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De la cystite a la pyélonéphrite:
guelle stratégie antibiotique ?

RESUME: Les infections urinaires (IU) se dépistent par des bandelettes urinaires (BU), dés I’age de
1 mois. La confirmation de I'lU par I’examen cytobactériologique des urines (ECBU) doit, a chaque
fois que nécessaire, priviléegier d’autres modes de prélevement que la poche a urines.

Pour les pyélonéphrites aigués (PNA), les recommandations sont de récupérer le plus rapidement
possible le résultat de I’antibiogramme pour adapter au plus to6t le traitement a une éventuelle souche
résistante et de privilégier les traitements initiaux par aminosides qui restent actifs en monothéra-
pie sur la majorité des souches BLSE. Le relais oral des traitements parentéraux est guidé par les
tests de sensibilité in vitro, en essayant d’épargner 'usage de céphalosporines orales pour limiter la
sélection de résistances bactériennes. Sauf situation particuliére, il n’y a pas lieu de prescrire une
cystographie rétrograde ou une antibioprophylaxie aprés une premiére pyélonéphrite.

Pour les cystites, le groupe d’experts recommande, d’une part la réalisation systématique de ’ECBU
et d’autre part, la prescription initiale, avant les résultats de 'ECBU, d’un des trois antibiotiques
suivants per os: amoxicilline-acide clavulanique, cotrimoxazole ou céfixime. La durée totale du traite-
ment antibiotique est de cinq jours avec adaptation du traitement en fonction de I’évolution clinique

et de I’antibiogramme.

C. HERBEZ REA, T. ULINSKI
Service de Néphrologie pédiatrique
Hoépital Armand Trousseau, PARIS.

es infections des voies urinaires
L (IVU) sont fréquentes chez les

jeunes enfants de moins de 2 ans et
constituent les infections bactériennes
documentées les plus fréquentes chez
I’enfant [1]. Elles sont différenciées en
fonction de la présentation clinique de
I’enfant [2]:
—l’infection urinaire (IU) fébrile ou
pyélonéphrite aigué (PNA): infection
atteignant le parenchyme rénal, avec de
possibles complications;
—l’infection urinaire basse ou cystite
aigué: infection localisée a la vessie,
habituellement bénigne, le plus souvent
d’origine bactérienne.

Chez les enfants de moins de 1 an, I'in-
fection urinaire est une PNA dans 95 %
descas. Toute fievre inexpliquée a cet 4ge
doit faire suspecter une IU. Le diagnostic
d’TU ne peut étre affirmé que par ’exa-

men des urines, qui met en évidence des
quantités significatives de bactéries et de
leucocytes.

Le dépistage des IU passe par le recours
auxBU dées’age de 1 mois. La confirma-
tion de I'IU par I’ECBU doit, a chaque
fois que nécessaire, privilégier d’autres
modes de prélevement que la poche a
urines: prélevement au jet, cathétérisme
urétral, voire ponction sus-pubienne.

Escherichia Coli est le germe le plus
fréquemment retrouvé, dans 80 % des
infections urinaires. Les autres bacté-
ries sont Proteus mirabilis dans 10 % des
cas, les entérocoques (streptocoques du
groupe D) et Klebsiella spp. (plus rares).
Le choix de I’antibiothérapie initiale
est orienté par ’antibiorésistance crois-
sante de ces bactéries. En effet, 50 %
des souches de E. coli sont résistantes
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a ’amoxicilline et 20-30 % au cotri-
moxazole. Le pourcentage de souches
de E. coli, producteur de bétalactamases
a spectre étendu (BLSE) isolées dans les
IU de I’enfant est inférieur a 10 % et ne
justifie pas de bouleverser les dernieres
recommandations de 2007 concernant
leur traitement. Une augmentation de
I’utilisation des carbapénémes en pre-
miére intention représente un danger
écologique majeur et expose au risque
d’infections intraitables.

Pour les IU fébriles, il faut récupérer
le plus rapidement possible le résultat
de I’antibiogramme pour adapter au
plus tét le traitement a une éventuelle
souche résistante et privilégier les
traitements initiaux par aminosides
(notamment I’amikacine) qui restent
actifs sur la majorité des souches BLSE
en monothérapie pour les patients pris
en charge aux urgences pédiatriques
et/ou hospitalisés. Ou utiliser la cef-
triaxone -en intraveineuse (IV) ou en
intramusculaire (IM)-, qui reste un
traitement adapté pour les patients vus
aux urgences ou en ambulatoire tant
que le pourcentage de souche d’entéro-
bactéries productrices de BLSE restera
faible. L'utilisation d’emblée par voie
orale du céfixime est envisageable dans
les cas des PNA sans signe de gravité et
a bas risque définis par: 4ge > 3 mois,
état général conservé, durée d’évolu-
tion de la fievre < 4 jours, absence de
comorbidité associée, d’antécédents
d’IU, d’uropathie et d’antibiothérapie
préalable dans les trois derniers mois.
Le relais oral des traitements parenté-
raux est guidé par les tests de sensibilité
in vitro, en essayant d’épargner l'usage
de céphalosporines orales pour limiter
la sélection derésistances bactériennes.
La durée habituelle du traitement est de
dix jours. Sauf situation particuliére, il
n’y a pas lieu de prescrire une cystogra-
phie rétrograde ou une antibioprophy-
laxie aprés une premiere pyélonéphrite.

La fréquence des bactériémies est dge-dé-
pendant: > 10 % avant 3mois—3 a5 %
avant 2 ans—< 2 % apres 2 ans.

Les PNA doivent donc étre traitées par
des antibiotiques diffusant bien dans
lesurines, dans le sang (du fait durisque
de bactériémies) et dans le parenchyme
rénal (pour limiter lerisque de cicatrices
rénales).

Pour les cystites, il faut systématique-
mentréaliser un ECBU et prescrire, avant
lesrésultats de’ECBU, I'un des trois anti-
biotiques suivants par voie orale : amoxi-
cilline-acide clavulanique, cotrimoxale,
céfixime. La durée totale du traitement
antibiotique est de cing jours avec adap-
tation du traitement en fonction de ’évo-
lution clinique et de I’antibiogramme.

Le tableau clinique d’une cystite differe
de celui d’une PNA. En effet, les enfants
atteints d’'une PNA présentent une fievre
accompagnée de signes généraux, d’une
douleur lombaire/abdominale, avec par-
fois des signes fonctionnels urinaires,
plus fréquemment retrouvés chez les
enfants atteints de cystite aigué avec une
douleur plutét hypogastrique.

Devant une fiévre, un examen des urines
est recommandé en fonction de la pro-
babilité d’TU (probabilité pré-test) selon
I’existence ounon de facteurs derisque:
age inférieur a 3 mois, sexe masculin,
antécédent de PNA ou d’uropathie,
fievre isolée > 39,8°C depuis plus de
48 heures [3].

En dehors de situations particuliéres
(nouveau-né et nourrisson de moins
d’un mois, patient neutropénique, sep-
sis), ’examen cytobactériologique des
urines sera demandé seulement apres
une BU positive pour les leucocytes ou
les nitrites, avant prescription de toute
antibiothérapie. La valeur prédictive
négative (VPN) d'une BU négative est
>90 % [3,4].

Classiquement, les BU peuvent étre réa-
lisées a partir de I’4ge de 3 mois. La BU

peut étre mise en défaut pour les leuco-
cytes en cas de leucopénie et pour les
nitrites si la bactérie ne produit pas de
nitrateréductase, lorsque ’alimentation
est pauvre en nitrates ou lorsque 'urine a
séjourné trop peu de temps dansla vessie
(pollakiurie, sonde a demeure) [5]. Des
études récentes démontrent que les per-
formances de la BU sont aussi bonnes
des’dge de 1 mois [6].

La qualité de recueil des urines (prépa-
ration, prélévement, conservation) est
essentielle pour le diagnostic. L'objectif
est de recueillir I'urine vésicale (nor-
malement stérile) en évitant sa conta-
mination lors de la miction par la flore
commensale colonisant 1'urétre et le
périnée [5]. Pour les modalités derecueil,
le diagnostic d’TU par poche urinaire est
largementremis en cause. Certes, lanéga-
tivité de cet examen rend trés improbable
le diagnostic d’IU, mais sa positivité n’a
malheureusement qu’'une trés faible
valeur prédictive positive (VPP), infé-
rieure a 50 %, a ’origine de nombreux
faux-positifs, méme si les conditions de
prélevement ont été optimales (lavage,
désinfection, temps de pose court, délai
d’acheminement et traitement au labora-
toire rapides). Le prélevement d’urines
enmilieu dejetestlatechniquenoninva-
sive a privilégier, mais elle est difficile a
réaliser (particulierement chez la petite
fille). Le cathétérisme urétral (sondage
“aller-retour”) est une méthode alterna-
tive chez les enfants de moins de 2 ans.
La ponction sus-pubienne échoguidée a
des indications limitées [5].

Les bactéries impliquées dans les IU
(dont E. coli) étant des bactéries com-
mensales du périnée, aucune des tech-
niques de nettoyage ou de désinfection
actuellement utilisées ne permet de
garantir leur totale élimination. Si la
négativité des BU rend trés improbable
le diagnostic d’'IU, la positivité des leuco-
cytes n’a malheureusement qu'une tres
faible VPP. En revanche, la présence de
nitrites associés aux leucocytes a une
bonne VPP (positifs lorsque la bactérie
en cause posseéde une nitrate réduc-



tase comme les entérobactéries : E. coli,
Proteus mirabilis et Klebsiella spp.). Le
diagnostic d’IU sur les résultats d’un
ECBU prélevé par poche ne peut étre
retenu qu’aprées une analyse soigneuse
et critique de la probabilité pré-test
d’TU, des résultats de la BU (leucocytes
et nitrites), et de ’existence d’une leuco-
cyturie a I’examen direct.

Autotal, chez’enfant de plus de 1 mois,
en dehors des situations d’urgence et de
conditions particuliéres (notamment
neutropénie), un ECBU doit étre réalisé
qu’apres réalisation d’une BU positive
pourlesleucocytes oulesnitrites, de pré-
férence par d’autres modes de préleve-
ment que la poche a urines (prélevement
au jet, cathétérisme urétral, ponction
sus-pubienne en fonction de l'urgence
et des habitudes de service) (tableau I).
L’ECBU comporte systématiquement un
examen direct et une mise en culture.
L’examen direct permet de quantifier
la leucocyturie qui est significative si
elle est supérieure ou égale 8 104/mL. La
coloration de Gram permet d’orienter
d’emblée vers une antibiothérapie pro-
babiliste: CG + en chainettes orientant
vers un entérocoque de résistance natu-
relle aux céphalosporines, BGN orien-
tant vers un E. coli. La culture des urines
estsystématique. Elle permet d’identifier
labactérie, de la quantifier et d’effectuer
un antibiogramme.

Les seuils de bactériurie dépendent de
la méthode de prélévement des urines:
—milieu de jet ou cathétérisme urétral :
supérieur ou égal a 103 UFC/mL (UFC
= Unités formant colonies);

— poche a urine: supérieur ou égal a
104 UFC/mL;

— ponction sus-pubienne: supérieur ou
égal 2 102 UFC/mL [5].

L’antibiothérapie ne doit étre instaurée
qu’apres les prélevements bactériolo-
giques. Une hémoculture doit également
étre réalisée, avant le début du traite-
ment, dans les formes séveres et chez
les sujets a risque (< 3 mois, uropathie
sous-jacente...).
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Leucocytes ++ ou +++

Nitrites + ou ++ nitrites

Leucocytes ++ ou +++ Pas de

Leucocytes + et/ou Nitrites +

Pas de leucocytes
Pas de nitrites

Prélevement au jet
ou poche a urines

Prélevement au jet ou
cathétérisme urétral ou
ponction sus pubienne ou
poche a urines

Pas d’examen
microbiologique des urines
VPN > 95 %

Tableau I: Méthodes de prélévement pour 'ECBU selon les résultats des BU.

Trop rapidement instituées, les antibio-
thérapiesrendent le plus souventimpos-
sible le diagnostic ultérieur de certitude
d’TU du fait des fortes concentrations
urinaires en antibiotiques.

[ |
1. Pyélonéphrites aigués (PNA)
Les recommandations de 2007 [7]

>>> Chez les enfants de plus de 3 mois,
un traitement initial parentéral par cef-
triaxone ou aminoside, puis un relais
oral (en fonction des résultats de 1’an-
tibiogramme) par céfixime ou cotri-
moxazole.

>>> Chezles moins de 3 mois, du fait de
bactériémies plus fréquentes, une hospi-
talisation initiale et une bithérapie asso-
ciant une céphalosporine de troisieme
génération (C3G) aun aminoside.

>>> Pour les cystites, chez la fille apres
3 ans, un traitement initial oral par
céfixime ou cotrimoxazole puis une
adaptation en fonction des résultats de
I’ECBU (qui reste indispensable dans
cette situation pour I’identification bac-
tériologique et ’adaptation de I’antibio-
thérapie).

Deux éléments nouveaux remettent en
question ces recommandations:

—une incitation dans des recomman-
dations européennes et américaines a
prescrire d’emblée des traitements par
voie orale (particuliérement le céfixime)
pour les PNA sans signe de gravité du
nourrisson et de ’enfant;

—1’émergence préoccupante des E. coli
abétalactamases a spectre élargi (BLSE)
communautaires, quiinvite arediscuter
I’ensemble des traitements des infec-
tions courantes de ’enfant [4, 8-10].

Les recommandations actuelles
(tableau IT)

Le terme d’IU fébrile est actuellement
préféré dans la littérature anglo-saxonne
a celui de PNA [4]. En effet, la scintigra-
phie précoce au moment de I’épisode
d’IU fébrile ne montre une atteinte
parenchymateuse que dans 50 % des
cas [4]. Cet examen n’étant pas pratiqué
en routine, dans I’attente de nouvelles
études, toute IU fébrile doit étre consi-
dérée comme une PNA et traitée comme
telle.

L’hospitalisation est recommandée en
casde:

—criteres de gravité: age < 3 mois, uro-
pathie sous-jacente, immunodépression,
lithiase, sepsis, altération de 1’état géné-
ral;

—risque de non-observance ou d’acces
difficile a un traitement rapide [5, 11,
12];

—en dehors de ces cas, un traitement
ambulatoire pourra étre proposé, y com-
pris pour le traitement parentéral initial.
Uneréévaluation médicale aJ2 du traite-
ment est indispensable.

Les recommandations frangaises de
2007 [7]n’avaient pasretenul’option du
traitement oral d’emblée par le céfixime,
car le groupe de travail avait, a I'époque,
pris en compte deux arguments:

—l’identification d'un pourcentage faible
de souches d’E. coli isolées d’IU résis-
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Pyélonéphrites et IU fébriles du nourrisson et jeune enfant

(Jusqu’'au résultat de l'antibiogramme, deux a trois jours en moyenne, puis relai en fonction de l'antibiogramme pour une durée totale
moyenne de dix jours)

1. Enfant hospitalisé (< 3 mois et/ou déficit immunitaire et/ou sepsis et/ou uropathie connue sévére sous-jacente)

o Céfotaxime 50 mg/kg/8 heures IV (max 6 g/j)

o Ou ceftriaxone 50 mg/kg/j en une injection IV sur 30’ (max 2 g/j)

¥

o Amikacine 15 mg/kg/j en une injection IV sur 30" (max 1 g/j)

- Pour les enfants hospitalisés, le céfotaxime devrait étre privilégié par rapport a la

ceftriaxone du fait d'un moindre impact écologique escompté.

- Chez l'enfant de moins de 1 mois: la ceftriaxone ne doit pas étre administrée avec des perfusions contenant du calcium.
- Si antécédent de PNA a BLSE:

e amikacine sensible: amikacine 15mg/kg/jen 1 IVL;

e amikacine résistant ou sepsis: imipénéme 60 mg/kg/j en 4 IVL (maximum 4 g/j) + amikacine 15 mg/kg/jen 1 IVL.

2. Enfant de plus de 3 mois consultant aux urgences pédiatriques sans nécessité d’hospitalisation

>>> Si un traitement par voie IV est envisagé pendant 2 a 4 jours, en fonction des habitudes du service:
- amikacine 15 mg/kg/j en 1 injection sur 30’;
- Ou ceftriaxone 50 mg/kg/j en 1 injection sur 30’ (max 2 g/j).

>>> Si un traitement par voie IM est envisagé:
- ceftriaxone 50 mg/kg/j en 1 injection (maximum 2 g/j).

>>> Sj c’est un traitement oral (>3 m, fievre d'installation récente, état général conservé, pas d’antécédents d'lU, ou d’'uropathie, ou
d'antibiothérapie récente)
- céfixime 4 mg/kg toutes les 12 heures (max 200 mg deux fois par jour).

3. Enfant de plus de 3 mois consultant dans un cabinet médical

>>> Traitement par voie IM:
- ceftriaxone 50 mg/kg/j en 1 injection (max 2 g/j).

>>> Qu traitement oral (>3 m, fievre d'installation récente, état général conservé, pas d’'antécédents d’lU, ou d'uropathie, ou d’antibiothérapie
récente):
- céfixime 4 mg/kg toutes les 12 heures.

>>> A noter: Il faut récupérer le résultat de l'antibiogramme le plus rapidement possible pour adapter l'antibiothérapie, quel que soit le
traitement initial.

>>> Cas particulier: PNA a cocci gram + en chainette au direct de 'ECBU (suspicion d’entérocoques):
—amoxicilline 100 mg/kg/j en trois prises per os pendant dix jours.
Si mauvaise tolérance ou < 6 mois: hospitalisation + bithérapie par amoxicilline et amikacine en attendant l'identification.

Cystites (IU basses)

Apreés réalisation de 'ECBU, trois antibiotiques peuvent étre utilisés per os en traitement initial:

- amoxicilline — acide clavulanique: 80 mg/kg/j (maximum 3 g/j) en trois prises;

- cotrimoxazole: 30 mg/kg/j de sulfaméthoxazole et 6 mg/kg/j de triméthoprime en deux prises sans dépasser la dose adulte;

- céfixime: 4 mg/kg toutes les 12 h (maximum 200 m toutes les 12 h).

Durée totale du traitement antibiotique: cing jours, adaptation du traitement en fonction de ['évolution clinique et de 'antibiogramme.
Si jeune fille réglée: fosfomycine un sachet de 3 g en prise unique.

Tableau II: Traitement initial des IU de 'enfant.

tantes au céfixime (1 4 5 %) mais sen-
sibles a la ceftriaxone et au céfotaxime;
—les faibles concentrations sériques
libres du céfixime, trés proches des
concentrations minimales inhibitrices

(CMI) d’E. coli (a peine deux a quatre fois
la CMI 90), qui laissaient craindre une
efficacité insuffisante en cas de bactérié-
mie associée ou d’inoculum bactérien,
important dans le parenchymerénal [10].

L’efficacité clinique en traitement
oral initial d’autres molécules comme
I’amoxicilline-acide clavulanique
(AAQ), avec des performances pharma-
cocinétiques/pharmacodynamiques



[PK/PD] sériques encore moins bonnes
que celles du céfixime, invite a remettre
en cause cette vision de la prise en charge
desIU fébriles [10, 13-15]. I existe proba-
blement des formes de sévérité variables,
dontles plus bénignes pourraient guérir
spontanément ou bénéficier d’emblée
d’un traitement oral ayant des para-
metres (PK/PD) sériques médiocres. Le
choix d’un traitement initial oral de la
PNA risque cependant de devenir cadu-
que si la fréquence des E. coli a BLSE,
pour lesquels aucun traitement oral
n’est efficace, augmente dans le futur.
En France, comme dans d’autres pays,
la proportion de souches résistantes a
régulierement augmenté ces dernieres
années [9] et la reprise de ’augmenta-
tion de la consommation d’antibiotiques
observée en France risque d’accélérer le
phénomene.

Les souches d’E. coli a BLSE sont résis-
tantes a la plupart des pénicillines et
céphalosporines a 1’exception de la
cefoxitine et de la temocilline. De plus,
ces souches sont souvent sensiblesal’as-
sociation pipéracilline — tazobactam et,
a un degré moindre, a la ceftazidime et
au céfépime. Toutes les molécules citées
sontadministrables uniquement par voie
intraveineuse (IV) [9, 10]. Les aminosides
etles carbapénémesrestent actifs sur ces
souches. Les carbapénémes sont le traite-
ment deréférence de ce type d’infection,
en particulier quand elles sont séveres
et que le pronostic vital est en jeu [16].
Cependant, leur utilisation expose au
risque d’émergence sous traitement de
bactéries encore plus résistantes, notam-
ment par la production de carbapéné-
mases. Leur modalité d’administration
(strictement intraveineuse avec au moins
deux injections quotidiennes chez ’en-
fant de moins de 12 ans), conduit a des
hospitalisations plus longues, plus coti-
teuses, avec unrisque deretentissement
psychologique, favorisé par les mesures
d’isolement secondaires a I’infection,
due a une souche productrice de BLSE.
Il parait donc essentiel, chaque fois que
cela est possible, d’épargner les carbapé-
némes au profit d’autres molécules. Les
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La qualité du recueil des urines est le plus important pour le
diagnostic de certitude d’'IU (privilégier le sondage aller-retour).

Les PNA sont traitées par céfixime per os lorsque l'enfant est agé
de plus de 3 mois, fébrile depuis moins de quatre jours, en bon état
général et sans antécédent notable.

Pour les PNA qui doivent étre traitées par IV, il est important d'étre
actif sur la majorité des souches BLSE, en monothérapie par

l'amikacine.

Les cystites sont traitées par antibiothérapie per os (amoxicilline-
acide clavulanique ou cotrimoxazole ou céfixime) aprés réalisation

d’'un ECBU.

Lantibiothérapie sera ensuite adaptée en fonction de
l'antibiogramme d'ou l'importance d'un ECBU fiable.

aminosides sont actifs sur la majorité des
entérobactéries a BLSE et leur efficacité
en monothérapie et en dose unique jour-
naliere a été démontrée dans les PNA. Ils
constituaient déja une alternative chez
I’enfant allergique aux b-lactamines. Les
souches urinaires d’E. coli sont sensibles
aux aminosides dans'immense majorité
descas[9,10] etleurs CMIne varient pas
lorsqu’elles sont productrices de BLSE
et que la souche reste sensible. Leur
utilisation en monothérapie peut s’en-
visager dans le traitement des PNA, les
concentrations obtenues dans le paren-
chymerénal étant largement supérieures
aux CMI. Cela n’est pas le cas pour les
autres infections systémiques, en rai-
son de concentrations tissulaires trop
faibles pour espérer obtenir un taux de
guérison acceptable [10]. La plupart des
BLSE sont inhibées par les inhibiteurs
de bétalactamases comme l’acide clavu-
lanique [17, 18].

Malgré des CMI élevées, I’ AAC peut étre
utilisé comme alternative dans les cys-
tites, en raison de concentration dans
les urines trés largement supérieure
aux CMI. Cela n’est pas le cas dans le
parenchyme rénal ou les concentrations
restent inférieures aux CMI, ce qui ne
permet pas son utilisation dans le traite-

ment des PNA. Cependant, ’association
de I’acide clavulanique a d’autres molé-
cules plus stables a I’hydrolyse, comme
certaines C3G ou le mécilinam, permet
de diviserles CMI par 8. Parmi ces cépha-
losporines, figure le céfixime [19, 20].
Ainsi, I'utilisation de I’association AAC
+ céfixime peut s’envisager aprés avis
spécialisé pour le relais oral d"un traite-
mentdune PNAAE. colia BLSE, lorsque
labactérie estrésistante aux autres molé-
cules derelais que sont le cotrimoxazole
et la ciprofloxacine (accord profession-
nel). Il faut cependant respecter des
conditions strictes:

—vérification de la synergie in vitro de
I’association AAC + céfixime al’aide de
deux bandelettes imprégnées d’un gra-
dient d’antibiotiques (type E-testW);

— dans des laboratoires maitrisant la
technique [18]. Cette méthode n’a
cependant pas donné lieu a ce jour aune
recommandation de pratique du Comité
de ’antibiogramme de la société fran-
caise de microbiologie;

—la CMI de I’association par cette tech-
nique de la double bandelette doit étre
<1mg/L.

En raison de son caractere inhabituel,
cette association ne doit pour I'instant
étre envisagée qu’apres avis spécialisé.
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L’antibiothérapie a donc pour but d’évi-
ter la dissémination bactérienne et de
limiter le risque de cicatrices rénales.
11 faut donc recourir a des antibiotiques
ayant une bonne concentration dans le
sang et le parenchymerénal, ainsi qu'une
bonne élimination urinaire [5, 11, 12].

L’antibiothérapie initiale parentérale
consiste donc en une monothérapie
par C3G injectable type ceftriaxone (IV
ou IM) /céfotaxime (IV) ou I’aminoside
amikacine (IV) sauf en cas de critéres de
gravité ot une bithérapie par C3G IV et

Sensibilité aux antibiotiques

amikacine (IV) estindiquée, pour deux a
quatre jours selon I’évolution, avecrelais
oral ensuite.

Le relais oral se fait préférentiellement
par cotrimoxazole (contre-indiqué avant
I’age de 1 mois et en cas de déficit sévere
en G6PD) ou C3G orale de type céfixime
(a réserver aux souches non BLSE et
résistantes au cotrimoxazole et/ou avant
I’age de 1 mois) (tableau III).

Si ’antibiogramme fait apparaitre
qu’E. coli est sensible a 'amoxicilline et

Antibiotique préférentiel

al’amoxicilline + acide clavulanique, ils
ne pourront étre prescrits uniquement en
relais d’antibiothérapie parentérale car
les CMI sont élevées (CMI modale 4) et
les parameétres pharmacocinétiques-
pharmacodynamiques médiocres
(<20 % du temps au-dessus de la CMI).
La stratégie antibiotique chez ’enfant
exclut habituellement, sauf impasse
thérapeutique, la prescription de quino-
lones. En cas d’allergie aux bétalacta-
mines, ’antibiothérapie recommandée
repose sur un aminoside en monothéra-
pielV.

Commentaires

Ampi S

amoxicilline

100 mg/kg/j en trois prises per os

Choix préférentiel en cas d'infection a
entérocoque et a Proteus mirabilis sensible

Pour E. coli, qu'en relai de traitement par voie
parentérale

Ampi R Cotrimoxazole S

cotrimoxazole

30 mg/kg/j sulfaméthoxazole et 6 mg/kg/j
triméthoprime en deux prises

(1 cm = 200 mg de sulfaméthoxazole = 5 mL)
(maximum 1600 mg/j)

Contre-indiqué avant l'dge de 1 mois ou
déficit en G6PD

Cotrimoxazole R Céfixime S

céfixime

8 mg/kg/j en deux prises = une dose poids
toutes les 12h (max 200 mg/prise soit deux
pipettes de 25 g par prise)

AMM apres 6 mois mais pas de risque
particulier identifié avant cet age

Cotrimoxazole R Céfixime R Ciprofloxacine S

ciprofloxacine

30 mk/kg/j en deux prises (1 cm = 500 mg
=5mL)

Cl relative si déficit en G6PD et QTc long.

A utiliser si la souche n’est pas résistante 3
l'acide nalidixique: un traitement d'une durée
totale de sept jours est alors envisageable.

Si la souche est résistante a l'acide
nalidixique, cette option n'est a envisager
qu’'en l'absence d'autre alternative orale et en
relais d’'un traitement par voie parentérale

Cotrimoxazole R Céfixime R Ciprofloxacine R

Association amoxicilline- acide clavulanique
+ céfixime

Uniquement aprés étude de la synergie
in vitro et une CMI du céfixime en présence
d'acide clavulanique < 1 mg/L

Cotrimoxazole R Céfixime R Ciprofloxacine R
Céfixime-Ac-clav avec CMI > 1 mg

- aminosides (IV)*

- céfoxitine** 100-150 mg/kg/j en trois IVL
- tazocilline** 300 mg/kg/j en trois IVL
—imipéneme 60mg/kg/j en quatre IVL ****
- témocilline (IV)*****

En fonction de la sensibilité in vitro

*Un traitement de cing jour par aminosides
pourrait étre envisagé si la souche est
sensible. Il aurait l'avantage de pouvoir étre
administré en ambulatoire.

**Si E. coli uniquement

**SiCMI <8

****Sj pas d'alternative aux carbapénemes
*****Pas disponible en France hors ATU

Tableau llI: Relai antibiotique dans les pyélonéphrites aigués en fonction de l'antibiogramme.



En cas d’IU a entérocoque (streptocoque
du groupe D), I’antibiothérapie a propo-
ser est ’amoxicilline car les caractéris-
tiques PK/PD sont excellentes pour ce
germe (+/- aminoside si indication) [5,
11,12].

La durée globale du traitement (injec-
table puis oral) est de 10 jours.

2. Cystites (infections urinaires basses)

La cystite aigué est sans gravité poten-
tielle en ’absence d’uropathie, et sans
risque de retentissement parenchyma-
teux. Elle ne doit pas conduire a 'utili-
sation d’antibiotiques par IV.

Plusieurs antibiotiques peuvent étre uti-
lisés: ’'amoxicilline-acide clavulanique
(excellente concentration urinaire qui
permet d’atteindre localement des seuils
de CMI élevés, y compris pour des bac-
téries BLSE) [5, 11, 21]. En cas d’amé-
lioration clinique, il est probablement
inutile de changer d’antibiotique, quel
que soit le résultat de ’antibiogramme.
En cas d’évolution défavorable ou d’an-
tibiogramme d’emblée, le cotrimoxazole
per os, ’amoxicilline, le céfixime (a
réserver aux souches résistantes au
cotrimoxazole) peuvent étre utilisés.
La durée de traitement est de trois a
cinqg jours. L'efficacité du “traitement
minute” par fosfomycine (un sachet de
3 g) est validée chez ’enfant pubere (la
jeune fille réglée).

De plus, la prise en charge des infections
urinaires doit, dans tous les cas, asso-
cier la prise en charge du cercle vicieux
“constipation/troubles mictionnels/
infection urinaire” (cystite récidivante)
et d’un éventuel facteur favorisant
comme une uropathie malformative
sous-jacente (PNA) [5].

Il faudrait également revoir les regles
d’hygiene mictionnelles:

—mauvaise position mictionnelle;
—technique d’essuyage de I’avant vers
larriere;

—uriner dés que I’envie se fait ressentir.

11 faut donc rechercher un facteur favo-
risant qui nécessite une prise en charge
étiologique.

Ainsi, I'infection urinaire chez I’enfant
est le plus souvent la résultante d’une
anomalie acquise de I’écoulement bas
des urines (c’est-a-dire d’une mauvaise
vidange vésicale, comme une vessie
instable de la jeune fille avec résidu
post-mictionnel, avec une constipa-
tion) associée a un réservoir bactérien
(prépuce du jeune nourrisson).

Plus rarement, elle s’associe a une ano-
malie congénitale de I’écoulement haut
des urines, qui peut étre objectivée deés la
période néonatale en échographie (dila-
tation segmentaire de la voie excrétrice
et/ou anomalies de I’échostructure du
parenchyme rénal ou de la paroi vési-
cale) [5].

3. Le dépistage du reflux vésico-urétéral
(RVU)

UnRVU est trés souvent retrouvé (35 %)
apres un premier épisode d’IU et encore
plus souvent (75 %) lors d’IU récidi-
vantes [4]. Ces RVU sont le plus souvent
de bas grade [4, 22]. Ni les échographies
anténatales, ni I’échographie réalisée
a l’occasion d’un épisode d’IU ne sont
suffisamment sensibles pour dépister
les RVU, méme de haut niveau. Elles
peuvent parfois retrouver des signes
indirects de RVU tels qu’une dilatation
calicielle associée & un amincissement
du parenchyme rénal, une dilatation
pyélique > 10 mm, une dilatation inter-
mittente des uretéres > 3 mm, un épais-
sissement vésical ou une vessie de lutte.

Cependant, la cystographie rétrograde
est le seul examen utilisable en routine
susceptible de dépister la quasi-totalité
des RVU. L’échocystographie est en
cours de validation. La cystographie
rétrograde est indiquée en cas d’ano-
malies échographiques (décrites pré-
cédemment) ou PNA récidivantes ou
PNA compliquée (abces rénal, germe
atypique ou pyonéphrose importante).
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Néanmoins, si on exclutles RVU associés
aune hypoplasie ou une dysplasierénale
qui posent des problémes particuliers,
la plupart des RVU révélés par une PNA
nereléve ni d'une antibioprophylaxie, ni
d’un traitement chirurgical ou endosco-
pique. Ils guérissent spontanément dans
I'immense majorité des cas. Les indica-
tions du traitement chirurgical du RvU
ne sont pas consensuelles et concernent
aujourd’hui essentiellement les RVU
séveres malformatifs et ceux associés a
des PNA récidivantes [23].

4. Place de I'antibioprophylaxie

Lefficacité de I’antibioprophylaxie sur
la fréquence des récidives des PNA est
controversée. Si certaines études ne
montrent pas de réduction significative
de fréquence des récidives, d’autres,
en revanche observent une diminution
nette de la fréquence des épisodes [4,
21, 24]. Si elle est instaurée, la molé-
cule utilisée est le céfaclor avant I’age
de 1 mois et le cotrimoxazole apres, en
cas d’uropathie sévere ou de PNA réci-
divantes sur une uropathie sous-jacente.
Nous pensons que la décision d’instaura-
tion d’une antibioprophylaxie doit étre
prise de fagon personnalisée. Dans notre
expérience, au-dela de 4 ans, les infec-
tions urinaires sont majoritairement
secondaires a des troubles mictionnels
diurnes a type de dysfonction vésicale.
L’antibioprophylaxie n’a donc pas sa
place. Nous I'instaurons majoritairement
pour des enfants présentant un RVU avec
des PNA arépétition, en association avec
la posthectomie chez le petit gargon.

Cependant, aucune étude ne trouve de
réduction des cicatrices rénales indépen-
damment dugrade duRVU [4, 21, 24]. En
revanche, ’antibioprophylaxie favorise
la sélection et la diffusion de souches
résistantes. Les céphalosporines aug-
mentent le risque de portage et d’infec-
tion par des entérobactéries productrices
de BLSE ou de céphalosporinases [4,
21]. Les deux seules molécules dispo-
nibles en France ayant été réellement
étudiées en prophylaxie des IU sont
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le cotrimoxazole et la nitrofurantoine.
Elles posent des problémes de tolérance
qui ont conduit & un retrait d’AMM en
prophylaxie pour la nitrofurantoine
(probléeme pulmonaire notamment)
et invitent a la plus grande prudence
d’utilisation dans cette indication (vu
les faibles bénéfices attendus). Un dia-
gnostic et un traitement précoces des IU
peuvent contribuer aréduire lerisque de
cicatrices rénales.

5. Place de la posthectomie

Lerole dela posthectomie est discuté de
fagon trés controversée.

Dans notre expérience, pour les gargons
avant I’age de 2 ans avec des pyéloné-
phrites a répétition sur une malforma-
tion urologique (notamment un reflux
vésico-urétéral de haut grade), la circon-
cision est le traitement anti infectieux
le plus efficace. Une association d’une
antibioprophylaxie peut étre nécessaire.

Cette stratégie permet de sortir de la
période pendant laquelle une interven-
tion de type réimplantation urétérale
sans ou avec remodelage urétéral pose
des problémes techniques. L’absence de
pyélonéphrites chez des enfants apres
la réalisation d’une posthectomie dans
la petite enfance met souvent I’indica-
tion d’une intervention chirurgicale
anti-reflux en question. Ces situations
doivent étre discutées de fagon indi-
viduelle, lors des réunions néphro-
urologiques pédiatriques spécialisées.
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