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Infections urinaires chez la personne agée

1 LES INFECTIONS URINAIRES :
DEFINITIONS

Nous utiliserons dans ce FormulR/

info les définitions suivantes’ :

= bactériurie asymptomatique :
bactériurie observée dans un échan-
tillon urinaire correctement prélevé
sans symptome ou signe au niveau
du tractus génito-urinaire

= infection du tractus urinaire
symptomatique soit basse (cys-
tite) soit haute (pyélonéphrite) ; un
sepsis d’origine urinaire et un choc
septique de cette origine sortent du
cadre de notre article

= infection du tractus urinaire non
compliquée : infection du tractus
urinaire symptomatique sans ano-
malie du tractus génito-urinaire ni
manceuvre instrumentale précé-
dente

= infection du tractus urinaire
compliquée : infection du tractus
urinaire chez un patient présentant
une anomalie fonctionnelle ou struc-
turelle, une anamneése de manceuvre
instrumentale ou une pathologie
systémique telle une insuffisance ré-
nale, une transplantation, un diabéte
ou une immunodéficience

= infection du tractus urinaire
récidivante : infection du tractus
urinaire avec au moins 2 épisodes
sur 6 mois ou au moins 3 sur un an

= prostatite : infection bactérienne
au niveau de la prostate

= dysurie : miction difficile ou dou-
loureuse.

Nous aborderons également la ques-

tion des cathéters et infections uri-

naires.

2 DIAGNOSTIC D'UNE INFECTION
DES VOIES URINAIRES

Aucun symptéme clinique habituel
d’infection urinaire possible (pollakiu-
rie, mictalgie, ténesme, urgence, sen-
sation de briilure) n'a une spécificité
supérieure a 50% en cas de survenue
de nouveaux symptOmes urinaires
chez des femmes agées de 15 a 90 ans
(age médian de 44 ans, avec 2 modus
pour les 14-45 ans et 65-75 ans). La
force probante d’une dysurie, d’ur-
gence urinaire, de pollakiurie est donc
(tres) faible, la dysurie étant l'argu-
ment le moins faible de tous?

Une modification des caractéristiques
de l'urine (hématurie macroscopique,
modification de la couleur ou de
I'odeur n’a qu’une valeur prédictive de
bactériurie + pyurie de 47%?.

Chez des personnes agées* un test ni-
trites positif + un test LE (leucocyte
estérase) positif sur tigette ont une
sensibilité de 82% (IC a 95% de 74 a
92%) et une spécificité de 71% (IC a
95% de 55 & 71%). Ce test est donc un
peu plus performant pour exclure un
diagnostic d'infection urinaire (lorsqu’il

est neégatif) que pour affirmer la pré-
sence d'une infection lorsqu’il est po-
sitif (Force Probante de 2,83 et Force
Excluante de 3,94). Selon une autre
source, chez la femme agée, la Force
Probante d’un test positif pourrait étre
un peu plus importante (= 4,2)".

Le guide de pratique de SIGN (SIGN
88) mentionne une absence de preuve
robuste de l'intérét des tests nitrites
et LE a la tigette chez les personnes
agées institutionnalisées et recom-
mande de baser le diagnostic d'infec-
tion urinaire chez les personnes agées
d’au moins 65 ans sur une évaluation
clinique compleéte, un test a la tigette
n'étant indiqué que chez les femmes
avec signes et symptdmes mineurs.

Le NHS Scotland recommande de ne
pas utiliser de test a la tigette pour
le diagnostic d’'une infection urinaire
chez les personnes adgées®.

Dans la RBP Belge concernant la cys-
tite chez la femme jeune?, les recom-
mandations relatives au diagnostic
sont résumeées de la facon suivante :
En cas d’infection du tractus urinaire
non compliquée, pratiquer une re-
cherche des nitrites et de l'estérase
leucocytaire par tigette urinaire :
= un test nitrites positif : quasi-cer-
titude d’une infection du tractus
urinaire
= un test nitrites négatif + un test LE
négatif : quasi-certitude d’exclusion
d’une infection
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= un test nitrites négatif et un test
LE positif : diagnostic incertain avec
risque de surestimation si décision
de présence d’'une infection ou de
sous-estimation si décision d’absence
d’infection ; pratiquer un autre test
éventuellement (cellule de comptage
au microscope, dipslide, culture).

La réalisation systématique d’une

culture (ou d’'un dipslide) n’est recom-

mandée que :

= en cas de suspicion d'une pyéloné-
phrite aigtie

= en cas d’'infection du tractus uri-
naire récidivante

= chez la femme enceinte

= en cas d’échec du traitement.

Pour toute clarté, il faut ajouter a

ces recommandations belges (qui ne

concernent que la femme), la nécessité

d’une culture

= pour les infections du tractus
urinaire chez 'lhomme

= pour les infections du tractus
urinaire compliquées

= en cas de grossesse.

Plus spécifiquement chez les per-

sonnes agées, une revue de la littéra-

ture’ a proposé en 2014 de réserver

une culture d’'urine a deux situations

chez la personne agée :

= chez les patients présentant des
symptomes typiques d'une infec-
tion urinaire afin de confirmer la
sensibilité du germe a 'antibiotique
choisi empiriquement

= chez des patients incapables de
donner les éléments anamnestiques
d’une infection urinaire aigué et
présentant des signes d’une inflam-
mation systémique (fievre >38,3°
ou t°<36°leucocytose>12.000 (ou
14.000 ?) ou <4.000, CRP>60mg/L
sans autre étiologie évidente.

Comme nous l'avons mentionné dans
le numéro de septembre 2011 du For-
mulR/info qui concernait les « Infec-
tions en MRS », plusieurs consensus
d’experts ont proposé des critéres

d’infection urinaire plus spécifiques
aux résidents en institution de soins de
longue durée, notamment les critéres
de McGeer?. Les criteres de ces dif-
férents consensus d’experts (McGeer,
Loeb, Loeb corrigé) ont des sensibi-
lités, spécificités variables’. Pour les
criteres de McGeer par exemple, la
Force Probante est de 1,6 et la Force
Excluante de 1,17 donc toutes les deux
tres faibles pour confirmer et pour ex-
clure un diagnostic d’infection urinaire.

Dans une étude de cohorte de résidents
de MRS, avec 81% de femmes™ la dysu-
rie, la modification des caractéristiques
des urines et la modification de I'état
mental sont significativement associées
a une infection urinaire (bactériurie
significative + pyurie) en analyse mul-
tivariée, mais ceci ne peut étre considé-
ré comme un argument de diagnostic
positif valide. Cette étude montre aussi
qu’en cas de tigette négative pour les
nitrites et les globules blancs, aucun
cas de bactériurie significative + pyurie
significative n’est identifié.

Une synthése de la littérature publiée
en 2014' confirme l'intérét du test a la
tigette chez des patientes dgées non
hospitalisées en cas de risque a priori
faible d'infection pour tenter d’exclure
une telle infection mais non pour
confirmer un diagnostic. Un taux élevé
de faux positifs en limite l'utilité pour
confirmer un diagnostic, particuliére-
ment en cas de probabilité pré-test
élevée. Chez des personnes agées, un
risque a priori faible de présence d’une
infection urinaire peut étre défini" par
I'absence d’au moins 2 signes parmi :
dysurie, urgence mictionnelle, polla-
kiurie, incontinence, frissons, douleur
dans un flanc ou suprapubienne, hé-
maturie macroscopique, confusion/
agitation nouvelle ou aggravée.

Rappelons aussi que I'évolution d’'une
infection urinaire peut étre spontané-
ment (sans antibiothérapie) favorable
chez la femme dans la semaine dans
25 a 50% des cas'?®,

En résumé, pour le diagnostic d’infec-

tion urinaire chez la personne agée :

= pour les hommes : un preélévement
urinaire est toujours recommandé
en cas de suspicion d’infection uri-
naire'.

= pour les femmes : se limiter & un
test a la tigette urinaire (nitrites +
LE) n’est validé que pour exclure
une infection en cas de risque a
priori faible. Dans tous les autres
cas, un preélévement urinaire cor-
rectement effectué* est nécessaire
pour confirmer un bon choix an-
tibiotique d’abord empirique (et
apres préléevement)

= en cas d’altération des capacités de
décrire les symptdmes, si présence
de signes d’une inflammation systeé-
mique avec absence d’une étiologie
plus probable : culture d’urines.

* prélevement d’'un échantillon uri-
naire : il est classique de recomman-
der la récolte d’urines a mi-jet apres
ou sans toilette du méat urinaire ; ce
type de prélévement reste cependant
a haut risque de contamination. L’in-
terprétation du résultat de la culture
devra tenir compte du nombre de
CFU/ml d'un méme germe (seuil de
105 généralement admis mais contes-
table), de la présence d'une pyurie,
des symptdmes et signes cliniques®.

3 CHOIX DU TRAITEMENT
ANTIBIOTIQUE

Choix possibles : intérét et inconvé-
nients des différents antibiotiques
possibles chez les personnes dgées en
particulier

3.1  Quinolones

Les quinolones (fluoroquinolones ac-
tuellement) sont des antibiotiques a
large spectre dont [l'utilisation peut
amener différents probléemes. Une
large utilisation est source d’émer-
gence de résistance des germes (dont



le pneumocoque) a cette classe de mé-
dicaments (données des laboratoires
de surveillance).

Une souche de Clostridium difficile
libérant 15 a 20 fois plus de toxines A
et B que les autres souches, associée
a une pathologie plus sévere et a une
mortalité d’au moins 7%, a été isolée
en Amérique du Nord et en Europe.
Cette souche est trés résistante aux
fluoroquinolones et son émergence
a sans doute été favorisée par ['utili-
sation large des quinolones dans les
institutions de soins et hors hopital®.
Plusieurs observations ont montré
que les quinolones favorisent la colo-
nisation par MRSA",

Les quinolones peuvent aussi provo-
quer des effets indésirables neuropsy-
chiatriques : psychose, délire, état
confusionnel, hallucinations, convul-
sions, plus fréequemment chez les per-
sonnes agées. Elles peuvent également
provoquer des tendinites et méme
des ruptures tendineuses, particulie-
rement chez les personnes agées. De
plus, elles sont associées a un risque
cardiaque plus important que d’autres
classes d’antibiotiques (allongement
QT). Les quinolones présentent un
risque accru de troubles hépatiques
aigus (par rapport a la clarithromy-
cine dans des données canadiennes),
particuliéerement la moxifloxacine et la
lévofloxacine®.

Pour le traitement des infections uri-
naires, elles ne sont un premier choix
que pour les prostatites et orchi-épi-
didymites et pour les pyélonéphrites.

32 Triméthoprime et association
triméthoprime/sulfaméthoxa-
zole (co-trimoxazole)

Les réactions allergiques graves ob-
servées avec l'association fixe de tri-
méthoprime/sulfaméthoxazole, liées
au sulfaméthoxazole, ainsi que ['exis-
tence de résistances et d’alternatives
possibles, ont écarté en Belgique cette
association fixe des recommandations
en tant que premier choix dans le

traitement des infections urinaires en
premiére intention de traitement.
Le triméthoprime seul reste par contre
un médicament de premier choix
pour les infections urinaires basses
non compliquées chez la femme.

Le triméthoprime a une faible action
diurétique épargnante du potassium.
Des hyperkaliémies sévéres ont été
observées lors de l'administration
de co-trimoxazole, particulierement
en association avec la spironolac-
tone?. Un controle électrolytique
est conseillé en cas d’administration
de co-trimoxazole a haute dose, en
cas d'insuffisance rénale, chez les per-
sonnes agées, en cas de diabéte et
d’'usage concomitant de spironolac-
tone, d’'un [EC ou d’un sartan, d’'un
AINS. Cette hyperkaliémie ne se dé-
veloppe qu’aprés plusieurs jours de
traitement. Ces précautions, au vu
de leur mécanisme d’action lié au
triméthoprime, sont aussi de mise
pour le triméthoprime non associé
au sulfaméthoxazole. Un traitement
court (3 jours) par du triméthoprime
a 300 mg/j n’est pas identifié comme
a risque.

Le guide de pratique de SIGN'™ men-
tionne le triméthoprime (ou la fura-
dantine) comme premier choix, chez
la femme, en précisant que le tri-
méthoprime est aussi efficace que le
co-trimoxazole dans cette indication
et qu'un traitement de 3 jours est
aussi efficace qu’un traitement de 7 a
14 jours chez des femmes agées d’au
moins 60 ans.

Chez les patients présentant une in-
suffisance rénale sévere (clairance de
la créatinine del5 a 30 ml/min), la
demi-vie d’élimination du trimétho-
prime (et celle du sulfaméthoxazole)
est (sont) augmentée(s), demandant
un ajustement de la posologie RCP du
Bactrim).

Le triméthoprime doit étre prescrit en
préparation magistrale (R/ Trimétho-
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prime 300 mg pf 1 gélule dt ...(I mo-
dule = 10) S/ 1 par jour pdt 3 jours).

3.3 Nitrofurannes

La nitrofurantoine reste un médi-
cament généralement actif contre
les germes les plus fréquents en cas
d’infection urinaire basse non com-
pliquée, malgré 60 ans d’utilisation.
Elle reste recommandée en usage
court dans plusieurs guides de pra-
tique et consensus (dont les recom-
mandations de la BAPCOC) tout en
étant fort déconseillée & cause de ses
effets indésirables potentiels, parfois
graves (hépatiques, pulmonaires dont
certains d’origine immuno-allergique)
par I’Agence francaise du médicament
(AFSSAPS) qui a conclu a la contre-in-
dication de la nitrofurantoine en trai-
tement prolongé (continu ou séquen-
tiel) & sa non utilisation en prévention
en raison des risques disproportion-
nés et a une utilisation en traitement
curatif des cystites uniquement chez
la femme et lorsqu’aucun autre anti-
biotique oral ne présente un meilleur
bénéfice/risque?.

La FDA aux USA et la MHRA au
Royaume-Uni (comme indiqué aussi
dans le British National Formulary)
considérent qu’une clairance de créa-
tinine < 60ml/min/1,73m? est une
contre-indication a ['utilisation de ni-
trofurantoine (efficacité insuffisante),
sur base de données limitées. Cette
affirmation est cependant contredite
par des preuves de sécurité d'une
utilisation jusqu’a une clairance d’au
moins 40 ml/min/(1,73m?)".

Le guide de pratique de SIGN'™ men-
tionne un risque de toxicité plus élevé
pour la nitrofurantoine chez la per-
sonne agée.

Les auteurs d’'une synthése récente
de la littérature estiment que la ni-
trofurantoine peut aussi étre prise
en considération chez la femme agée
pour traiter la cystite (uniquement)'.
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Ce meédicament présente un rapport
cout-efficacité plus favorable que celui
des alternatives??. Au vu de 'ensemble
de ces éléments, nous considérons
que pour notre population-cible, les
personnes (fort) agées avec une fonc-
tion rénale souvent altérée, la nitro-
furantoine n’est pas un premier choix
de traitement des infections urinaires.

3.4 Fosfomycine

La fosfomycine est un antibiotique
spécifique des infections urinaires. Elle
est recommandée dans certains guides
de pratiques, consensus ou synthéses
de la littérature pour le traitement en
premiére intention des infections uri-
naires basses.

Qu’en est-il chez les personnes agées ?
La fosfomycine a été évaluée pour une
population agée dans une ancienne
petite étude de mauvaise qualité? dans
laquelle son efficacité s’est montrée
équivalente a celle de la norfloxacine
dans une population de 45 femmes
et 15 hommes adgés en moyenne de
68 ans.

Dans une autre RCT? en protocole
ouvert incluant 386 femmes dagées
de 16 a 75 ans avec 1 sous-groupe de
femmes> 58 ans, la fosfomycine n’est
pas plus efficace que l'acide pipémi-
dique (non disponible en Belgique) 2 x
400 mg pendant 5 jours.

Une méta-analyse® n’a pas isolé
d’autre étude de qualité correcte ef-
fectuée dans une population spécifi-
quement agée.

La fosfomycine ne peut donc consti-
tuer un premier choix pour le trai-
tement d’une infection urinaire basse
chez une personne agée et il n'existe
aucune indication pour sa prescrip-
tion dans une bactériurie asymptoma-
tique chez la personne agée.

Le colit de ce médicament est plus éle-
vé que celui des autres proposeés.

Le guide de pratique de SIGN précité
mentionne la fosfomycine comme un
recours possible en cas de germe mul-
tirésistant, tout en soulignant son non

enregistrement au Royaume Uni dans
cette indication.

A noter que chez des patients avec
une clairance de créatinine < 55 ml/
min, le temps de demi-vie est de 1l a
50 heures avec une excrétion urinaire
passant de 32 a 11 %. Des infections
a Clostridium difficile post fosfomy-
cine ont été notifiées. (Labelling USA
revu le 4/11/2011) et que le Farma-
cotherapeutisch Kompas (Pays-Bas)
mentionne comme contre-indication
pour la fosfomycine, une clairance de
créatinine < 80 ml/min.

La notice étatsunienne de la fosfomy-
cine (Monurol — firme Triton Pharma
Inc revue le 27 aolt 2012) mentionne
'absence d’étude clinique chez des pa-
tients avec une fonction rénale altérée
avec ce médicament pour déterminer
clairement lefficacité et la sécurité de
la fosfomycine

L’ensemble de ces arguments incite a
ne pas utiliser la fosfomycine chez la
personne agée.

35 Comparaison entre
antibiotiques

Une méta-analyse en réseau (com-
paraisons directes et indirectes}?* ne
montre pas de différence significa-
tive pour le critére guérison clinique
a court terme pour le CO-TMX, la
norfloxacine, la nitrofurantoine, le
placebo, la gatifloxacine versus cipro-
floxacine prise comme référence ; seul
'amoxi-clavulanate est inférieur a la
ciprofloxacine en termes d’efficacité
pour ce critere.

3.6  Autres traitements
« médicamenteux »

L'intérét de I'administration d’extraits
de canneberges pour prévenir les in-
fections urinaires récidivantes reste
discuté.

Une premiére méta-analyse? montre
un intérét pour un traitement preé-
ventif avec des extraits de canneberge

mais I'exclusion de I'étude avec des reé-
sultats positifs hors moyenne annule
la signification statistique de cette
plus-value.

Par contre, une synthése méthodique
de la Cochrane Collaboration® ne
montre pas de preuve de l'intérét de
ce traitement préventif, particulie-
rement chez les personnes agées ou
celles porteuses d’un cathéter urinaire.
Une étude effectuée auprés de per-
sonnes agées vulnérables en MRS ne
montre pas d’efficacité préventive sur
des critéres stricts d’infection®.

Un traitement prophylactique des in-
fections urinaires récidivantes par pro-
biotiques (lactobacillus) chez la femme
ménopausée est moins efficace que
'administration de co-trimoxazole¥.
Les preuves sont insuffisantes pour
recommander des probiotiques a base
de lactobacillus en prévention d’infec-
tions urinaires récidivantes®.

4 RECOMMANDATIONS
POUR UN CHOIX ANTIBIOTIQUE

41 Cystite

Un traitement par antibiotique est
généralement recommandé en cas de
cystite aiglie, la majorité des études
concernant la femme?2,

Un traitement par triméthoprime ou
nitrofurantoine est recommandé par
la BAPCOC, choix récemment confir-
mé pour les adultes en général (y
compris agés) dans un guide de pra-
tique écossais®.

Chez 'homme (tout age confondu), en
I'absence d’étude de bonne qualité, le
guide de pratique de SIGN mentionne
un traitement de 7 jours avec du tri-
méthoprime ou de la nitrofurantoine
(avec les précautions mentionnées su-
pra) mais recommande une quinolone
en cas de suspicion de prostatite (avec
un traitement de 4 semaines.



4.1.1 Notre choix chez la personne
agée
La fosfomycine ne peut constituer
un premier choix pour le traitement
d’une infection urinaire basse chez
une personne agée (voir supra et For-
mulR/Info*3).
La nitrofurantoine (3 x 100 mg par
jour pendant 3 jours) ne nous parait
pas un premier choix chez la personne
agée (voir supra).
Le triméthoprime (300 mg par jour
pendant 3 jours) est notre premier
choix chez 'homme (sauf en cas de
suspicion de prostatite associée)
comme chez la femme.

4.1.2 Durée du traitement

Un traitement de 3 jours par trimé-
thoprime (ou nitrofurantoine) est re-
commandé par la BAPCOC pour une
cystite chez la femme.

Si une plus grande certitude d’éradica-
tion bactériologique semble étre indi-
quée (diabéte, infections récidivantes),
un prolongement du traitement
(7 jours) peut étre envisage.

La durée du traitement chez une
femme agée n’est pas précisée. Une
synthése de la Cochrane Collabora-
tion** montre une absence de diffé-
rence entre des traitements courts
(3 a 6 jours) et des traitements plus
longs (7 & 14 jours) pour les échecs
thérapeutiques a court terme : RR de
3,98 avec IC a 95% de 0,62 a 1,54.
Elle montre aussi une persistance de
l'infection plus importante en cas de
traitement une seule dose versus trai-
tement court : RR de 2,01 avec IC 3
95% de 1,05 a 3,84.

4.1.3 Pour les hommes

Chez 'homme, en I'absence d’étude de
bonne qualité, le guide de pratique de
SIGN de 2012 mentionne un traite-
ment de 7 jours avec du triméthoprime
2 x 200mg (ou de la nitrofurantoine
mais plus a risque de toxicité chez la
personne dagée), le NHG-Standaard
Urineweginfecties recommandant Ila
nitrofurantoine macrocristalline (MC)
pendant 7 jours (2 x I00mg retard) en

premier choix et le triméthoprime (1 x
300 mg par jour durant 7 jours) en
deuxiéme choix.

Dans une étude publiée en 2013,
un traitement de maximum 7 jours
semble aussi efficace qu’un traitement
plus prolongé chez des hommes (agés)
présentant une infection urinaire®.

Note:

Voir plus loin pour le traitement en
cas de suspicion de prostatite (dans
50% des cas d’infections urinaires
récidivantes, dans 90% des cas d’'in-
fection urinaire avec fiévre15.

4.2 Infections urinaires
récidivantes

Un traitement anti-infectieux prophy-
lactique pendant 6 a 12 mois permet,
en cas d’infections urinaires récidi-
vantes chez la femme (sans cause sous-
jacente), de réduire le taux de réci-
dives mais les preuves sont de faible
niveau® et nous ne disposons pas de
preuve d’une plus-value d’un traite-
ment par rapport a un autre parmi ni-
trofurantoine, céfaclor, norfloxacine,
triméthoprime, co-trimoxazole. Pour
les raisons argumentées a propos de
infection aigué, chez la personne
agée, nous recommandons le trimé-
thoprime (150 a 300 mg par jour
pendant é a 12 mois),

Rappelons particulierement que Ila
nitrofurantoine en usage prolongé
présente plus de risque d’effets indé-
sirables?.

La proportion de traitements anti-
biotiques uroprophylactiques dans
les maisons de repos dans différents
pays européens dont la Belgique est
préoccupante® et invite a bien peser
le rapport bénéfice/risque dun tel
traitement.

L'utilisation d’estrogénes vaginaux
peut étre envisagée chez les femmes
ménopausées. Sur base de 2 RCTs,
les estrogénes vaginaux semblent ré-
duire le nombre d’infections urinaires
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chez les femmes ménopausées qui
présentent des infections urinaires
récidivantes. Le NHG-Standaard re-
commande ['utilisation locale d’estro-
geénes chez les femmes ménopausées
qui présentent des infections urinaires
récidivantes. Il n’y a pas de preuves
en ce qui concerne la durée de trai-
tement3&40,

L'estriol sous forme locale est sélec-
tionné dans cette indication dans le
Formulaire MRS.

43 Bacteériuries
asymptomatiques

Une bactériurie asymptomatique chez
les personnes agées est fréquente :
15% environ chez les non institu-
tionnalisés (19% des femmes, 6% des
hommes) et, pour les personnes in-
stitutionnalisées, 15 & 30 % chez les
hommes, 25 & 50% chez les femmes.
Une autre source* mentionne des
chiffres de 10,8% a 16% pour les
femmes et de 3,6 419 pour les hommes
>70 ans non institutionnalisés et de
25 3 50% pour les femmes et de 15 a
40% pour les hommes >70 ans insti-
tutionnalisés. Pour les personnes avec
un cathéter urinaire a long terme la
proportion passe a 100%.

Cette bactériurie est transitoire chez
les personnes agées, non associée a
une morbimortalité et résolutive sans
traitement généralement®,

Le dépistage d’'une bactériurie asymp-
tomatique (et son traitement) n’est
pas recommandé chez personnes
agées dans la communauté (Niveau de
Recommandation A2) ni institution-
nalisées (NR Al) ni en cas de cathéter
a demeure (NR Al}*

Un traitement d’une telle bactériurie
chez les personnes résidant en maison
de repos ne montre pas d’effet sur
une éventuelle incontinence. Le trai-
tement pourrait méme provoquer des
infections symptomatiques ™.
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44  Pyélonéphrite aigiie

Une pyélonéphrite aiglie nécessite
I'instauration rapide d’une antibiothé-
rapie. En cas de pyélonéphrite sep-
tique, une hospitalisation est indiquée
pour instaurer une antibiothérapie
intraveineuse. Un traitement anti-
biotique est toujours recommande,
malgré I'absence de RCT pour cette
indication.

La ciprofloxacine (500-1000 mg par
jour en 2 prises, l'ofloxacine (400-
800 mg par jour en I a 2 prises et
la lévofloxacine (500 mg par jour en
une prise) pendant 10 jours (7 a 14)
sont les antibiotiques recommandés
en premiére intention®2.

Une RCT montre, en 2012, une
non-infériorité d’'un traitement par
ciprofloxacine 7 jours versus 14 jours
chez des femmes (age moyen de 41 a
46 ans, absence de femme agée de
plus de 62 ans) présentant une pyé-
lonéphrite aigiie44. Au vu de la po-
pulation incluse, les résultats de cette
étude ne peuvent étre extrapolés pour
notre population cible (dgée, avec des
comorbidités fréquentes).

45 Prostatite aigiie et orchi-
épididymite

Dans 90% des cas d’'infection urinaire
fébrile chez 'homme, une infection
prostatique serait présente®.
L’ofloxacine (400 mg par jour en | a
2 prises et la lévofloxacine (500 mg
par jour en une prise) pendant 21 jours
sont les antibiotiques recomman-
dés en premiére intention (28 jours
recommandés au Royaume Uni).
La ciprofloxacine est moins efficace
contre le Chlamydia spp. et n’est pas
recommandée dans cette indication.
En cas de suspicion de présence d’'un
gonocoque, associer de la ceftriaxone
(une dose IM unique de 500 mg) et
de l'azithromycine (une dose unique
de 2 g~

46 Cathéters urinaires et
infections

NB : les guides de pratique sont peu
précis sur le type de cathéter utilisé ;
seule la mention « y compris les ca-
théters supra-pubiens » est-elle ajou-
tée pour certaines recommandations.
La mise en place d'un cathéter urinaire
doit toujours se faire dans les condi-
tions d’asepsie requises. Ce cathéter
ne sera placé qu’en cas de nécessité
absolue et laissé en place pendant la
durée la plus courte possible. Si ce
cathéter est laissé en place pour une
durée prolongée, il n'est pas prouveé
qu’un rincage vésical ou une toilette
périnéale par antiseptique, antibac-
térien ou eau savonneuse réduise le
risque d’infection urinaire*. Une toi-
lette du méat pourrait augmenter le
risque de bactériurie. Lors du port
d’un cathéter urinaire, une antibiothé-
rapie n’est indiquée ni en prévention
ni pour traiter une bactériurie asymp-
tomatique, en raison de I'absence d’ef-
ficacité montrée et au vu d’'un risque
d’effets indésirables et d’émergence de
germes resistants*. Une antibiothéra-
pie prophylactique lors du retrait du
cathéter pourrait étre utile suivant
une étude récente (NST de 17 avec IC
a 95 % de 12 4 30)* mais le guide de
pratique de SIGN" recommande de
limiter une telle prescription préven-
tive aux patients ayant précédemment
fait une infection lors du retrait d’'un
cathéter.

L'intérét d’utiliser des cathéters phar-
macologiques (imprégnés d’antibio-
tique) n’est pas montré*,

Les symptOmes et signes classiques
d’infection urinaire ne sont pas preé-
dictifs en cas de port d’'un cathéter®).
En cas d'infection urinaire documen-
tée, 'antibiothérapie sera adaptée aux
résultats de la culture.

La liste de références peut étre consultée
sur le site web: www.formularium.be

NOUVELLES

BREVES

TRAITEMENTS ANTIHYPERTENSEURS
ET RISQUE DE CHUTES CHEZ LES
PERSONNES AGEES

Comme mentionné dans le Chapitre
cardiovasculaire du Formulaire MRS,
il est généralement admis qu’une hy-
pertension artérielle doit étre traitée,
méme chez les personnes agées. Une
synthése Cochrane a montré que le
traitement de I'hypertension a influen-
cé favorablement la mortalité totale et
la mortalité cardiovasculaire ainsi que
la morbidité cardiovasculaire chez des
personnes agées de plus de 60 ans.
Une importante méta-analyse de
RCTs!, aux limites méthodologiques
cependant importantes’ montre que
le fait de viser des chiffres inférieurs
a 150/80 mmHg dans une popula-
tion en grande partie dgée de plus de
65 ans permet de diminuer I'incidence
d’AVC, de mortalité cardiovasculaire
et globale et d’insuffisance cardiaque.
Clest surtout la diminution de la pres-
sion artérielle systolique (plus que
celle de la pression artérielle diasto-
lique) qui, dans cette population, di-
minue le risque cardiovasculaire.

Le bénéfice potentiel d'un tel traite-
ment antihypertenseur doit-il étre mis
en balance avec le risque de certains
effets indésirables ?

Tinetti et autres experts dans le do-
maine des chutes chez les personnes
agées ont évalué® le risque de surve-
nue de ces chutes (avec lésion séveére :
fracture de hanche ou Iésion au niveau
de la téte fémorale par exemple) dans
une population de 4.961 personnes
agées de plus de 70 ans (dge moyen
en fait de 80,2 ans (ET de 6,8)), hy-
pertendues, non institutionnalisées,
avec de fréquentes comorbidités (dia-
bete, artérite périphérique, ostéopo-
rose, insuffisance cardiaque, etc).
Parmi ces sujets, 14,1% n’ont pas regu,
sur 3 ans de suivi, de traitement médi-
camenteux antihypertenseur ; 54,6%
ont recu un traitement d’intensité
modérée et 31,3% un traitement an-
tihypertenseur intensif ; il s’agit donc
bien de traitements chroniques sans
connaissance de la durée de ce traite-



ment avant cette étude. Un traitement
« antihypertenseur » signifie un médi-
cament issu des classes thérapeutiques
suivantes : |IEC et sartan, béta-blo-
quant, inhibiteur calcique, diurétique.
En ajustant les données par diades de
sujets semblables pour un score de
propension (probabilité de recevoir
un traitement donné en fonction d’un
ensemble de caractéristiques), le Rap-
port de Hasards est (versus absence
de traitement antihypertenseur) de
1,22 (IC a 95% de 0,80 a 1,71) en cas
de traitement antihypertenseur modé-
ré et de 1,24 (IC a 95% de 0,83 4 1,84)
en cas de traitement intensif. En ana-
lyse en sous-groupe, 'anamneése d’une
chute dans I'année précédente double
le risque. Les résultats sont semblables
avant et apres 85 ans et selon le sexe.
Dans une étude d’observation comme
celle-ci, un lien de cause a effet n’est pas
certain, des facteurs confondants (non
identifiés) pouvant fausser les résultats.

En considérant que la morbidité et la
mortalité liees & des lésions sérieuses
liées aux chutes peuvent étre com-
parables a celles qui sont liées aux
évenements cardiovasculaires poten-
tiellement prévenus par un traite-
ment antihypertenseur, les données
de cette étude d’observation invitent
a entamer une reéflexion qui devrait
étre particulierement fréquente chez
les personnes agées : l'efficacité po-
tentielle d'un médicament ayant une
indication précise (antihypertenseur
diminuant le risque d’événement car-
diovasculaire par exemple), doit étre
mis en balance avec les risques po-
tentiels de ce médicament (chute avec
[ésion sévere dans ce cas) surtout chez
des personnes présentant des comor-
bidités (multiples).
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ANTIHYPERTENSEUR : DIURETIQUE
THIAZIDIQUE A FAIBLE DOSE EN
PREMIER CHOIX

Dans le Formulaire MRS, nous men-
tionnons que pour traiter une hy-
pertension artérielle, en I'absence de
comorbidité avec indication préfé-
rentielle d'un autre choix, le premier
choix de traitement est un diurétique
thiazidique (chlortalidone) a faible
dose.

Nous signalons aussi que ['utilisation
de diurétiques thiazidiques est accom-
pagnée d’un risque accru de survenue
d'un diabéte (élévation de la glycé-
mie), mais sans pour autant élever
chez ces patients le risque de surve-
nue d’'un événement cardiovasculaire
par rapport a des personnes n’ayant
pas d’élévation glycémique sous diu-
rétique™. Ce risque semble plus éle-
vé avec les diurétiques thiazidiques
qu’avec les antagonistes calciques, les
IEC, les sartans ou un placebo selon
une méta-analyse en réseaué. Dans
cette méta-analyse, aucune distinc-
tion n’est cependant faite en fonction
de la dose de diurétique administrée
et cette recherche inclut des études
sur des périodes fort variables (de 1 a
6 ans).

Une récente RCT pragmatique, avec
évaluation en insu des critéres de ju-
gement et analyse en intention de trai-
ter, a été effectuée au Japon’. Cette
étude multicentrique a inclus 1130 pa-
tients présentant une hypertension
artérielle essentielle et traités sur un
suivi médian de 4,4 ans soit (n=544)
par hydrochlorothiazide 12,5mg/j ou
équivalent, soit (n=586) un traitement
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sans diurétique. La survenue d’un dia-
bete (criteres OMS 1998) n’est pas
différente entre les 2 groupes : 4,6%
sous diurétiques, 4,9% sans diuré-
tiques soit un HR a 0,93 avec IC a
95% de 0,55 a 1,58 et avec une valeur
p = 0,800.

L’extrapolabilité de tels résultats a
une population occidentale reste une
question.

Conclusion

Cette RCT réalisée au Japon ne montre
pas de risque accru de survenue d’'un
diabéte sur un suivi de 4,4 ans de
traitement d’une hypertension par un
diurétique thiazidique & faible dose
versus un autre traitement.
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ASSOCIATION UMECLIDINIUM ET
VILANTEROL DANS LA BPCO

Nous avons souligné dans le Formulaire
MRS combien [l'efficacité de I'ensemble
des médicaments est modeste dans le
traitement d’entretien de la BPCO'.
Les guides de pratique (GOLD, NICE)
recommandent cependant des bithé-
rapies bronchodilatatrices (anticho-
linergique a longue durée d’action
(LAMA) et béta2-mimétique a longue
durée d’action (LABA)) ou méme des
trithérapies (LAMA + LABA + corti-
costéroide inhalé (CSI)) comme alter-
natives thérapeutiques, selon le stade
(GOLD) de l'affection.

Ces recommandations nous semblent
en contradiction avec  dautres
sources® qui mentionnent I'absence de
preuves robustes pour associer deux
bronchodilatateurs a longue durée
d’action (association combinée ou non
a un corticostéroide inhalé), dans le
traitement de la BPCO. Il faut souligner
que dans le texte du guide de pratique
GOLD, les affirmations sont tres for-
tement nuancées : « toujours trop peu
de preuves que l'association de deux
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bronchodilatateurs a longue durée
d’action soit supérieure a un seul bron-
chodilatateur a longue durée d’action
en termes de prévention des exacerba-
tions” et “il est nécessaire d’avoir da-
vantage d’études sur les trithérapies ».
Des associations fixes d'un LAMA et
d’'un LABA seront prochainement dis-
ponibles en Belgique : I'Ultibro (glyco-
pyrronium + indacatérol) et I’Anoro
(uméclidinium + vilantérol). Une pu-
blication récente* reprend les résultats
de deux études concernant I'association
fixe uméclidinium + vilantérol (deux
dosages différents) versus tiotropium
et versus soit uméclidinium seul, soit
vilantérol seul. Comme dans la plu-
part des études évaluant de nouveaux
bronchodilatateurs, le critére de juge-
ment primaire est un test respiratoire
fonctionnel (ici le VEMS avant adminis-
tration d’une nouvelle dose, le VEMS
vallée). Un bénéfice de 'association qui
sera commercialisee (UMEC 62,5 / VIL
25) versus tiotropium est non signifi-
catif dans une étude et significatif mais
en-dessous de la différence clinique per-
tinente minimale (DCPM) dans l'autre
étude ; versus uméclidinium seul la
différence n’est également pas significa-
tive ; versus vilantérol la différence est
statistiquement significative mais infé-
rieure a la DCPM. A noter des taux de
sortie d’études relativement importants
et différents selon les bras d’étude, sans
imputation des données manquantes,
ce qui diminue la validité interne des
résultats de ces deux études.

Conclusion

Les résultats de ces deux études
concernant une nouvelle association
fixe d'un LAMA avec un LABA pour

le traitement d’entretien de la BPCO
confirment les doutes précédemment
formulés : nous ne disposons pas de
preuves convaincantes de [lintérét
d’une telle association versus un bron-
chodilatateur a longue durée d’action
utilisé seul.
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