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Résumé

Les infections bactériennes urinaires de I’adulte sont fréquentes. Le but de ces recom-
mandations vise a améliorer les pratiques. La prescription abusive d’antibiotiques pro-
voque des résistances bactériennes. Les définitions de colonisation, bactériurie, leu-
cocyturie sont précisées ainsi que la valeur d’un examen cytobactériologique ou d’une
bandelette urinaire. Les principes de bon usage des antibiotiques dépendent de données
bactériologiques, pharmacologiques, individuels et économiques qui sont discutées dans
ces recommandations.

© 2008. Elsevier Masson SAS. Tous droits réserveés.

Summary

Urinary tract infections are frequent. The aim of these guidelines is to improve the ma-
nagement of urionary tract infections. Increasing antibiotic prescriptions may increase
bacterial drug resistance. Asymptomatic bacteriuria, bacterial count, pyuria are defined
and the clinical value of the bacterial culture and urinary dipstick test are discussed. The
good antibiotic use depends on bacteriological, pharmaceutical, patient characteristics
and economic findings which are precised in these guidelines.
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Définitions

L’arbre urinaire est normalement stérile a I’exception de la

partie distale de I’uréetre.

Une colonisation correspond a la présence d’un (ou de
plusieurs) micro-organisme dans I’arbre urinaire sans qu’il
ne génére par lui-méme de manifestations cliniques. Le
concept de bactériurie asymptomatique est indissociable
de celui de colonisation et correspond a la méme entité
sans le rattacher a une notion de seuil (ufc (unités formant
colonies)/ml).

Le terme de colonisation est préférable a celui de bac-
tériurie asymptomatique [1].

Une infection urinaire correspond a I’agression d’un
tissu par un (ou plusieurs) micro-organisme, générant une
réponse inflammatoire et des signes et symptomes de nature
et d’intensité variables selon le terrain. Le terme d’« infec-
tion de I’appareil urinaire » est donc plus approprié que le
terme d’« infection urinaire » consacré par I’usage.

Elle associe :

e au moins un des signes ou symptomes suivants : fievre
(> 38 °C), impériosité mictionnelle, pollakiurie, brQlures
mictionnelles ou douleur sus-pubienne, douleur lombaire,
en I’absence d’autre cause infectieuse ou non ;

e a une uroculture positive.

La pertinence des données cliniques et biologiques est a
apprécier en fonction des différentes situations.

Une infection urinaire est dite communautaire lors-
gu’elle n’est pas acquise dans une structure de soins (selon
I’ancienne définition des infections nosocomiales) ou lors-
gu’elle n’est pas liée aux soins (selon la nouvelle définition
des infections nosocomiales).

Physiopathologie

L’arbre urinaire est normalement stérile, a I’exception de
la flore des derniers centimeétres de I’uréetre distal qui est
diverse et refléte a la fois la flore digestive (entérobacté-
ries, streptocoques, anaérobies), la flore cutanée (staphy-
locoques a coagulase négative, corynébactéries) et la flore
génitale (lactobacilles chez la femme).

Les micro-organismes atteignent I’appareil urinaire par
différentes voies : ascendante essentiellement, mais aussi
hématogene, ou lymphatique.

Le mécanisme principal est la voie ascendante, spé-
cialement pour les bactéries d’origine intestinale (i.e.
Escherichia coli et autres entérobactéries)

La voie hématogene est plus rare et limitée a quelques
rares microbes, tels que Staphylococcus aureus, Candida
spp et Mycobacterium tuberculosis.

Toutes les especes de bactéries ne sont pas identiques
sur leur capacité d’induire I’infection. Cette capacité
dépend de facteurs liés a I’hote et de facteurs liés a la
bactérie (virulence) :

e quand les défenses naturelles de I’organisme sont dimi-
nuées, il n’est pas nécessaire que la souche de microbes
soit virulente pour déclencher I’infection ;

= certaines souches de bactéries, dans une méme espéce,

possedent des facteurs virulents permettant leur ascen-
sion a partir de la flore fécale, le milieu vaginal, ou I’es-
pace péri-urétral, jusqu’a I’uretre et la vessie, ou moins
fréquemment, jusqu’aux reins, induisant ainsi une inflam-
mation systémique. Différents types de E. coli possedent
ces facteurs virulents.

Diagnostic bactériologique

Examen cytobactériologique des urines
(ECBU)

Recueil

En théorie, la ponction sus-pubienne de I’urine intra vési-
cale fournit les préléevements les plus représentatifs.

En pratique, un prélévement dit a la volée en milieu de
jet a un niveau de fiabilité acceptable, apres toilette du
méat urétral et des organes génitaux externes (décalottage
chez I’homme, écartement des lévres chez la femme, eau
et savon associé éventuellement a un antiseptique)

D’autres méthodes de prélevement (recueil par sondage
urinaire chez les femmes incontinentes ou les porteurs de
stomies urinaires, chez les hommes par étuis péniens),
doivent étre adaptées aux différentes situations cliniques.

La méthode de recueil, influant sur le niveau de conta-
mination du prélevement, doit étre précisée, pour une
meilleure interprétation des résultats.

Conditions de transport et de conservation

Des conditions adéquates de transport et de conservation
sont encore plus importantes a respecter (rapidité : moins
de 2 heures a température ambiante) si I’on veut éviter une
contamination génante pour I’interprétation de I’ECBU. La
conservation des urines a 4 °C pendant 24 heures est une
alternative sans influence sur la bactériurie.

Interprétation

Bactériurie

Les criteres d’une bactériurie significative ont évolué avec
le temps.

La limite de quantification des bactéries et des levures
urinaires par la méthode usuelle est égale a 103 ufc/ml.
Lors de la derniere conférence de consensus sur les infec-
tions nosocomiales (Paris, 27 novembre 2002), il a été
établi en conséquence qu’une bactériurie est a prendre
en considération si elle est > 102 ufc/ml sous respect strict
des conditions de préléevement, de transport et d’analyse
des urines.

Selon un groupe de microbiologistes européens [2], le
caractére pathogéne d’un microorganisme et le seuil de
bactériurie significative dépend du type de micro-organis-
mes et de leur niveau d’implication dans I’étiologie des
infections urinaires avec :

« des especes considérées comme pathogénes méme en pe-
tites quantités (10% ufc/ml) : Escherichia coli et Staphy-
lococcus saprophyticus ;
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= des espéces plutdt impliquées dans le cadre des infections
urinaires nosocomiales, avec des facteurs anatomiques ou
iatrogenes favorisants : Proteus mirabilis, Klebsiella spp,
Enterobacter spp, Proteus vulgaris, Morganella morganii,
Serratia spp, Citrobacter spp, Providencia stuartii, Pseu-
domonas aeruginosa, Enterococcus spp et Staphylococcus
aureus ;

» des especes qui exigent, pour étre considérées comme
pathogenes, un niveau de bactériurie élevée (> 10°
ufc/ml si possible associée a d’autres critéeres, clini-
ques ou inflammatoires) : Gram positif (Streptococcus
agalactiae, les autres staphylocoques a coagulase né-
gative), Gram négatif (Acinetobacter spp, Stenotro-
phomonas maltophilia, autres Pseudomonaceae) ou les
Candida spp ;

« des espéres considérées comme contaminantes et qui
appartiennent habituellement a la flore uréthrale ou
génitale de proximité : lactobacilles, streptocoques
alpha-hémolytiques, Gardnerella vaginalis, Bifidobac-
terium spp, bacilles diphtérimorphes (sauf Coryne-
bacterium urealyticum). Leur isolement associé a la
présence de cellules épithéliales urinaires a I’examen
direct des urines signe de fagon quasi-certaine une
contamination a I’occasion du prélévement. Seul leur
isolement a partir d’une ponction d’urine utilisant un
cathéter sus-pubien pourrait permettre d’évoquer leur
role pathogene.

Leucocyturie

Le terme qualitatif de pyurie, du fait de son imprécision,
doit étre abandonné au profit d’une mesure quantitative
des leucocytes (leucocyturie).

Chez un patient symptomatique sans sonde, I’association
d’une bactériurie > 103 ufc/ml a une leucocyturie > 104/ml
est fortement évocatrice d’une infection (A-Il).

Antibiogramme (interprétation et lecture)

L’antibiogramme rendu au clinicien a été interprété selon
des critéres stricts et reconnus (CA-SFM).
Cependant, pour optimiser I’efficacité clinique, il
faut savoir lire cette interprétation pour utiliser la ou les
meilleures molécules actives. Quelques exemples pratiques
sont décrits ci-dessous pour des bactéries et/ou situations
rencontrées en urologie :
= en présence d’un agent pathogéne pour lequel I’antibio-
gramme signale sa résistance a I’acide nalidixique et sa
sensibilité aux fluoroquinolones systémiques, il est re-
commandé de ne pas utiliser cette derniére classe d’an-
tibiotiques (E-II) ;

= Enterococcus spp. exprime naturellement une résistance
a bas niveau aux aminosides qui n’empéche pas la sy-
nergie avec les pénicillines. En cas de résistance a haut
niveau (résistance acquise dépistée par un disque forte-
ment chargé en aminoside), la synergie n’existe plus.

En présence d’un entérocoque signalé résistant a bas
niveau aux aminosides, I’association amoxicilline + amino-
side reste la référence car synergique (A-I1).

Usage de la bandelette urinaire

L’intérét essentiel du diagnostic par les bandelettes
urinaires (leucocytes, nitrites) réside dans sa facilité de
réalisation et dans sa valeur prédictive négative (VPN)
(VPN > 95 %, sensibilité de 75 % et spécificité de 82 %)
[3, 4].

Elle permet donc d’éliminer une infection sous réserve
d’une activité leucocytes et nitrite négative avec moins de
5 % de faux négatifs.

L’utilisation de la bandelette chez le sujet agé non
sondé est une méthode fiable sous réserve du respect
des conditions d’utilisation de la bandelette (B-II).
Ces dernieres doivent étre aussi strictes que celles de
I’ECBU.

Epidémiologie bactérienne

Le spectre des agents pathogenes est le méme dans les
infections non compliquées des voies urinaires basses et
hautes.

L’espéce bactérienne la plus fréquemment isolée, dans
75 & 90 % des cas, est Escherichia coli. Les autres espéces
sont plus rarement rencontrées. C’est le cas pour Proteus
mirabilis (environ 5 %), plus fréquent chez les sujets de
plus de 50 ans, Klebsiella spp (3 a 4 %) et Staphylococcus
saprophyticus (3 a 4 %) plus fréquent chez la femme jeune.
Les entérocoques sont plus rares.

La sensibilité aux antibiotiques

Pour Escherichia coli, la résistance aux amino-pénicillines
(ampicilline et amoxicilline) dépasse largement 40 % des
souches et peut méme atteindre 35 % pour I’association
amoxicilline/acide clavulanique.

La résistance aux anciennes quinolones peut atteindre
10 % et se situe autour de 7 % pour les fluoroquinolones.
Quinze a 35 % des souches sont résistantes au cotrimoxa-
zole [5].

La fréquence de résistance est tres basse pour la fos-
fomycine et les céphalosporines injectables de troisieme
génération (céfotaxime, ceftriaxone) : inférieure a 3 %,
mais atteint presque 10 % pour le céfixime.

En ce qui concerne les aminosides, on observe environ
5 % de résistance a I’amikacine et 15 % a la gentamicine.

Pour Proteus mirabilis, naturellement résistant a
la nitrofurantoine, la résistance acquise est comprise
entre 15 et 20 % pour les amino-pénicillines et le
cotrimoxazole et reste inférieure a 5 % pour les autres
antibiotiques [5].

Les résultats sont du méme ordre pour Klebsiella spp,
naturellement résistante aux amino-pénicillines sans inhi-
biteur.

Staphylococcus saprophyticus naturellement résistant
au mécillinam, a I’acide nalidixique et a la fosfomycine
montre des fréquences de résistance acquise inférieures a
5 % pour les autres antibiotiques actifs [5].

Ces données sont évolutives et nécessitent une mise a
jour nationale et locale réguliére.
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Principes du traitement antibiotique

des infections communautaires
bactériennes de I’appareil urinaire

de I’homme et de la femme adultes

et de I’appareil génital de I’lhomme adulte

L’objectif du traitement des infections communautaires

bactériennes de I’appareil urinaire de I’homme et de la

femme adultes et de I’appareil génital de I’homme adulte

est double :

» efficacité du traitement par I’éradication des germes et
prévention des récidives ;

e prévention et diminution du développement des résistan-
ces aux antibiotiques.

Aucune nouvelle famille d’antibiotiques actifs sur
les bacilles a Gram négatif n’a vu le jour depuis 1984.
Cet état de fait va se prolonger encore plusieurs années.
L’augmentation des phénoménes de résistances aux
antibiotiques est une préoccupation majeure pour les
médecins.

Pour répondre a ces deux objectifs, il faut insister sur
I’importance du respect des régles « de bon usage des
antibiotiques » :

Faire le bon choix de I’antibiotique
sur des criteres

Bactériologiques

Dépendant de la bactérie reconnue ou présumée responsa-
ble, dépendant de la sensibilité de la bactérie responsable.
Le choix de I’antibiothérapie probabiliste tient compte
de I’épidémiologie bactérienne habituelle des infections
communautaires de I’appareil urinaire de I’homme et
de la femme adultes et de I’appareil génital de I’homme
adulte (type de bactérie, sensibilité aux antibiotiques), de
I’examen direct éventuel des urines en cas de prélévement
cytobactériologique urinaire, des données cliniques (exis-
tence de signes de gravité, infection dite compliquée ou
non, site de I’infection).

Apreés identification du germe, le choix de I’antibiotique
doit étre adapté a I’antibiogramme en choisissant un anti-
biotique efficace et de spectre le plus étroit.

Pharmacocinétiques et pharmacodynamiques

L’antibiothérapie doit étre efficace au site de I’infection,
c’est-a-dire que sa concentration tissulaire doit étre au
moins égale a la CMI du germe visé. Cette condition dépend
de plusieurs paramétres (absorption, diffusion, biotransfor-
mation, demi-vie sérique, élimination, concentration séri-
que) qui constituent la pharmacocinétique de I’antibiotique
et influent sur la prescription.

Les concentrations tissulaires d’antibiotique au sein
des organes ou tissus de I’appareil urinaire de I’homme
et de la femme et de I’appareil génital de I’homme
sont difficiles a évaluer, c’est pourquoi I’activité d’un
antibiotique dans le traitement des infections de ces
organes ou tissus est souvent évaluée sur sa concentra-
tion urinaire [6].

Par exemple I’excrétion urinaire des fluoroquinolones
varie de fagon importante entre les différentes molécules,
avec un niveau haut pour la levofloxacine (84 %), la lome-
floxacine (75 %) et I’ofloxacine (81 %), un niveau intermé-
diaire pour la ciprofloxacine (43 %), I’enoxacine (53 %), un
niveau bas pour la norfloxacine (20 %), la pefloxacine (14 %)
[6]. En revanche le taux de concentration tissulaire par
rapport a la concentration plasmatique est meilleur pour la
ciprofloxacine [7].

Individuels

Le choix d’un antibiotique doit prendre en compte le
terrain (femme enceinte, sujet agé, insuffisance rénale ou
hépatique, allergie ou intolérance).

Toxicologiques

A efficacité identique, toujours choisir I’antibiotique le
moins toxique et surveiller cette toxicité potentielle par
les moyens appropriés.

Economiques

A efficacité et tolérance égales, donner la préférence a
I’antibiotique le moins colteux.

Utiliser une dose suffisante

Utiliser une dose suffisante : permettant d’atteindre la
concentration tissulaire nécessaire et pour atteindre la
MPC (mutant prévention concentration) pour prévenir
I’émergence de bactéries résistantes [8].

Monothérapie ou bithérapie

La monothérapie doit rester la regle.

L’association d’antibiotiques a plusieurs buts : obtenir
un effet synergique, augmenter la vitesse de bactéricidie,
élargir le spectre antibactérien en cas d’infection non
documentée ou polybactérienne, diminuer I’émergence
de souches résistantes, lorsque la monothérapie ne per-
met pas d’atteindre un niveau de concentration suffisante
pour prévenir cette émergence. L’indication dépend du
germe isolé, du site de I’infection, de I’antibiotique, de
I’existence de facteurs de risque, de signes de gravité ou
de complication.

Utiliser la voie d’administration appropriée

La voie d’administration doit étre adaptée a la biodispo-
nibilité de la molécule (ou des molécules) utilisée(s) et
a I’état clinique du patient (ex : état de choc, vomisse-
ments...).

Respecter les durées de traitement

La tendance actuelle est le raccourcissement des durées de
traitement pour réduire la sélection de bactéries multiré-
sistantes. Il faut aussi vérifier que le traitement prescrit a
bien été suivi par le patient
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Varier les choix d’antibiotiques

Le cycling des antibiotiques consiste a substituer périodi-
guement un antibiotique a un autre dans le but de réduire
le développement des souches résistantes. Il n’existe pas
d’argument suffisant pour recommander actuellement
cette pratique.

La diversification maitrisée ou controlée par les recom-
mandations de bon usage et guidée par le laboratoire
de microbiologie, notamment lors de I’apparition d’une
résistance bactérienne, pourrait étre un facteur capable de
limiter I’évolution vers la résistance bactérienne.

Diminuer la consommation d’antibiotique

* En respectant les indications et la durée utile de I’admi-
nistration des antibiotiques.

= En ne traitant pas les bactériuries asymptomatiques (sauf
dans certaines situations et par exemple pour une femme
enceinte, avant un geste diagnostique ou thérapeutique
concernant I’appareil urinaire).

e En utilisant les stratégies de traitement court (cf. ci-
apres) des infections urinaires non compliquées.
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