nous
avons confronté I'antibiothérapie administrée engperatoire a I'antibiogramme des bactéries

retrouvées sur le liquide péritonéal.

Criteres de jugement principal et secondaires
L’objectif principal de cette étude était d’évalletaux d’efficacité de I'antibiothérapie
probabiliste aprés mise en place d’un protocolg®da I'écologie bactérienne des péritonites

appendiculaires dans notre service de chirurgieapéglie au CHU de Rouen.

Les critéres de jugement secondaires étaient :

e La durée moyenne de séjour (DMS) dans notre papnlat

* Le nombre de séjours et la DMS en unité de sointirags (USC) / réanimation,

* Analyse des bactéries retrouvées sur les prélevsrpéritonéaux,

 La durée dantibiothérapie totale (IV +/- PO) erablsence et en présence de
complications infectieuses post opératoires,

* Le taux d’'efficacité des différents protocoles dibiothérapie probabiliste utilisés,

* L’incidence des abces secondaires (abcés de paintra abdominal),

* Rechercher par analyses statistiques si apresamiptace du protocole on retrouvait :

- Un taux d’antibiothérapie probabiliste adaptée igiesé,
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- Une réduction de la durée d’antibiothérapie (IV,, R@ale) en I'absence d’abces

secondaire,

- Une réduction de la DMS en I'absence d’abces sexond

Analyses statistiques

Les résultats sont exprimés sous forme de statestiglescriptives (pourcentages,
moyennes ou médianes, quartiles). Nous avonséautdisest du Chi 2 pour la comparaison de
variables qualitatives et le test de Student pawomparaison de variables quantitatives, un
résultat significatif était défini pgr< 0,05. Les analyses statistiques ont été réaligéde site

internet BioStaTGV.
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Résultats

Au total sur la période de Janvier 2021 a Aodt 2021ogiciel a permis d’identifier 35

patients avec un liquide péritonéal positif a ainsane bactérie (figure 1).

Figure 1 : Diagramme de flux

[ 35 liguides péritonéaux positifs ]

/ \

[ Péritonite appendiculaire

\——

[ Péritonite non appendiculaire J

l \

[ 32 patients inclus

- 2 perforations post traumatique
- 1 invagination intestinale aigue avec
résection diverticule Meckel

N———/

Les principales caractéristiques de notre populagioles durées moyennes de séjour

sont regroupées dans le tableau I.

Tableau | : Caractéristiqgues des patients

Age moyen en années (quartiles) 7 (6-13)
Sexe féminin n patients (%) 10 (31,2%
Patients ayant recu une antibiothérapie dans tesi8 (%) 2 (6,2%)
Durées moyennes de séjour (DMS)

DMS a I'hépital en jours (quartiles) 7,46 (5-8
Nombre de séjours en USC/réanimation (%) 19 (59,3%
DMS USC/réanimation en jours (quartiles) 6,2 (4,5-7
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Une allergie connue aux pénicillines était retraupéur un patient sur 32. Les données
cliniques, biologiques et radiologiques a I'adnossiles patients sont résumées dans le tableau

Tableau Il : Principales données du tableau cliniga a I'admission

Fiévre initiale > 38,5°C n patients (%) 20 (62,5%)]
Instabilité hémodynamique* initiale n patients (%) 3 (9,3%)
Taux moyen de leucocytes (G/L) (quartiles) 17 (13-21)
Taux moyen de la CRP (mg/L) (quartiles) 106 (44-146

n=32

Examens radiologiques réalisés
Echographie seule n (%) 30 (93,7%
Echographie + scanner n (%) 2 (6,3%)

Résultats des 32 examens radiologiques réalisés

Diamétre appendiculaire augmenté (> 6-7mm) n (%) 26 (81,2%)**
Infiltration de la graisse n (%) 30 (93,7%
Epanchement péritonéal retrouvé n (%) 19 (15,6%)]
Abces retrouve n (%) 5 (15,6%

* Patients qui ont recu au moins un remplissageuwlage > 20ml/kg lors de la prise en charge ifétidevant une
tachycardie +/- hypotension artérielle. Aucun pdtie’a bénéficié d’'un support catécholaminergiqueper
opératoire.

**Dans 4 cas, I'appendice n’était pas vu ou la meguétait pas précisée dans le compte rendu démag

Les principales données chirurgicales sont résuniaes le tableau lI.
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Tableau Il : Données opératoires

Chirurgie

Délai moyen entre le début de la douleur et lauchie en jours (quartiles)

Technique utilisée

Ccelioscopie seule n (%) 31 (96,8%)
Conversion laparotomie n (%) 1 (3,1%)
Perforation d'emblée n (%) 16 (50%)
Perforation per procédure n (%) 6 (18,7%
Epanchement péritonéal n (%) 29 (90,6%)
Aspect purulent n (%) 21/29 (72,4%
Péritonite généralisée (4 cadrans) n (%) 4 (12,5%)
Lavage péritonéal n (%) 29* (90,6%)
Drainage post opératoire 8 (25%)

*Dans les 3 cas restants, I'information sur le Gegéritonéal n’était pas disponible dans le comptelu

opératoire (CRO)

Dans notre cohorte de 32 patients, 32 préléventamtgriologiques ont été réalisés et
31 étaient positifs a au moins une bactérie. Lanté&mwn des différentes bactéries retrouvées
est présentée sur la figure 2. Une flore poly nti@one était retrouvée dans 29 prélévements

sur 32 (90,6%). Aucun élément fongique n’étaitcene.
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Figure 2 : Répatrtition des bactéries retrouvées
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Les résultats sont exprimés en pourcentages deneahelcas sur 31 prélévements revenus positifs.

L’ Escherichia coliest la bactérie la plus fréquemment retrouvée datre population

avec une prévalence de 83,8% (26 cas sur 31). dc¢agon C3G + métronidazole était

administrée dans 22 cas (84,6%). Dans 1 cas sila £3G ne couvrait pasdscherichia coli

puisqu’il était BLSE. Dans 4 autres cas, I'Eschaeccoli était associé a la présence d'un

Pseudomonas aeruginog2 cas) ou d’urfenterococcus spf? cas), I'antibiothérapie par C3G

était donc inadaptée dans ces 4 cas.

Six Escherichia coli sur 26 (23%) (dont le BLSE)étaient résistants a

I'amoxicilline/acide clavulanique avec un taux ghbldlans notre population de 6 cas sur 31

(19,3%). LesEscherichia colirésistants a I'amoxicilline/acide clavulaniqueiéta sensibles
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aux aminosides dans 2 cas sur 6 (dont le BLSE)s @ autres cas un antibiogramme global
était réalisé et la sensibilité aux aminosidesaitgtas connue.

Un Pseudomonas aeruginosdait retrouvé dans 4 cas sur 31 (12,9%). Une €3G
meétronidazole était administrée dans les 4 castitbmthérapie probabiliste était donc
inadaptée dans 100% des cas. lls étaient toushsenai la pipéracilline/tazobactam et dans 3
cas sur 4 connus sensibles aux aminosides (ddi&%leas un antibiogramme global avait été
réalisé). L’antibiothérapie a été élargie par pagéline/tazobactam ou ceftazidime a chaque
fois dans les 48-72h aprés mise en évidence dectarie sur les cultures péritonéales. La durée
totale d’antibiothérapie dans 3 cas sur 4 étaitjouds, résultat supérieur a la durée moyenne.

Aucun de ces patients n'a présenté d’abces secendai

Une seule entérobactérie de groupe 3 était retepuwe Enterobacter spqui était
sensible aux C3G. Uknterococcus spgtait retrouvé dans 6 cas sur 31 (19,3%) avec 1
Enterococcus faeciursensible aux pénicillines. Dans 5 cas sur 6 (83,3%b protocole par

C3G avait été administreé.

Les principales données liées a I'antibiothérapisaedurée sont présentées dans le
tableau IV. Les durées moyennes totales d’antibragbie (probabiliste + adaptée, IV+/- PO)
en I'absence et en présence d’'une complicatioctieigse post opératoire sont regroupées dans

le tableau IV.

Nous avons pu déterminer le caractére adapté/itadap’antibiothérapie probabiliste
dans 31 cas sur 32 (96,8%) puisque la culture baoté d’'un prélevement était négative.

Le patient pour lequel aucune bactérie n’étaibretée sur le liquide péritonéal avait
recu une antibiothérapie probabiliste par C3G +ométlazole pendant 48h puis était sorti de

I’hépital sous amoxicilline/acide clavulanique PGup 72h, il a présenté un abcés secondaire.
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La(les) bactérie(s) retrouvée(s) dans le liquideitgééal étai(en)t sensible(s) a
I'antibiothérapie probabiliste initiale dans 24 cas 31 (77,4%).
Des antibiogrammes globaux ont été réalisés darad sur 31 (35,4%) dans lesquels

la sensibilité aux aminosides n'est pas testée.

Tableau IV : Données sur I'antibiothérapie

Antibiothérapie

Récente (< 3 mois et > 2 jours) n (%) 2 (6,2%)
Débutée avant chirurgie n (%) 1* (3,1%)
Probabiliste (n= 31 prélevements**)

Adaptée n (%) 24 (77,4%
Non adaptée n (%) 7 (22,5%)
Durée antibiothérapie en I'absence d’abces posatuee (n = 26 patient:

Durée moyenne intraveineuse en jours (quartiles) 5,1 (5-6)
Durée moyenne per 0s en jours (quartiles) 3,9 (3-5)
Durée moyenne totale en jours (quartiles) 7,5 (5-8,5)

Durée antibiothérapie en présence d’abcés posatmiér (n = 6 patients)

Durée moyenne totale en jours (quartiles) 15,1 (12,7-17,2
*Transfert d'un hépital périphérique

**Dans 1 cas aucune bactérie n’était retrouvédesprélévement péritonéal.

Dans les 7 cas ou I'antibiothérapie était inadgpiée modification et une adaptation a
I'antibiogramme a été réalisé a 48-72 heures.

Les différents protocoles d’antibiothérapie prolists sont décrits dans le tableau V en
précisant le nombre de fois ou ils étaient utilidéscaractére adapté sur la(les) bactérie(s)
retrouvée(s), et dans les cas ou l'antibiothérajiat inadaptée si I'administration d’'un

aminoside aurait permis de couvrir la(les) bac(gyieetrouvées.
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Tableau V : Protocoles d’antibiothérapie utilisés

Bactérie(s)
n cas sensible(s) aux
o n cas R
antibiothérapie antibiothérapie aminosides quan
adaptée/total : ap antibiothérapie
inadaptée :
protocole (%)

Protocoles utilisés n cas/31 (%)

C3G
+ métronidazole
Pipéracilline/tazobactam +
aminoside
Ciprofloxacine
+ métronidazole 1 (3,2%) 1 (100%) 0 Non applicable

+ aminoside
*Dans 1 cas, Escherichia coliétait BLSE, dans 2 autres cas Hscherichia colisensible était associé a un

26 (83,8%)| 19 (73%) 7* (22,5%) 4 cas/T+

4 (12,9%) 4 (100%) 0 Non applicable

Enteroccocus sglans les 4 autres cas aRseudomonas aeruginasa
**|' Escherichia colBLSE était sensible aux aminosidesPeudomonas aeruginos#ait testé dans 3 cas sur

4, dans le @°cas un antibiogramme global était réalisé et mailsiité aux aminosides n’était pas connue.

Si I'association amoxicilline/acide clavulaniquea#eté administrée a la place d’'une
C3G + métronidazole (26 cas), elle aurait été ioafe dans 12 cas (46,1%). Dans 7 cas sur
12, les bactéries retrouvées auraient été sensibbeaminosides (dans les 5 cas restants, un

antibiogramme global était réalisé donc la serigghil' était pas testée).

Sur les 4 patients qui ont présenté une péritogéteéralisée, 3 ont recu C3G +
métronidazole, le &' patient avait recu C3G + métronidazole avec untcéwipar
pipéracilline/tazobactam + aminoside en post opé&ratimmeédiat. L’antibiothérapie
probabiliste était inadaptée dans 2 cas sur 3uaregq C3G était utilisée devant la présence
d’'un Pseudomonas aeruginadan drain abdominal avait été mis en place das4 ms. Aucun

de ces patients n’a présenté d’abcés secondaire.
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Les 3 patients qui ont présenté une instabilité ddymamique a la prise en charge
initiale ont recu de la pipéracilline/tazobactaite était adaptée dans 100% des cas. Un patient
a présenté un abces secondaire.

Un abces secondaire était retrouveé dans 6 c&2gU8,7%), 6 patients présentaient un
abceés intra péritonéal, I'un présentait égalemeraces de paroi. Dans 4 cas sur 6 (66,6%),
I'antibiothérapie probabiliste couvrait les baatérretrouvées (a savoir @scherichia coliet
un Sreptococcus $pDans 1 cas, I'antibiothérapie était inadaptésquiun Enterococcus sp
était retrouvé (associé a la présence dEscherichia coliqui lui était sensible a la C3G
administrée). Dans le dernier cas, aucune bactéétit retrouvée sur le prélevement
péritonéal et le patient avait été traité par Sgodiantibiothérapie (2 jours IV par C3G +
meétronidazole puis 3 jours PO par amoxicilline/adithvulanique).

Dans 5 cas sur 6, aucun drainage post opérat@raih’été mis en place. Nous avons
donc réalisé un test statistique de Fischer potarahner si 'absence de drainage aurait pu
favoriser la survenue d’un abces secondaire, audiffegence significative n’était mise en
evidence entre le groupe avec abces secondaings\vergroupe sans abcés secondgreajue
al).

D’autres analyses statistiques ont été realiséesdss variables qualitatives et
guantitatives afin de déterminer si aprés mise lanepdu protocole d’antibiothérapie des
différences significatives étaient observées entr® 2 cohortes. Les variables testées et les
résultats sont présentés dans le tableau VI. bedaurainage post opératoire et la durée totale

d’antibiothérapie étaient significativement difféte entre nos 2 cohortes.
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Tableau VI: Analyses statistiques de différentes ariables entre nos 2

cohortes

Variables testées entre nos 2 cohortes

Cohorte 1

secondaires)

Cohorte 2

(131 patients / 25 abc¢ (32 patients / 6 abcés

secondaires )

p value

test

(quartiles)

Taux de péritonites généralisées n cas (%) 18/98 (18,3%) 4/32 (12,5%) 0,59*
Taux d'instabilité hémodynamique n cas (%) 7 (5,3%) 3 (9,3%) 0,41*
Taux d'abces secondaire n cas (%) 25 (19%) 6 (18,7%) 0,96**
Taux de drainage post opératoire n cas (%) 70/125 (56%) 8/32 (25%) 0,003**
2;21)1x d'antibiothérapie probabiliste adaptée n 85/126 (67,4%) 24/31 (77,4%) | 0,28%
Durée moyenne ABT IV_ en l'absence d'af 6.2 (5-7) 5.1 (5-6) 0,092+
secondaire en jours (quartiles)

Durée moyenne ABT PO en l'absence d'a 4.3 (2.25-6) 3,9 (3-5) 0,974+
secondaire en jours(quartiles)

Durée moyenne ABT totale en l'absence d'a i i -
secondaire en jours(quartiles) 9 = rElEed) UL
Durée de séjour totale en I'absence d'abces es) 8 (5-9) 7.3 (5-8) 0,334+

** test du Chi 2
***test de Student

***test de Fischer

33




Discussion

Ecologie locale :

L’ Escherichia colgtait retrouveé résistant a I'amoxicilline/acidewtlanique dans 23%
des cas, ce taux est moins important que celuiotie précédente cohorte ou il était de
31%. Ce résultat est davantage en accord avdtiature ou il variait de 7 a 19% des cas
(9,10,15,17,26). L'effectif de cette cohorte (32i@ats) est beaucoup moins important que
celui de notre premiere cohorte (131 patients) et pconstituer une limite dans
l'interprétation de ce nouveau résultat. De plusims de patients (6,2% versus 8,4%) ont
recu une antibiothérapie récente (dans les 3 niale plus 2 jours) ce qui peut également
participer a cette différence de résultat. Néansydan déclaration par les parents/patients
de cette antibiothérapie récente reste tres prebadit sous déclarée dans nos 2 cohortes

et doit étre recherchée lors de la prise en chartjale.

La prévalence dPseudomonas aeruginosat elle aussi moins importante dans cette
cohorte avec un taux de 12,9% (versus 21,2% dans émde précédente). Dans la littérature
il est retrouvé dans une proportion allant de 8% 8es cas (9,15,20,25,26,28). Il n’était jamais
couvert par l'antibiothérapie probabiliste initighelisqu’une C3G avait été administrée a
chaque fois. Il était sensible a I'association ppéline/tazobactam dans 100% des cas, chiffre
eégalement retrouvé dans la littérature (15,20,288)6 La pathogénicité deseudomonas
aeruginosadans le contexte de péritonite appendiculaire npastformellement démontrée et
la nécessité de le couvrir de maniere empirique ljzentibiothérapie probabiliste reste

discutable méme en présence d’une prévalence élevée

Néanmoins dans notre cohorte, aucun des 4 patiemtsla culture péritonéale était
positive aPseudomonas aeruginosea présenté d’'abcés secondaire malgré l'ineffiéade

I'antibiothérapie initiale dans les 4 cas et unetpgite généralisée dans 2 cas sur 4. Une étude
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réalisée en 2019 retrouvait un taux d’abces sedandle 38% quand |€seudomonas
aeruginosan’était pas couvert par I'antibiothérapie probadiinitiale, alors qu’il était de 0%
lorsqu’il était couvert (15). Une deuxieme étud®)( retrouvait également comme potentiel
facteur de risque d’abcés secondaire. Une étudelelamitere de jugement principal était la
survenue d’'un abces secondaire comparait 2 prascbantibiothérapie probabiliste : C3G +
meétronidazole versus antibiotique couvrantPeudomonas aerugingsaucune différence

significative n’était retrouvée (16).

Caractere adapté ou non de I'antibiothérapie avécadlogie locale :

L’antibiothérapie probabiliste était inadaptée da@$% des cas, taux inférieur (bien
gue non significatif) a celui retrouvé dans notecgdente cohorte qui était de 32,6%. Dans
la littérature, 3 études (9,17,25) qui employaiéhtprotocoles (amoxicilline/acide
clavulanique ou pipéracilline/tazobactam ou C3Gétronidazole en association dans tous
les cas a un aminoside) retrouvaient des taux blagaavec respectivement pour chaque
étude 6%,17% et 32% d’inefficacité de I'antibiotiyg@ie probabiliste.

Cette différence de résultat entre nos 2 cohode$iée a I'abandon du protocole par
amoxicilline/acide clavulanique qui était ineffieadans 50% des cas. Des taux Iégerement
inférieurs étaient retrouveés dans la littératuredans 30 a 40% des cas I'association était
inefficace (15,25,26). Devant ces résultats, lekewas de ces études avaient décide
d’abandonner le protocole par amoxicilline/acideavalanique en antibiothérapie
probabiliste dans les péritonites appendiculaifdsus avions donc adopté la méme
stratégie devant un taux d’inefficacité plus impattque ceux de la littérature et une
prévalence plus importante Ebcherichia coli résistants a I'amoxicilline/acide

clavulanique.
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Dans cette nouvelle cohorte si dans les 26 cassopdtients ont recu I'association C3G
+ métronidazole nous avions administré de [I'amdiie/acide clavulanique,
I'antibiothérapie aurait été inefficace dans 46486 cas.

L’association C3G + métronidazole était efficacesi@3% des cas, comparable au
résultat de 74% retrouvé dans notre premiere etunde qu’a la littérature (15,26,30).

Le protocole par pipéracilline/tazobactam étaitpaéalans 100% des cas, résultat en
accord avec la littérature ou lI'association esta@gant retrouvée efficace dans 97 a 98%

des cas (15,25,26).

Les C3G exercent une pression de sélection slarkalfactérienne sans preuve d’'un impact
supérieur ou inférieur a la pipéracilline/tazobattdJne étude francaise comparant ces 2
protocoles d’antibiothérapie ne retrouvait pas d&mrence significative sur l'incidence des
abces secondaires mais une diminution de duréel efodt de traitement dans le groupe

pipéracilline/tazobactam (19).

Dans une autre étude réalisée sur 6 ans, un pletpes ampicilline/sulfactam +
aminosides était adapté dans 99% des cas. Dewxpads, les auteurs réalisent une nouvelle
étude dans laquelle ils retrouvent une perte daité dans 13% des cas de cette association
(28). Ce résultat démontre la nécessité d’'une dlawee réguliére de I'écologie locale devant

son évolutivité.

Adaptation de I'antibiothérapie :

Dans les recommandations de 2015, la SFAR écrivaill n'existe aucune preuve
définitive montrant que toutes les bactéries isoldeivent étre prises en compte dans le

traitement anti-infectieux. Mis a part chez lesgrats les plus sévéres en état de choc septique,
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la nécessité d'adapter secondairement l'antibipiedrn'est pas non plus formellement

démontrée. »

Au CHU de Rouen, la dynamique de gestion est dimddfantibiothérapie dés la
réception de I'antibiogramme. Dans notre cohortdeg 6 patients (66,6%) qui ont développé
un abcés secondaire avaient une antibiothérapbapiicste adaptée aux bactéries retrouvées.
Pour les 4 patients qui ont présenté une péritayéteralisée, I'antibiothérapie probabiliste
était adaptée dans seulement la moitié des caen@apt, aucun des patients n'a présenté

d’abcés secondaire.

Dans la littérature nous retrouvons des étudesesuahtibiotiques couvraient les
bactéries retrouvées dans 94% a 100% des casles patients ont malgré tout présenté des
abcés secondaires (30,31). Ces données vont aotigac d'autres résultats ou une

antibiothérapie probabiliste inadaptée était agsoaila survenue d’abces secondaires (9,25).

Deux autres études s’intéressant a la durée diatttérapie (dans I'une I'administration
de C3G + métronidazole 1V, dans l'autre 'admirasivn de pipéracilline/tazobactam avec
relais PO dés que régime alimentaire possibleyeeae > 12h) posent la problématique de la
non adaptation des antibiotiques (13,27). En dffdgntification des germes puis la réalisation
de l'antibiogramme nécessite généralement un déldimum de 48 a 72h. Dans ces études,
aucun prélevement bactériologique n’était réalidéstaux d’abcés étaient respectivement de
23% et 20%. Ceux retrouvés dans nos 2 cohortesnétde 18,7% et 19% bien que notre
stratégie soit d'adapter l'antibiothérapie des gpessible aux bactéries retrouvees.
L’amélioration de notre taux d’antibiothérapie pabbiste avec une efficacité retrouvée dans
77,5% des cas (versus 67,4%, difference non sogiifie) n'a pas permis de faire baisser
lincidence des abces secondaires dans notre pgapulaDans notre premiere étude,

I'antibiothérapie inadaptée n’était pas associkesairvenue d’'un abces secondaire.
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Une étude prospective ayant établi un protocolgoites pour la gestion des péritonites
appendiculaires (standardisant choix/durée debiatitjues aprées étude de I'écologie locale),
retrouvait initialement une diminution d’incidenge 50% des abcés secondaires suite a la mise
en place de ce protocole (20). Quatre ans aprelmnentation de celui-ci les auteurs sont
confrontés a une nouvelle hausse de I'incidenceleas secondaires avec une antibiothérapie

probabiliste inadaptée dans plus de 40% des cas.

Dans une étude publiée en 2021 le protocole d'aitiérapie dans les péritonites
appendiculaires était I'association ampicillineleékime/métronidazole (32). Lorsque les
chirurgiens  décidaient délargir de maniére précockantibiothérapie par
pipéracilline/tazobactam ou ceftazidime ou ertap@en post opératoire, aucune différence

significative sur le taux d’abces secondaire ppsratoire n’était retrouvée entre les 2 groupes.

Bien que non formellement démontré, le fait de greren considération les bactéries
retrouvées avec adaptation de l'antibiothérapiebderavoir un impact non négligeable sur
I'incidence des abcés secondaires dans certainds(9,20,25), ce qui ne semblait pas étre le

cas dans notre population.

Durée de I'antibiothérapie :

Les recommandations formalisées d’expert de 20[lpré&onisaient de limiter la durée
d’antibiothérapie totale (IV + PO) a moins de 5rppan cas de péritonite localisée etde 5a 7

jours en cas de péritonite généralisée.

La durée moyenne d’antibiothérapie en I'absencba#a secondaire était de 9 jours (6
jours en IV, 3 jours en PO) dans notre premierdeetApres mise en place de notre protocole,

elle diminuait & 7,5 jours en moyenne dans cetterele étude. La durée totale était diminuée
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de maniéere significative, les durées IV (5,1 ve®usjours ;p value0,092) et PO (3,9 versus

4,3 jours ;p value0,97) ne I'étaient pas.

Une étude de 2009 (11) s’intéressait a la misdaaem’un protocole d’antibiothérapie
IV « fast track » de 72h (céfuroxime/métronidazale ertapénéme) versus une triple
antibiothérapie (ampicilline + aminoside + clindasimg ou métronidazole), la durée de séjour
était réduite de 2,8 jours, il n'y avait aucuneféiénce significative sur le taux d’abcés
secondaire. L'essai prospectif réalisé en 2010 e@vaip2 groupes : un groupe IV seul versus
un groupe IV/PO dans lequel un relais PO étaiigéalés reprise de I'alimentation et que le
patient était apyrétique depuis > 12 heures (2tcufe différence significative sur le taux
d’abcés secondaire n’était retrouvée, la duréerisétait réduite dans le groupe IV/PO. Une
revue de la littérature avait été réalisée par Bican Pediatric Surgical Association (APSA)
en 2010 qui recommandait la mise en place d'unsr®® des que les critéres suivants étaient
réunis : absence de douleur, apyréxie depuis 48beteprise d'un transit intestinal, taux
normal de globules blancs (33). Une étude francaigté réalisée a Necker en 2aizhs
laguelle les auteurs se sont intéressés au rélaeffectif et au relais PO théorique en fonction
des critéres retenus par 'APSA (34). Si le rel(B n’était pas réalisé en respectant les critéres
de I'APSA, les durées d’hospitalisation et d’andithiérapie étaient significativement

augmentées (6,3 versus 8,1 jours ; 5,6 versu®ur6)j

Un 2™ essai prospectif publié en 2018 (13) évaluait Isenen place d’un nouveau
protocole dans les appendicites compliquées pamninder la durée d’antibiothérapie IV de 5
a 3 jours si le patient était apyrétique depuis2h &t qu'une alimentation était possible. La
pipéracilline/tazobactam était I'antibiotique adimsireé. Si le taux de leucocytes restait éleve a

3 jours le patient recevait des antibiotiques P@. durée de séjour et I'administration
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d’antibiotiques PO étaient significativement réduédvec ce nouveau protocole. Aucune

différence significative n’était mise en évidence les taux d’abcés secondaires.

Le choix du protocole d’antibiothérapie probabdistemble également avoir son
importance dans la réduction de la durée totalatifimthérapie puisqu’une étude francaise
publiée en 2018 qui comparait un protocole par C8Gmnétronidazole a un groupe
pipéracilline/tazobactam retrouvait une réductiggnificative de la durée médiane totale
d’antibiothérapie de 15 jours a 5 jours (la duréédimne IV était de 5 jours dans les 2

groupes)(17).

Nous avons réussi depuis la mise en place du mietGcréduire la durée moyenne
d’antibiothérapie totale en I'absence d’abces seéawe. Ce chiffre de 7,5 jours reste malgré
tout supérieur aux durées recommandeées par la SEFARant que la majeure partie de nos
patients présentaient une péritonite localiséepi@sla littérature, le relais PO semble pouvoir
étre réalisé en sécurité dés reprise de l'alimemtadt apyréxie > 12 heures. La plupart des
études démontrent qu’un relais PO réalisé de fagéooce permettait de raccourcir la durée

d’hospitalisation, la durée d’antibiothérapie etddit de traitement.

Abces secondaires et traitement chirurgical :

L'incidence de survenue d’'un abces secondaire é¢ait8,7%. Dans la littérature, le
taux varie de 10% a 24% (9,10,12,19,20). Dans nptemiére étude, seule linstabilité
hémodynamique était associée de maniére signifecatila survenue d’'un abceés secondaire.
Dans les analyses statistiques réalisées entr2 cmisortes, le taux de drainage post opératoire
était moins important dans notre nouvelle cohordéésraucune différence significative n’était
retrouvée sur le taux d’abces secondaire. Aucurgegients qui ont présenté une péritonite

généralisée n'a présenté d'abces secondaire almesl'gntibiothérapie probabiliste était
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inadaptée dans 50% des cas. Ces 4 patients ateagmds en post opératoire. L'antibiothérapie

inadaptée n’était pas associée a la survenue theesasecondaire dans notre premiere étude.

Ces données constatées soulignent le fait queparesablement le contrdle optimal de
la source infectieuse lors la chirurgie avec ttel@géritonéale puis mise en place d’'un drainage
qui a permis d’éviter la survenue d’'un abcés seawadans les cas les plus graves alors méme
gue I'antibiothérapie initiale n’était pas adaptBen que la pathogénicité dRseudomonas
aeruginosa(qui était présent dans 2 cas sur 4) ne soitgrasefilement démontrée, sa présence
était associée de maniére significative a la sweetdiun abcés secondaire dans 2 études
(15,29), ce n'était pas le cas dans notre prentél®rte lorsque que sa prévalence était

supérieure a 20%.

Limites :

Il s’agissait d'une étude rétrospective uni centeiggendant impossible I'extrapolation
de nos résultats a d’autres centres. Notre cobortgosée de 32 patients constitue un effectif
tres limité. Néanmoins la plupart de nos résutagsent comparables a ceux de notre premiere
étude, les principales différences observées emiee 2 cohortes étaient les prévalences
moindres de Echerichia colirésistant a I'amoxicilline/acide clavulanique etRseudomonas

aeruginosa

La présence d’uischerichia colrésistant a 'amoxicilline/acide clavulanique etbbe
bactéries productrices de béta-lactamases a spgetrdu (BLSE) peut étre favorisée par une
antibiothérapie récente. La prise d’antibiotiquésente était probablement sous-estimée dans
notre population d’étude n’étant pas systématiquentecherchée par les praticiens et
possiblement sous-déclarée par le patient/ses tgai€lte devra étre recherchée de maniére

systématique pour constituer un biais de recueihdre.
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Nous avons été confrontés a des données manquaniedavage péritonéal ou dans 3

cas il n’était pas mentionné dans le CRO, biengyobablement réalisé.

Une autre limite & laquelle nous sommes confroestd’analyse de la sensibilité des
bactéries retrouvées aux aminosides. En effet, @snsntibiogrammes globaux réalisés dans
35,4% des cas, seules les molécules suivantedesi@es : amoxicilline/acide clavulanique,

pipéracilline/tazobactam, ceftazidime, ertapéndéwafloxacine.

Nous avons recueilli la durée d’antibiothérapie f@is nous n’avons pas recueilli le
moment ou la reprise de I'alimentation était tadéMous n’avons pas recueilli les données sur
la température corporelle sur 24 heures et ceed&ait jusqu’a la réalisation effective du relais
PO de I'antibiothérapie. Le manque de ces donnéamus a pas permis de déterminer si le

relais PO avait bien été effectué des lors qu& aemnées cliniques étaient réunies.
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Conclusion :

La mise en place de notre protocole d’antibiothiéragmapté a I'écologie de notre
service a permis d’augmenter mais de maniere ngmfisative le taux d’antibiothérapie
probabiliste adaptée. Néanmoins, la durée totasmtidbiothérapie était significativement

réduite en I'absence d’abceés secondaire.

En suivant ce protocole et en réalisant un rel@sEs apyrexie > 12 heures et reprise
de l'alimentation orale, nous devrions pouvoir dioer la durée totale d’antibiothérapie ainsi

gue la durée de séjour comme démontré dans latiité.

La prévention des abces secondaires ne sembleépasndte du caractere adapté de
I'antibiothérapie probabiliste mais plutot d’un ¢dite optimal de la source infectieuse par la

chirurgie.
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Résumeé

Objectif

Déterminer si la mise en place d’'un protocole dtaothérapie adaptée a I'écologie de notre
service a permis de diminuer l'incidence des akeesndaires.

Type d’étude

Il s’agit d’une étude observationnelle rétrospextivono centrique réalisée dans le service de
chirurgie pédiatrique du CHU de Rouen.

Matériel et méthodes

De Janvier a Aolt 2021, nous avons inclus 32 pati@gpes de moins de 18 ans qui ont
présenté une péritonite appendiculaire avec uyeéient per opératoire positif a un au
moins une bactérie. Dans les formes non gravessd@ation C3G + métronidazole avait été
administrée, dans les formes graves c’était I'aasioa pipéracilline/tazobactam +
aminoside.

Résultats

L’antibiothérapie probabiliste était adaptée dang% des cas versus 67,4% dans notre
premiere étude (différence non significative). axt d’abces secondaire était de 18,7%
comparable a celui de 19% dans notre premiére tmHax durée moyenne totale (IV + PO)
d’antibiothérapie était diminuée de maniére sigative de 9 a 7,5 jours dans notre nouvelle
cohorte en I'absence d’abces secondaire.

Conclusion

La mise en place du protocole d’antibiothérapiegpé@la I'écologie du service a permis de

réduire la durée totale d’antibiothérapie maislfpasidence des abcés secondaires.

Mots clés :Ecologie bactérienne, antibiothérapie, péritoniteemdiculaire, pédiatrie.
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