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Introduction générale :

Les infections urinaires (IU) comptent parmi les infections bactériennes les plus fréquentes, touchant
des millions de personnes dans le monde chaque année. Les antibiotiques ont longtemps été 1'arme
principale dans la lutte contre les infections urinaires. Cependant, ['utilisation excessive et inappropriée
de ces médicaments a conduit a I'émergence de bactéries résistantes, ce qui représente un défi majeur
pour la santé¢ publique. La résistance aux antibiotiques dans les IU est un probléme croissant qui
menace l'efficacité des traitements et augmente le risque de complications et méme de déces.

La résistance aux antibiotiques dans les infections urinaires est un probléme majeur de santé publique
qui nécessite une action urgente. En adoptant une approche multidimensionnelle qui comprend
l'utilisation prudente des antibiotiques, 1'éducation du public, le développement de nouveaux
antibiotiques et la recherche, nous pouvons lutter contre ce défi et protéger la santé publique pour les
générations a venir.

Notre mémoire vise a explorer en profondeur la problématique de la résistance aux antibiotiques dans
les infections urinaires. Il s'articulera autour des points suivants :

-Epidémiologie des IU et la résistance aux antibiotiques : Présentation des données épidémiologiques
sur la prévalence des IU et I'évolution des taux de résistance aux antibiotiques chez les agents
pathogenes responsables.

-Impact de la résistance aux antibiotiques sur le traitement des [U : Discussion des conséquences de la
résistance aux antibiotiques sur le choix des antibiotiques, l'efficacité du traitement, la durée des
infections et le risque de complications.

-Enjeux et défis de la lutte contre la résistance aux antibiotiques dans les IU : Présentation des
différentes stratégies mises en ceuvre pour lutter contre la résistance aux antibiotiques, telles que la
promotion de l'utilisation rationnelle des antibiotiques, le développement de nouveaux antibiotiques et
la recherche de solutions alternatives.



Partie théorique :



Introduction :

Les infections de I'appareil urinaire sont une pathologie tres fréquente, c’est le 2eme motif de
prescription d’antibiotiques aprés les infections respiratoires. Elles sont plus fréquentes chez la
femme que chez 'homme [1], avec une prévalence 30 fois plus importante chez les femmes jeunes
gue chez les hommes jeunes, mais cet écart diminue avec I'dge a cause de la fréquence des
pathologies prostatiques chez I’'homme. cette infection a une plus grande fréquence chez les
patients avec une autonomie physique réduite et / ou ayant des altération a des capacités
cognitives . Chez la femme, on distinguer 3 pics : Lors des premiers rapports sexuels, lors de la
grossesse, et apres la ménopause . [2]

Les entérobactéries sont les principales responsables des IU, et E. coli est responsable de 70 % a
95 % des cystites et des PNA non compliquées [3]

Les infections urinaires et la pyélonéphrite sont associées a des taux élevés de résistance aux
antibiotiques parmi les agents pathogénes responsables. Cependant, les taux de résistance aux
antibiotiques peuvent différer considérablement, selon la population étudiée et si les données
analysées proviennent d’études de surveillance, de données de registre ou d’études
interventionnelles, ou des critéres d’inclusion et d’exclusion spécifiques sont utilisés pour la sélection
des patients. Par exemple, les taux de résistance aux antibiotiques sont plus élevés chez les patients
atteints d’urosepsis que chez ceux atteints d’infections moins graves. Ainsi, les résultats du
traitement différent considérablement d’une étude a I'autre, allant de 50 % a prés de 100 % de
clairance de l'infection, selon la population de patients analysée, les entités IU incluses et le résultat
principal de I'étude. [4]



Chapitres 1 : les infections urinaires :

I. Rappel anatomique de I'appareil urinaire:

Le systéme urinaire regroupe un nombre d’organe dont certains sont responsables de la
filtration du sang et production d’urine.
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L'appareil urinaire

Figure 1: schéma anatomique de I'appariel urinaire [98]



1LES REINS :

Les reins sont des organes jumeaux en forme de haricot situés rétro-péritonéalement dans la partie
postérieure de I'abdomen.

Chaque rein est composé de plusieurs régions, y compris le cortex, la médullaire, et le bassinet.

Le cortex rénal est la couche externe qui contient les glomérules rénaux et les tubules rénaux ou se
déroule la filtration initiale du sang.

La médullaire est la partie interne du rein qui contient les tubules rénaux ou se déroule la
concentration de l'urine.

Le bassinet est une cavité en forme d'entonnoir a l'intérieur du rein ou l'urine filtrée est collectée
avant de passer dans les uretéres.

2 Les ureteéres :

Chaque uretére est un tube musculaire d'environ 25 a 30 cm de longueur qui transporte I'urine des
reins a la vessie.

Les uretéres sont composés de trois couches de tissus : une couche interne muqueuse, une couche
musculaire lisse et une couche externe fibreuse.

Les contractions péristaltiques des muscles de I'uretére aident a propulser l'urine des reins a la vessie.
3 La vessie :
La vessie est un organe creux musculo-membraneux situé¢ dans le pelvis, juste derriére le pubis.

La vessie a une capacité variable, allant d'environ 300 a 500 ml chez les adultes, et peut s'étirer pour
contenir plus d'urine si nécessaire.

La vessie est composée de plusieurs couches de tissus, y compris une couche muqueuse interne
appelée urothélium, une couche musculaire lisse et une couche externe fibreuse.

Les muscles de la vessie se contractent pour expulser l'urine lors de la miction.
1.4 L'urétre:

L'urétre est un tube qui transporte I'urine de la vessie vers l'extérieur du corps lors de la miction.
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Chez les hommes, 1'urétre est plus long (environ 20 cm) et passe a travers la prostate et le pénis.

Chez les femmes, 'urétre est plus court (environ 4 cm) et s'ouvre juste au-dessus du vagin. L'urétre a
une muqueuse interne similaire a celle de la vessie, aidant a prévenir les infections.

Ensemble, ces structures forment un systéme complexe qui régule la composition chimique du sang en
¢liminant les déchets et 1'exces de liquide pour maintenir I'homéostasie corporelle.

II) Définitions des infections urinaires:

1 Infections urinaires simples :
Ce sont des [U survenant chez des patients sans facteur de risque de complication (voir ci-dessous).

2. Infections urinaires a risque de complication :
Ce sont des IU survenant chez des patients ayant au moins un facteur de risque pouvant rendre
I’infection plus grave et le traitement plus complexe.

3 Infections urinaires graves :
Ce sont les pyélonéphrites aigues et les infections urinaires masculines associées a:

- un sepsis grave,
- un choc septique,

- une indication de drainage chirurgical ou interventionnel (risque d'aggravation du sepsis en
périopératoire)

4 Cystites récidivantes :
Elles sont definies par la survenue d'au moins 4 épisodes pendant 12 mois consécutifs.

III) Physiopathologie :

Physiologiquement le conduit uriraire est stérile dont 1’urétre distale est colonisé par la flore périnéale.

L'infection urinaire est causée par la rencontre d'un agent bactérien et d'un environnement qui favorise
la survenue.

1) Les mécanismes d'infection :
-Le mode d'invasion le plus courant est la voie ascendante a partir de la flore urétrale .[1]

[11.1.1)La voie ascendante : est la plus courante pour les organismes originaires du tractus digestif
et de la flore vaginale, ce qui explique la prédominance féminine des infections urinaires.

» Chez les femmes, les paramétres qui favorisent la survenue la contamination des urines sont
les suivants :

-la longueur de 1’urétre qui de 3 cm.

- la proximité du méat urétrale et de I’anus.



-par une diurese et un nombre de mictions insuffisant.
-par la grossesse et les rapports sexuels.

» Tandis que ’homme est moins exposé pour des raisons anatomiques (longueur de I’urétre,
distance plus importante entre le méat urétral et 1’anus) et physiologiques (sécrétions
prostatiques antibactériennes) mais l'obstruction sous-urétrale qui entraine une mauvaise
vidange vésicale, telle que I'hyperplasie bénigne de la prostate (HBP), le cancer de la prostate
ou la sténose urétrale, favorisent les infections urinaires masculines.

- Les manceuvres instrumentales (sondage, endoscopie, opacification rétrograde) favorisent 1’infection
par voie rétrograde (infection urinaire iatrogene).

- La contamination du haut appareil est favorisée par un reflux vésico-urétéral anatomique ou
fonctionnel (secondaire a I’infection en raison de I’inflammation du trigone).

I11.1.2. La voie hématogene : est rare. Elle provient d'une source infecticuse (bactériémie,
septicémie) dans les régions ORL, dentaire et cutanée... ou d'un geste endoscopique impliquant une
effraction veineuse (passage systémique). Elle concerne principalement les patients immunodéprimés
et les diabétiques (qui ont souvent des infections urinaires a bas bruit trés graves).

I11.1.3. La voie lymphatique et de contiguité : communication anormale entre l'intestin et

l'appareil urinaire, foyer de suppuration profonde, abcés paravésical... mais cette voie est controversée.

2) Facteurs de risque:
- toute anomalie organique ou fonctionnelle de l'arbre urinaire, quelle qu’elle soit (residu vesical,
reflux, lithiase, tumeur, acte recent...).

- sexe masculin, du fait de la frequence des anomalies anatomiques ou fonctionnelles sous-jacentes.
- grossesse

- sujet age : patient de plus de 65 ans

- immunodépression grave

- insuffisance rénale chronique severe (clairance < 30 ml/min).

-Le diabéte, méme insulino-dépendant, n’est plus considéré comme un facteur de risque de
complication [1] ; bien que les IU soient plus fréquentes chez les patients diabétiques, les données
de la litterature sont contradictoires en ce qui concerne leur gravité.

Il n’existe pas dans litterature de données permettant de lister precisement les situations
d’immunodepression associées a un risque d’evolution aggrave des IU. Par accord professionnel, il est
convenu que les immunodepressions graves peuvent etre associees a un risque de complication des [U
(exemple : immunomodulateurs, cirrhose, transplantation...).[2][3]

3) Colonisation urinaire

La colonisation urinaire — (bacteriurie asymptomatique) — est la présence d’un micro-organisme dans
les urines sans manifestations cliniques associées. Il n’y a pas de seuil de bactériurie, sauf chez la
femme enceinte, ou un seuil de bacteriurie a 105 UFC /ml est classiquement retenu. La leucocyturie
n’intervient pas dans la définition.



Les deux seules situations consensuelles pour le dépistage et le traitement des colonisations urinaires
sont :

- avant une procédure urologique invasive programmeée

- grossesse a partir du 4éme mois

Chapitre 2 : prise en charge thérapeutique

I) les Infections urinaires chez la femme :

La cystite se caractérise par des briilures mictionnelles, une pollakiurie, une pesanteur pelvienne et des
troubles urinaires, sans syndrome infectieux. En fin de miction, une hématurie peut étre observée a
I'échelle macroscopique. On parle d'atteinte parenchymateuse (pyélonéphrite ou prostatite) s'il y an
une hyperthermie, parfois accompagnée de frissons suggérant une bactériémie.

1) cystite

1.1 cystite aigue simple :

Les symptomes associés a la dysurie sont causés par la cystite, qui représente 95% des IU :
pollakiurie, douleurs sous-pubiennes fréquentes et parfois une hématurie macroscopique (cystite
hémorragique). Les wurines peuvent avoir une odeur désagréable ou étre troubles.
Les rapports sexuels fréquents, 'utilisation de crémes spermicides (altération de la flore vaginale et
colonisation par des germes uro-pathogenes), les antécédents d'IU sont des facteurs favorisant une
cystite.[7][8]

Il est nécessaire de vérifier cliniquement l'absence de facteurs de risque de complication ou de
pyélonéphrite aigué paucisymptomatique (fébricule, lombalgie sourde).

Il n'y an aucune imagerie nécessaire. Apres une simple cure de diurése, une évolution spontanément
favorable se produit fréquemment et il y an un faible risque de pyélonéphrite aigué ascendante.|[ 1]

Examen complémentaire :

-BU : c’est I’examen de premier intention ,il oriente par la détection de leucocyte et de nitrites mais
leur négativité n’élimine pas l’infection urinaire car certains germes sont dépourvus de nitrate
réductase (staphylocoque, streptocoque, entérocoque, pseudomonas, acinetobacter...)ou doit
rechercher un diagnostic différentiel tel que : mycose génitale ; urétrite ; sécheresse cutanéo-
muqueuse[9]

- leur réalisation nécessite le respect d’une méthodologie rigoureuse : bandelettes non périmées,
urines fraiches et temps de lecture avant interprétation.[1]

-ECBU n’est pas nécessaire sauf en cas d’évolution défavorable ( persistance des signes cliniques ou
récidive précoce dans les 2 semaines)

Traitement :
-Fosfomycine-trométamol : ¢’est un antibiotique de premiére intention pris en dose unique

-Pivmecillinam : c’est un antibiotique de deuxieme intention de dose : 200mg , 3 fois par jour et
pendant 5 jours [10][11]



-selon les nouvelles recommandations y a pas de traitement de troisiéme intention :fluoroquinolone
sont préconisés aux formes séveres [12] et nitrofurantoine n’est plus recommandé a cause de sa
toxicité [13]

1.2 Cystite aigue a risque de complication :
Caractérisée par la présence au moins un facteur de risque avec une cystite aigue

» Les facteurs de risque sont les suivants :
-Un trouble fonctionnel ou organique de 1'urine
-Reflux, lithiase, tumeur, acte urologique récent, résidu post-mictionnel (neurologique ++).
-Les comorbidités
- la grossesse
-Sujet agé vulnérable : plus de 75 ans ou plus de 65 ans avec au moins 3 critéres de vulnérabilité :
chute de poids au fil de I'année, marche lente, faible endurance, fatigue, diminution de l'activité
physique (Fried et al.)
- insuffisance rénale sévére (clairance inférieure a 30 mL/min) [14]
-immunodépression grave( le diabete n’plus considéré comme un facteur de risque[1])
Examens complémentaires :
-ECBU : réalisé systématiqument [1][14][13]
-selon le facteur de risque, on réalise un bilan etiologique est sera discuté cas par cas
-une echographie de 1’appareil urinare chez les personnes agée [13][14]
Traitement :
Il est selon ’antibiogramme, et par ordre de préférence
1.Si traitement pouvant etre différé de 24-48h : antibiothérapie adaptée a I’antibiogramme :
-1°" intention : amoxicilline pendant 7 jours
-2éme intention : pivmécillinam pendant 7 jours
-3 éme intention : nitrifurantoine pendant 7jours
-4 éme intention :fosfomycine-trométamol ( 3 doses éspacées chaqune 48h *j1-j3-j5%)
-5éme intention :triméthoprime pendant 5 jours

2.Si traitement ne pouvant étre différé :antibiothérapie initiale probabiliste :

-ler intention :nitrofurantoine (7jours)(sauf chezl’insuffisant rénal connu avec clairance de
lacréatinine < 40 L/mn)[13]

-2eme intention : fosfomycine-trométamol (3 dose en j1-j3-j5)[14][13]

[15]



-On doit adapter le traitement a 1’antibiogramme dés que possible

v 1l existe un risque accru d'antibiorésistance sur ce terrain que dans la cystite simple en
raison de la pathologie urinaire ou de comorbidités pouvant nécessiter des traitements
antibiotiques répétés. En évitant de prescrire un antibiotique & large spectre, méme
pendant une période limitée, pour préserver l'équilibre bactérien de ces patientes et
faciliter le traitement des épisodes ultérieurs en évitant de choisir des bactéries
multirésistantes.[15][13]

v Le fluoroginolone et cefexime ne sont plus recommandées

1.2.3 .Cystite récidivante :
-Caractérisée par la survenue de 4 épisodes durant une année [1][12]

-on distingue deux formes :
e Associées a un ou plusieurs facteurs de risque de complications ( vessie neurologique)
e Survenant en I’ absence de toute uropathie ou autre facteur de risque de complication
Examen complémentaire :
-ECBU : pour les premiere épisodes de récidive et dans le but d’exclure une cystite a rechute
- chez la femme non ménopausée : ECBU uniquement si examen clinique sans anomalie

-chez la femme ménopausée : I’examen complémentaire est selon le contexte étiologique
(échographie des voies urinaires ; débit-métrie urinaire associée ou non a un bilan urodynamique,
uroscanner ou a défaut échographie, cystoscopie, cystographie par voie rétrograde et évaluation
gynécologique )[1][14][13]

Traitement :

— Cystite récidivente avec un ou plusieurs facteur de risque : Nécessite une prise en
charge multidisciplinaire

— Cystite récidivente sans facteur de risque : Traitemnet de chaque épisode est comme
le traitement d’une cystite simple ( ré-introduction de nitrofurantoine est non
recommandée , risque de toxicité [13])[16][15]

e Traitement prophylaxique :

— 1l faut I’éviter au maximum au long cours puisqu’il aura un risque de résistance ,récidive
a I’arrét et une toxicité

- Recommandé s’il y a au moins un épisode par mois ( en cas d’echec des autres mesures)

—  Triméthoprime 150mg/j
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— Cotrimoxazole 400 80 mg /j
— Fosfomycine-trométamol 3g tous les 7 j
v Nitrofurantoine est contre indiquée au long cours
v Beta lactamine et fluoroquinolones ne sont pas recommandées

1.3 . Pyélonéphrite aigue :

L'apparition brutal d'une fiévre supéricure a 38,5 °C accompagnée de frissons, de douleurs lombaires
unilatérales et de problémes d'élimination urinaire peut prédire une pyélonéphrite aigué. Les
complications sont évitées en diagnostiquant et en mettant en ceuvre rapidement un traitement.

C'est une infection qui pourrait étre grave, avec un bon pronostic si le traitement est bien réalisé, mais
qui présente un risque de suppuration locale (abces rénal, phlegmon péri-néphritique, pyo-néphrose)
ou de diffusion de l'infection (sepsis aggravée). La consultation médicale doit identifier un élément de
de risque de complication, une complication confirmée ou un sepsis grave est présent.

La présence de la pyélonéphrite aigu€ non obstructive chez les individus immunocompétents est rare.
L'ECBU est organisé de maniére méthodique. Les examens complémentaires supplémentaires et
l'antibiothérapie doivent étre ajustés en fonction de la forme clinique.[1][13][17]

1.3.1Pyélonéphrite simple sans signe de graviteé :
La py¢élonéphrite aigue est due a 1’ascension de bactéries a partir des voies urinaires inférieures.

La survenue de PNA sans signe de gravité reste une affection sérieuse mais généralement elle est de
bon pronostic si le traitement est bien conduit.

Examen com plémentaire :
e ECBU :c¢’est I’ examen de confirmation

e Hémoculture/ examen biologique (NFS,CRP créatinine ) ne sont pas recommandés
systématiquement uniquemen en cas de doute diagnostique

e Imagerie : n’est pas recommandée systématiquement en cas d’une pyélonéphrite
simple sans signe de gravité

— En cas de pyélonéphrite hyperalgique : Une échographie rénale précoce est indiquée
dans les 24 heures

— En cas d’évolution défavorable a 72 h d’antibiothérapie: uroscann sera réalisé

— En cas de doute d’une obstruction :imagerie doit étre réalisée immédiatement
Traitement :

— Traitement de 7j si f-lactamine IV ou quinolone d’emblée ou en relais, 10j sinon

— Antibiothérapie probabiliste : Fluoroquinolone(ciprofloxacine ou lévofloxacine )sauf s’il
y avait une prescription antériere dans les 6 mois précédents

— C3G parentérale (céfotaxime ou ceftriaxone) si prise de quinolone dans les 6 mois
précédents. Pas de C3G orale.
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—  Si allergie : aminoside (amikacine, gentamycine, tobramycine en monothérapie 5 j) ou
azthréonam|[15][13]

— Traitement de relais : (désescalade fortement recommandée pour la molécule active avec
le spectre le plus étroit).

* Par ordre de préférence :

amoxicilline : 1 g 3 fois par jour pendant 10 jours ;

cotrimoxazole : 800 mg/160 mg 2 fois par jour pendant 10 jours ;
amoxicilline-acide clavulanique : 1g 3 fois par jour pendant 10 jours ;

ciprofloxacine : 500 mg 2 fois par jour ou lévofloxacine 500 mg 1 fois par jour
ofloxacine : 200 mg 2 fois par jour pendant 7 jours ;

céfixime : 200 mg 2 fois par jour pendant 10 jours ;
ceftriaxone : 1 g a 2 g par jour pendant 7 jours ;
Suivi :

- réévaluation systématique a 72 heures ;

- pas d’ECBU de contréle sauf si évolution clinique défavorable aprés 72 heures

1.3.2.Pyélonéphrite aigue sans signes de gravité mais avec facteur de
risque :
-Présence de pyélonéphrite avec au moins un facteur de risque de complication .

Examen complémentaire :
- BU sii positivité on demande un ECBU
— Bilan biologique : NFS , CRP, créatenine

— Un uroscanner est indiqué, le plus souvent en urgence, et au plus tard dans les 24 heures.
En cas de contre-indication, 1’alternative est une échographie rénale.

Traitement :
-Premier choix en probabiliste: C3G voie parentérale
-Adaptation a I’antibiogramme pour les pyélonéphrites

Si possible amoxicilline, a défaut : amoxicilline-acide clavulanique ou fluoroquinolone
(ciprofloxacine/levofloxacine/ofloxacine) ou céfixime ou TMP-SMX

- Cas particulier du relais en cas de BLSE (choix a moduler selon terrain/tolérance/modalités
d’administration)
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e ler choix : Fluoroquinolone ou TMP-SMX

e 2¢éme choix :amoxicilline-acide clavulanique

e 3éme choix : céfoxitine ou pipéracilline/tazobactam, ou témocilline
e 4éme choix : aminoside monothérapie,

e 5éme choix : imipénéme ou méropénéme en attaque, ertapénéme en relais.

1.4 Pyélonéphrite grave :
-Caractérisée par la présence d’un critére de gravité

[score Quick SOFA >2 ( fréquence respiratoire > 22/min ,troubles des fonctions —confusion ;
désorientation ;Glasgow<15- , pression artérielle systolique < 100 mm Hg ) [18] ,sepsis grave, choc
septique, mais aussi indication a un geste de drainage hors sondage vésical simple] [13]

Examens complémentaires :
- NFS, hémoculture , CRP , urée , créatinémie : sont des examen systématique
— Uro- scanne est indiqué en urgence et au plus tard dans les 24 h

Traitement :

-Traitement probabiliste : C3G parentérale + amikacine (10 jours )

-pas de choc septique : céfotaxime ou ceftriaxone +amikacine

-Si portage urinaire BLSE dans les 6 mois :

o Tenir compte des données bactério : par exemple, utiliser pipéracilline/tazobactam
s’il était sensible

e Si pas de sensibilit¢ antérieure : carbapénéme (imipénéme ou méropénéme) +
amikacine puis adaptation

-Si choc septique et facteurs de risque BLSE (portage urinaire dans les 6 mois, C2G C3G
FQ dans les 6 mois, hospitalisation dans les 3 mois, voyage récent en zone d’endémie BLSE, long
s¢jour) : -Imipénéme ou méropénéme + amikacine

-Relais par adaptation a I’antibiogramme comme pour une PNA simple. ( selon la sensibilité :
amoxicilline c’est a prévilégier ; amoxicillinetacide clavuanique ; ciprofloxacine ou levofloxacine ;
céfixime ; cotrimoxazol)

-Si allergie aux carbapéneémes : azthréonam + aminosides
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Infection urinaire chez ’'homme :

I) La prostatite :

1.GENERALITES :
-Les prostatites sont des pathologies fréquentes .correspond a une variété de plaintes urogénitaux et

des troubles prostatique de 1’adulte qui se manifeste par une combinaison de symptomes urinaires
principalement irritatifs ou obstructifs et de douleur périnéale. Le diagnostic est clinique et
s'accompagne d'un examen cytobactériologique des urines prélevées avant et aprés massage
prostatique , et souvent elles posent un probléme thérapeutique.[19][20][21][22]

2. CLASSIFICATION DES PROSTATITES :

La classification des prostatites a été proposée par le National Institute of Diabetes and Digestive and
Kidney/National Institute of Health (NIDDK/NIH) deés 19951-3 et largement adoptée dans le monde
depuis 1999 .

-Catégorie 1 : prostatites aigués bactériennes Symptomatologie sévére avec infection urinaire

-Catégorie 2 : prostatites chroniques bactériennes Infection bactérienne asymptomatique de la prostate
avec épisodes infectieux récidivants liés aux méme pathogenes

-Catégorie 3 : prostatites chroniques/douleurs pelviennes chroniques (PC/DPC) Caractérisées par des
douleurs pelviennes chroniques, troubles urinaires ou sexuels en 1’absence d’infection urinaire

-Catégorie 4 : prostatites inflammatoires asymptomatiques Inflammation prostatique sur les picces
anatomiques ou biopsie en 1’absence de trouble génito-urinaire[20][21][22]
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Figure 2: Schéma anatomique de I'appareil urinaire chez I'hnomme (99)

3. EPIDEMIOLOGIE ET CAUSALITE

La prévalence des infections urinaires et des colonisations urinaires augmente chez I’homme avec
I’age ,parmi eux les prostatites touche presque 12% des personnes, mais moins de 10% d'entre eux
souffrent d’une prostatite bactérienne aigué ( Les germes Gram négatif ++++ et Les Cocci Gram
positif ) qui sont moins fréquentes que les prostatites chroniques abactériennes , 1’incidence des
prostatites bactériennes aigués a 1,26 cas pour 1000 hommes/an. Environ 5 a 10% de la population
masculine signale des symptomes qui correspondent a la PC/DPC . Les prostatites bactériennes
peuvent étre causées par :

* une infection urétrale ou d’un reflux urinaire (de la vessie) infectée dans les voies prostatiques

* plus rarement par le sang , ’intestins , le lymphe ou par contiguité avec le rectum .

* Le rétrécissement urétral, [’hypertrophie, par la stase qu’elle provoque, favorise les prostatites .
*[a contamination sexuelle sans protection;

La rétention vésicale

*Un traumatisme ou geste médical (biopsie, chirurgie, cathéter, etc ...) [23][20][21]
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4.DIAGNOSTIQUE CLINIQUE :

> Les signes cliniques

*Fiévre supérieure a 38,5, frissons , des myalgies, grande fatigue, AEG ;

* Brilures mictionnelles, (dysurie), souvent (pollakiurie) ;

*Parfois un écoulement purulent au méat urinaire ; des urines troubles et malodorantes.
*Présence de sang dans les urines ou le sperme

*Douleur lombaire

*Signes grippaux :;

*Troubles sexuels et perte de libido

¢jaculation difficile ou douloureuse ([24]-[21]

> Les signes physiques
*un toucher rectal (TR) +++++ sensible.. La prostate est extrémement douloureuse au toucher rectal,
cedématiée localement ou de fagon diffuse, molle et/ou indurée

[21][25]

» Examens complémentaires :

1.Biologique :
stests d’urine,
*formule sanguine compléte (FSC);

otest de I’antigene prostatique spécifique (APS), [21][25]

2 .Radiologique :

-L'imagerie reste inutile. L'échographie n’est indiquée sauf lorsque il y a une suspicion d’un abces
prostatique ( syndrome infectieux++++)

5. Complications :

*IST
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Les infections a répétition
*Spasmes musculaires de la vessie ou du plancher pelvien
La rétention vésicale

*Propagation de I’infection ( nerfs++++) [26](15)

6. Traitement :
-Antibiothérapie de I’infection urinaire masculine sans singe de gravité (quick-sofa <2) :
v Pauci symptomatique : le traitement est selon la documentation microbiologique

1ER CHOIX : ciprofloxacine pendant 14 j ; 1évofloxacine pdt 14j
2eme choix : cotrimoxazole pdt 14j
3eme choix :céfotaxime ; cetriaxone
4eme choix : céfoxitine(E-COLI) ;pipéracilline-tazobactam ; témocilline
Seme choix : imipenéme ; ertapéneme si > 80KG dose 1g deux foie

v' Mal toléré ou fiévre rétention aigue d’urines ouautre facteurs de risque de
complications :

Ciprofloxacine ou Iévofloxacine( contre indiqué s’il ya notion de prise de
fluoroquinolone dans les 6mois précédente )

Ou céfotaxime ou ceftriaxone
# Durée de traitement :

-14 jours pour ciprofloxacine ; lévofloxacine ; cotrimoxazole ; b
lactamine injectable

-21 jours pour les autres molécules ou si uropathie sous jacente non
corrigée

- antibiothérapies de I’infection urinaire avec signes de gravité (quick-sofa >2) ou geste
urologique urgent :

v Pas de choc septique :
Céfotaxime ou ceftriaxone + amikacine ; si allergie = aztréonam+amikacine

Si antécédant d’infection urinaire et ou colonisation a EBLSE moins de 6mois le
traitement est selon selon la documentation microbiologique :

1ER CHOIX :ciprofloxacine pendant 14 ; 1évofloxacine pdt 14;

2eme choix : cotrimoxazole pdt 14j
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3eme choix :céfotaxime ; cetriaxone
4eme choix : céfoxitine(E-COLI) ;pipéracilline-tazobactam ; témocilline
Seme choix : imipenéme ; ertapéneme si > 80KG dose 1g deus foie
-Piperacilline/tazobactam +amikacine si souche sensible
-par défaut on utilise imipenéme ouméropéneme + amikacine

v Si choc septique :
Céfotaxime ou ceftriaxone +amikacine ; si allergie = aztréonam-+amikacine

Si antécédent d’infection urinaire et ou colonisation a EBLSE mois de 6mois on
utilise I’association amoxicilline+ acide clavulanique

Ou C2G ou C3G

Fluoroquinolone (contre indiqué de la prescrire si lepatient ale pris dans les
6mos qui précédé ou voyage en zone d’endémie EBLSE

Imipenéme ou méropeneme +amikacine
L'antibiothérapie adaptée aux résultats de 1’antibiogramme.
*Les alpha-bloquants .

*Des relaxants musculaires .[19][25]

Chapitre 3: P’antibiorésistance :

Les bactéries résistantes sont déja a l'origine de plus de 700 000 déces chaque année dans le monde et
dans les 35 prochaines années (2050) , le bilan annuel pourrait s'élever a 10 millions de déces [27].

Ce phénomeéne est en relation avec[28] :
1-L'usage abusif des antibiotiques (traitements trop courts, trop longs ou a posologies inadaptées)
2-Le manque d'acces a I’assainissement, 1’hygiéne, 1’eau potable ....

3-Les mesures anti -infectieuses insuffisantes (surtout 1'accés insuffisant aux différents médicaments ,
vaccins )....

18



En février 2017, I’OMS a publi¢ une liste de bactéries résistantes représentant une menace a 1’échelle
mondiale.

A. baumannii, P. aeruginosa et les entérobactéries productrices de béta-lactamases a spectre étendu
(EBLSE) représentent ainsi une urgence critique car elles résistent a un grand nombre d’antibiotiques.

Six autres bactéries, dont Staphylococcus aureus, Helicobacterpylori (ulcéres de l’estomac), les
salmonelles et Neisseriagonorrhoeae (gonorrhée), représentent une urgence élevée.

Enfin, pour Streptococcus pneumoniae, Haemophilusinfluenzae (otites) et les Shigellaspp. (dysenterie),
I’urgence est modérée.

De plus I’agent de la tuberculose, Mycobacteriumtuberculosis multirésistant dans certaines parties du
monde, fait I’objet d’un programme propre de ’OMS. [27][29]

1.’antibiogramme :

L’antibiogramme est un test microbiologique = LABORATOIRE permettant de catégoriser
sensible[29], intermédiaire[27] ou résistant (R) un couple bactérie-antibiotique par des techniques
spécifiques d'isolement a partir des échantillons biologiques .

Figure 3: Diamétre d'inhibition autour d'une pastille contenant une quantité définie
d'antibiotique (fléche bleue) [100]
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Figure 4: Antibiogramme par diffusion en milieu gélosé de staphylococcus aureus [100]

2.MECANISME DE RESISTANCE DES BACTERIES :

Plus le nombre de bactéries sur lesquelles agira 1’antibiotique sera grand, plus large sera son spectre
d’activité et inversement. Les espéces bactériennes insensibles, donc en dehors du spectre,
représentent la résistance naturelle. Si des résistances apparaissent au sein d’especes incluses dans le
spectre d’activité, ces résistances seront dite acquises. Plusieurs grands mécanismes sont susceptibles
d’étre utilisés par une bactérie pour résister a un antibiotique : [28]

-Modification de la pénétration de 1’antibiotique.
- Modification de la molécule qui constitue la cible de 1’antibiotique.

- Production d’une enzyme capable d’inactiver la molécule d’antibiotique.

Capsul
Parci cellulaire
Membrane plasrmioy

Cytoplasme

Figure 5: les
cibles Ribosomes
Flasmides

Pili

Flagelle
Mucleoide
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bactériennes des antibiotiques [102]

. 2.1.Résistance naturelle[30][31]: Parmi les bactéries présentant une résistance naturelle aux
antibiotiques, il faut distinguer les bactéries tolérant a un antibiotique des bactéries détruisant un
antibiotique.

2.1.1.TOLERANCE A CERTAINS ANTIBIOTIQUES : La membrane cellulaire externe peut barrer ou limiter

I’accés des molécules d’antibiotiques. Cette perméabilité moindre explique que certains groupes de
bactéries soient a 1’abri de 1’action toxique exercée par des antibiotiques. Ce phénomeéne est surtout
fréquent chez les BGN. Ex : Péni G inactive sur les entérobactéries et Pseudomonas aeruginosa.

2.1.2.DESTRUCTION DE L’ANTIBIOTIQUE : Certaines bactéries sont résistantes parce qu’elles détruisent

I’antibiotique. Ces bactéries possedent dans leur patrimoine génétique 1’information nécessaire a la
synthése d’une enzyme qui détruit 1’antibiotique. C’est le cas d’enzymes appelées béta lactamases
(pénicillinases, céphalosporinases) dont I’information génétique est située sur I’ADN bactérien ou un
locus bien précis. - Klebsiella ------------- pénicillinase - Enterobacter ------------- céphalosporinase -
Pseudomonas aeruginosa (cephalosporinases surtout) Ces enzymes sont synthétisées constitutivement,
elles sont parfois inductibles.

Mécanisme de résistance aux ATB

i Méthylation de
I'antibiotique

LLELERRR ] RLLLR )

:

A

Gram (+)

4, Inactivation enzymatique de PATB:
Un mécanisme consiste & svnthétiser des enzvmes hvdrolysant les ATB (Les
Béta-Lactamases, Céphalosporinases)

Figure 6: Schéma du mécanisme de destruction dans la résistance naturelle [101]

2.2. La résistance acquise :
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Une bactérie devient résistante a un antibiotique, lorsqu’une modification de son capital génétique lui
permet de croitre en présence d’une concentration significativement plus élevée de cet antibiotique.
On distingue deux types de résistance : - La résistance chromosomique acquise. - La résistance acquise
extra chromosomique.[32]

2.2.1RESISTANCE CHROMOSOMIQUE AcQuIsk : Il s’agit de [’apparition de bactéries résistantes a certains

antibiotiques au sein d’espéces qui €taient initialement uniformément sensibles a ces antibiotiques.
L’acquisition de la résistance chromosomique intervient lors des mutations au niveau du chromosome
bactérien (spontanées, rares, stables, héréditaires et dus au hasard, donc indépendant de I’emploi des
antibiotiques) Les antibiotiques les plus affectés par ce type de résistance sont : la streptomycine,
I’acide nalidixique, la novobiocine et les rifamycines.

2.2.2.RESISTANCES ACQUISES EXTRA CHROMOSOMIQUE DUE AUX PLASMIDES : La résistance acquise extra-

chromosomique dues aux plasmides se distingue de la résistance par mutation par deux
caractéristiques principales : ** I’aptitude, par un plasmide a conférer la résistance a plusieurs
antibiotiques : c’est la multi résistance. ** 1’aptitude, pour un plasmide a se transférer dans une
bactérie sensible par phénomeéne de conjugaison.

3) prévention de I’antibiorésistance :
il est indispensable que les médecins : fassent la difference entre les infections virales et
bactérienne , ajustent les cures, exigent le respect de la durée de traitement .

*Améliorer la sensibilisation et la compréhension du phénomeéne de résistance aux antimicrobiens;
*Développe des réseaux de recherche et de surveillances pértinents ,

*Diminuer la consommation et ['usage excessive des antimicrobiens en santé humaine et animale

[4](5][6]

4 .Les BLSE

Les béta-lactamases a spectre étendu (BLSE) sont des enzymes produites par certaines bactéries qui
les rendent résistantes a un large éventail d'antibiotiques, notamment les pénicillines, les
céphalosporines et les carbapénémes . Ces antibiotiques sont couramment utilisés pour traiter les
infections bactériennes graves, ce qui rend 1'émergence des BLSE une menace majeure pour la santé
publique.[33][34][35]

4.1.Epidémiologie

La prévalence des BLSE augmente dans le monde entier. Cela est dii a l'utilisation excessive et
inapproprié¢e d'antibiotiques, en particulier dans les soins de santé et l'agriculture. Les BLSE sont plus
fréquentes dans les hopitaux et autres établissements de soins de santé, ou les patients sont plus
susceptibles d'étre exposés aux antibiotiques et ou les bactéries ont plus de chances de se
propager.[34][35]

4.2.Mécanismes de résistance :
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Les BLSE hydrolysent l'anneau béta-lactame, qui est la structure centrale des antibiotiques
bétalactamines . Cela rend l'antibiotique inactif et empéche la bactérie d'étre tuée. Les BLSE peuvent
étre codées par des genes chromosomiques ou plasmidiques et peuvent étre facilement transmises
entre les bactéries par conjugaison, transformation ou transduction.[33][35][34]

4.3.Bactéries productrices de BLSE :

Les BLSE sont plus fréquentes chez les entérobactéries, telles qu'Escherichia coli et Klebsiella
pneumonie, mais peuvent également étre trouvées dans d'autres bactéries Gram négatives, telles que
Pseudomonas aeruginosa et Acinetobacter baumannii.[34][35][33]

4.4.Conséquences de la résistance aux BLSE :

Les infections causées par des bactéries productrices de BLSE peuvent étre difficiles a traiter et
peuvent entrainer une morbidité et une mortalité accrues. Les options de traitement pour ces infections
sont limitées et peuvent inclure des antibiotiques plus puissants et plus toxiques.[34][35]

4.5. Prévention et controle :

La prévention de I'émergence et de la propagation des BLSE nécessite une approche multisectorielle
qui comprend :

- Utilisation prudente des antibiotiques : Les antibiotiques ne doivent étre utilisés que lorsqu'ils sont
nécessaires et conformément aux directives.

- Controle des infections : Des mesures strictes de controle des infections doivent étre mises en
ceuvre dans les établissements de soins de santé pour prévenir la propagation des bactéries.

-Surveillance : La surveillance de la résistance aux antibiotiques est importante pour suivre les
tendances et identifier les domaines prioritaires d'intervention.

- Recherche et développement : De nouveaux antibiotiques et d'autres stratégies de traitement sont
nécessaires pour lutter contre les infections a BLSE.[36]

Les BLSE constituent une menace sérieuse pour la santé publique. Des efforts concertés sont
nécessaires pour prévenir l'émergence et la propagation de ces bactéries et pour garantir la
disponibilité de traitements efficaces contre les infections a BLSE.[33][34]
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Partie pratique :
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Introduction :

L’antibiorésistance est une des principales menaces pour la santé mondiale, tant chez I’homme que
chez I’animal. En santé humaine, elle restreint non seulement les possibilités de traitement des
infections bactériennes communautaires,

mais est aussi de nature a faire régresser les progrés de la médecine moderne.

le21 septembre 2016, I’Assemblée Générale des Nations Unies a adopté une déclaration politique
réaffirmant I’importance de cette menace et ['urgence que chaque pays €élabore et mette en ceuvre des
plans d’actions pour la combattre.

En Algérie, le réseau national de surveillance de la résistance des bactéries aux antibiotiques ( AARN)
émet des rapports annuels sur 1’état de 1’antibiorésistance en collaboration avec plusieurs laboratoires
de microbiologie, répartis sur plusieurs régions du pays.

Les rapports peuveut étre consultés sur leur réseau

C’est dans cette optique, que ce travail a été proposé afin d’avoir un apercu du taux de
I’antibiorésistance dans les infections urinaires au niveau de 1’hdpital de Laghouat et de proposer une
antibiothérapie adaptée au profil de résistance obtenu.

I) Méthodologie :

a. Lieudel'étude:
L’¢étude s’est déroulée au niveau du laboratoire de microbiologie de I’hdpital
colonnel Lotfi akid de Laghouat.

b. Nature et période de I'étude :

C’est une étude observationnelle rétrospective , réalisée du 01 janvier 2022 au 30
décembre 2023

c. Population d’étude :
Nous avons récoltés les antibiogrammes des ECBU des patients hospitalisés, en
consultation externe et aux urgences de 1’hopital Lotfi Akid.

d. Criteres d’inclusion :
les ECBU positifs regus pendant la période d’ étude du 01 janvier 2022 au 30 décembre 2023
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e. Critéres de non inclusion:
Les ECBU négatifs

f. Criteres d’exclusion:
les ECBU positifs dont le germe est non identifié
les ECBU positifs dont I’antibiogramme est manquant
les infection dues a des germes spécifique tels que les virus , les parasites et les mycoses.

g. support de données:
les données ont été recueillies du registre du laboratiore

h. méthode :
1. phase de collecte des données :

Les données avaient été collectées a partir des registres du laboratoire

2.La phase de conception et de la réalisation de la fiche d'enquéte :

Au niveau de la fiche, pour chaque patient , les données suivantes ont été recueillies :
- nom / Prénom

- statut

- origine du prélévement ( hospitalisation dans les services/ aux urgences/ consultations
extrenes)

- le germe retrouvé dans ’ECBU
-le résultat de I’antibiogramme ( sensible / résistant)
3.phase d’analyse :

Les données récoltées ont été par la suite regroupées en tableaux selon les variables étudiées
( sexe, statut, origine du prélévement, germe retrouvé, antibiotique étudié). et les pourcentages
ont été calculés manuellement.

La prévalence de I’antibiorésistance a été calculé par germe dans un premier temps et par
antibiotique dans un second temps.

i. Considérations éthiques :
Nous avons eu accés aux informations suite a une demande adressée au directeur de 1’hopital
et aux chefs de services leur expliquant la nature de ce travail.

Les données ont été anonymisées.

Le consentement des patients n’a pas été recueilli étant donné le caractére rétrospectif et
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observationnel de I’étude.

II) Résultats:

1.Epidémiologie des infections urinaires :

A. Fréquence :

Durant notre étude sur les 2451 ECBU réalisés .197 ECBU répondaient aux critéres
d’infection urinaire, donc les résultats positifs soit un taux de 8%. Dont les entérobactérie ont
été de 64.77% des isolats.

= ECBU positif ® ECBUnégatif

Figure 7: Répartition selon le résultat de I'ECBU

B.origine des patients :

La plupart de nos patients venaient de la consultation externe ; pu et des malades hospitalisées
le pourcentage de chacun est ci-dessous :dont les malades hospitalisés representent 23% , les
malades venant de consultation d’urgence sont de 31% et le restes qui est de 56% sont des
malades externes



Malades
hospitamisées
23%

Malades exteres
52%

N

Malades d'urgence
31%

= Malades hospitamisées ® Malades d'urgence ® Malades externes

Figure 8: Répartition selon I'origine des malades

C-Répartition des malades selon les service :

- Les infections nosocomiales provenaient majoritairement du service de médecine
interne (42%) ; cardiologie (14%)

Répartion selon le servive des patients hospitalisée

45%
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Figure 9:Répartition selon le services des patients
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C-Selon le statut des malades
Enfant est inclue uniquement en résultat graphique puisque dans notre étude 1’age n’était pas

mentionnée sur les données

-Dans notre étude 96% des infections urinaire sont des adultes dont les 52% sont des femmes
et 42 % représente les homme donc le sexe-ratio est de 1,2 dans notre étude

Enfant
4%

Femme

Homme
52%

44%

® Femme ® Homme ® Enfant

Figure 10: Répartition selon les germes identifiés

D.Répartition selon les germes identifiés :

— Sur 159 souches ; les entérobactéries représentent 81.51% dont les E-COLI
prédonmine les résultat avec un poucentage de 64,77% suivi de Klebseila
pneumonie de 10,06% , et Proteus mirabilis de 6,28% tandis que les Gram positif
représentent que 4,4% des resultats positifs

— Tableau présentant les pourecentage ci-dessou

Tableau 1:Répartition selon les germes ident
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Especes Germes Effectifs Pourcentages
%

Escherichia | 103 64,77
coli
Klebseilla 10,06
pneumoniae 16

Entérobactérie Klebseilla 6 3,77
oxytoca
Enterobacter |2 1,25
Morganellam | ! 0,62
organii

Total 128 81,51
Staphylococcus | 2 1,25
a coagulase

Coccl négative
Staphylococcus | 3 1,9

gram * aureus
Enterococcus 2 1,25
Spp

Total : 7
Proteus 10 6,28
mirabilis

Bacille q | Pseudomonas 7 4.4
aeruginosa

SR Proteus 2 1,25
vulgaris
Acinetobacter | 2 1,25
bumanii
Salmonella spp | 1 0,62
PROVIDENIE 1 0,62
VTIGERI

Total : 23
SERRATIA 1 0,62
ORDOFINERA

Total des 159

germes

Apres avoire eliminer les germes non identifies selon les critére de non inclusion on a obtenue

159 ECBU qui se presente par un pourcentage de 6,48% du totale 2451 ECBU

7 .Répartition selon les germes d’entérobactéries :
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Tableau 2 :Répartition selon les germes d'entérobactéries

Especes Effectifs
Escherichia coli 103
Klebsielapneumoniae 16
Klebsiellaoxytoca 6
Enterobacter 2
Morganellamorganii 1
Total : 128

Pourcentage%
80,46
12,5

4,68

1,5

0,78

99,92

-Escherichia coli représentait plus de deux tiers des entérobactéries avec 80,46%dont :
52,42% chez les femmes et 22,01% chez les hommes ; suivies de Klebsiellapneumonie avec

prés de  12,5%  tandis que le  Klebsiellaoxytoca ,  enterobacter et
morganellamorganiireprésentant le  pourcentage le plus faible entre 5% et

0,5%

Répartition des enterobactéries selon le germe
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Figure 11: Répartition des entérobactéries selon le germe
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8. Profil de résistance aux antibiotiques des principales bactéries isolées :
1.Antibiorésitance des enterobactéries :

Tableau 3: profil d’antibiorésistance des entérobactéries

Antibiotiques Total des | Souches Taux de
souches résistantes résistances
testées (R) %

B-lactamines

AMP 86 86 100

AMC /AUG |121 110 90,90

Ax 6 6 100

Cz 123 98 79,67

CTX 97 51 52,57

CAZ 76 52 68,42

FOX 78 17 21,79

IMP 101 50 49,50

Aminosides :

AK 113 46 40,70

GN 113 45 39,82

Quinolonnes :

CIP 116 55 47,41

NA 116 63 54,31

OFX 8 7 87

Autres :

FF/FOS 85 13 15,29

C 3 2 66,70

POLYPEPTIDES

CT 85 15 17,64
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AMP : AMPICILLINE , AX : amoxicilline , AMC : amoxicilline+acide clavulanique , CZ :
céfazoline (C1G), FOX :céfoxitime (C2G) ,CTX : céfataxime(C3G), CAZ

cefotazidine (C3G) ,IMP : imipéneme ,AK :amikacine ; GN ; gentamicine ,CIP : ciprofloxacine,
NA : acide naldixique, OFX : ofloxacine, FOS : fosfomycine, C : chloramphénicol, CT : colistine

-On remarque selon les résultats que les entérobacteries ont une résistance de
100% a I’ampicilline et ’amoxicilline ; et de 90,9%- 87% - 79,67% aux
acideclavulanique+amoxiclline ; ofloxacine et céfazoline respectivement.

-les entérobacteries expriment une résistance de plus de 60 % aux céftazidime ,
chloramphénicol et plus de 50% a 1’acide naldixique et céfotaxime .

-Une résistance entre 20% et 50% aux antibiotique suivants : imépéneme ;
ciprofloxacine ;amikacine ;gentamicine ; céfoxétime ; et colistine.

-Concernant la fosfomycine, les entérobactéries expriment le plus faible taux
de résistance soit 15,29 % pour cette dernicre.

Antibiorésistance des entérobactéries

120
100
80
60
40

20

Figure 12: Profil d'antibiorésistance des entérobactéries
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2-Antibiorésistance de I’E.coli :

Tableau 4: Profil d'antibiorésistance de 1' E-COLI

Antibiotiques Total des | Souches Taux de
souches résistantes résistances
testées (R) %

B-lactamines

AMP 68 68 100

AMC/AUG |100 90 90

Ax 2 2 100

Cz 102 77 75,49

CTX 84 39 46,42

CAZ 70 47 67,14

FOX 74 13 17,56

IMP 87 30 34,48

Aminosides

AK 101 27 26,73

GN 102 23 22,54

Quinolonnes :

CIP 96 33 34,37

NA 90 42 46,66

OFX 1 0

Autres

FF/FOS 78 3 3,84

POLYPEPTIDES

CT 82 4 4,87

AMP : AMPICILLINE , AX : amoxicilline , AMC : amoxicilline+acide clavulanique , CZ :
céfazoline (C1G), FOX :céfoxitime (C2G) ,CTX : céfataxime(C3G), CAZ

cefotazidine (C3G) ,IMP : imipéneme ,AK :amikacine ; GN ; gentamicine ,CIP : ciprofloxacine,
NA : acide naldixique, OFX : ofloxacine, FOS : fosfomycine, C : chloramphénicol, CT : colistine
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A partir du tableau cité ci dessus ,on peut relever les résultats suivants:

-les souches d’E. COLI sont résistantes a 100% a I’ampicilline et a 1‘amoxiciline , a 90% a
I’association d’amoxicillinet+acide clavulanique et a plus de 70 % , 65 % et 45 % a la céfazoline et
céftazidime et au céfotaxime respectivement .

la céfoxitine présente le taux le plus faible parmis les antibiotiques de la famille des bétalactamines ,
une résistance d’environ 17%.

L’imipénéme quand a lui, présente une résistance de 34%.

En ce qui concerne , les aminosides (la gentamicine ,I’amikacine) ont de facon générale une
resistanece autour de 20%

-concernant la ciprofloxacine, la bactérie présente une résistance au tour de 35% ; ainsi qu’une
résistance de 46% a ’acide nalidixique

-La fosfomycine et la colsitine ont une trés bonne efficacité avec une résistance faible qui ne dépasse
pas les 5% .

Avec un seul test effectué¢ pour I’oflaxacine, I’E.coli montre une sensibilité¢ de 100% .

Antibiorésistance de I' E coli
1.2

0.8
0.6

0.4

0.2 |
0 | | I

S & P& <<o‘° S ¢SS s
&«

‘>® M Taux de résistances

Figure 13: Profil d'antibiorésistance de I'E-COLI

3-profil de résistance de klebsiella pneumonae n=16:
Tableau 5: Profil d'antibiorésistance de Klebsiella pneumona
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Total des | Souches Taux de
Antibiotiques | souches résistantes résistance
testée
B-lactamines
AMP 14 14 100%
AMC 16 16 100
AX 4 4 100
Cz 15 16 93.75
CTX 7 8 87.5
FOX 0 1 0
IMP 8 15 533
Aminosides
AK 6 17 35.29
GN 6 16 37.5
Quinolonne
AN 10 16 62.5
CIP 8 18 44.44
Ofx 7 7 100

AMP : AMPICILLINE , AX : amoxicilline , AMC : amoxicilline+acide clavulanique , CZ :
céfazoline (C1G), FOX :céfoxitime (C2G) ,CTX : céfataxime(C3G), CAZ

cefotazidine (C3G) ,IMP : imipéneme ,AK :amikacine ; GN ; gentamicine ,CIP : ciprofloxacine,
NA : acide naldixique, OFX : ofloxacine, FOS : fosfomycine, C : chloramphénicol, CT : colistine
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- La klebiella pneumoniae a une résistance de 100% a I’ampicilline I’ acide
clavulaniquetamoxicilline ,I’amoxicilline et a 1’oflaxacine et plus de 90% a la
céfazoline

- La bactérie exprime une résistance de 87% a la céfotaxime et plus de 60% a
I’acide nalidixique

- Une résistance au tour de 20-50% pour I’imipéneme, le chloramphenicol,la
ciprofloxacine , ’amikacine , la gentamycine et la fosfomycine

- La bactérie a une sensibilité de 100% pour la colistine et la céfoxitine

Profil d'antibiorésistance de Klebsiella

pneumonae
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Figure 14: Profil d'antibiorésistance de la Klebsiella pneumoniae

4-Anibiorésistance du Proteus mirabilis :

Tableau 6 : Profil d' antibiorésistance a proteus mirabilis
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Antibiotiques | Total  des Taux de
souches Souches résistance
testées résistantes

B-lactamines

AMP 9 9 100

AMC 9 9 100

Ax 1 0 0

CZ 4 5 80

CTX 1 6 16.66

FOX 1 7 14.28

IMP 4 7 57.14

Aminosides

AK 2 8 25

GN 2 7 28.57

Quinolones

AN 4 9 44 .44

CIP 4 12 33.33

Ofx 0 1 0

Autre :

FF 2 4 50
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C 1 1 100

cPolypeptide :

CT 6 6 100

AMP : AMPICILLINE , AX : amoxicilline , AMC : amoxicillinet+acide clavulanique , CZ :
céfazoline (C1G), FOX :céfoxitime (C2G) ,CTX : céfataxime(C3G), CAZ

cefotazidine (C3G) ,IMP : imipéneme ,AK :amikacine ; GN ; gentamicine ,CIP : ciprofloxacine,
NA : acide naldixique, OFX : ofloxacine, FOS : fosfomycine, C : chloramphénicol, CT : colistine

- Le Proteus mirabilis est résistant aux antibiotiques suivants pour un pourcentage de
100 % : ampicilline ; acide clavulanique +amoxicilline ; colistine ; chloramphénicol , et de
80% au céfazoline

- La bactérie exprime une résistance de 50% a I’imipene¢me et a la fosfomycine

- Une résistance entre 20 et 40% aux antibiotiques : acide naldixique ,ciprofloxacine,
gentamicine , amikacine,

- Une résistance faible aux céfotaxime ,céfoxitine inférieure a 20%

- Sur un seul test effectué, le Proteus est sensible a olfloxacine

5-Antibiorésistance des Cocci gram positif :

Tableau 7: profil d'antibiorésistance des Cocci Gram positif
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Staphylococcus | Staphylococcus
Antibiotiques | a coagulase | aureus Enterococcus
négative spp
OF / 0% 100%
0% 50% /
FA
VAW / 0%
TE 0% 50% 0%
DA 0% 50% /
TEC 0% 50% /
FOX 0% 50% /
AK 0% 100% /
GN 0% 0% 0%
E 0% 100% 100%
LEV / 100% 0%
X / 100% /
CIP 100% 100% 100%
K 0% / /
VAN 0% / 0%
RIF 0% / 0%
OFX 100% /

FF

0%
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OF :ofloxacine, FA :acide fusidique ; TE : téracycline ; DA : dalphopristine ; TEC :
teicoplanine ; FOX : céfoxitine ; AK : amikacine ; GN : gentamicine ; E : érithromucine ;
LEV ;lévofloxacine ; CIP : ciprofloxacine ; VAN : vancomycine ;RIF : fifampicine ;
OfX :ofloxacine ; FF : fosfomycine

6-Profil de résistance des autres germes :

Tableau 8: Profil d'antibiorésistance des autres germes

Proteu vulgaris | Acitenobacter
Antibiotiques bumani Salmonella
N=2 spp
N=2 N=2
B-lactamines
100% /
AMP
100% 100%
AMC
Ax / 100%
CZ 100% /
CTX 100% /
CAZ 100% 100%
IMP 100% /
FOX 50% /
Aminosides
AK 100% /
GN 100% 100%
Autres
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FOS / /

CT 0% /

C / /

Quinolones
CIP 100% /
NA 100% /

Ofx / /

AMP : AMPICILLINE , AX : amoxicilline , AMC : amoxicilline+acide clavulanique , CZ :
céfazoline (C1G), FOX :céfoxitime (C2G) ,CTX : céfataxime(C3G), CAZ

cefotazidine (C3G) ,IMP : imipéneme ,AK :amikacine ; GN ; gentamicine ,CIP : ciprofloxacine,
NA : acide naldixique, OFX : ofloxacine, FOS : fosfomycine, C : chloramphénicol, CT : colistine

3.Discussion et commentaires :

3.1.Déroulement de I’étude et ses limites :

-Notre travail de recherche représente une étude observentionnelle transversale rétrospective dont
I’objectif est de calculer le pourcentage de résistance d’antibiothérapie

au niveau du laboratoire de microbiologie de I’hdpital mixte Akid Lotfi d’ou nous avons choisi de
récolter nos données

-ce choix a été conforté par le fait est que ce soit un laboratoire récent, dirigé par une pharmacienne
spécialiste.

-Seul le laboratoire de microbiologie de I’hopital Akid Lotfi effectue les ECBU, malheureusement
tous les laboratoires des autres structures sanitaires en sont dépourvus.

Nous avons volontairement exclus les résultats des laboratoires privés, puisque les profils des patients
qui y consultent différent des malades hospitalisés, ce qui aurait pu biaisé les résultats.
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-Une centaine de prélévements était nécessaire suivant le calcul du nombre d’échantillon selon la
méthodologie prescrite par I’OMS. [103]

Le nombre d’ECBU effectués au niveau du laboratoire de microbiologie répondait a cette exigence.
-Malheureusement, nous nous sommes retrouvés face a plusieurs obstacles :

e [’exclusion d’une dizaine de prélévements positifs par manque d’identification du germe
( manque de réactifs) ( 38 ECBU)

e Manque de tests de plusiseurs antibiotiques ( manque de réactifs)

e Absence des données cliniques qui accompagnent les prélévements, ce qui rend parfois les
résultats difficiles a interpréter. ( infections décapitées, motifs de consultations,
antécedants par exemple)

e Absence des données épidémiologiques des patients qui accompagnent les prélévements.
Exemple : age des patients.

e Difficulté de consulter les dossiers médicaux des malades

e Absences des informations nécessaires telles que le traitement prescrit et évolution
clinique des malades.

Ce qui a réduit le nombre d’échantillon inclus dans I’étude et limité I’interprétation des résultats.

Toute fois, ’objectif principal de notre travail a été réalisé, a savoir, calculer I’incidence de
I’antibiorésistance et les résultats sont discutés ci apres.

3.2. Epidémiologie des infections urinaires :

3.2.1 L’incidence:

Infection urinaire de notre étude a une incidence de 8% , elle est légerement faible par rapport a
I’étude du Maroc ,Marrakech(Benhiba ,2013) [37] 12% et celle de I’étude de Tunisie 13%
( Smaoui,2015)[38]

La prévalence des infections urinaires (IU) varie selon les pays et les années pour plusieurs raisons :
-Facteurs environnementaux:

Climat: Les IU sont plus fréquentes dans les climats chauds et humides, ou la transpiration et la
déshydratation peuvent favoriser la croissance bactérienne.[39][40]

Acceés aux soins: Les personnes vivant dans des régions ou l'accés aux soins est limité sont plus
susceptibles d'avoir des IU non traitées, ce qui peut conduire a des complications et a une transmission
accrue.[41][42]

-Variations temporelles:

Résistance aux antibiotiques:L'augmentation de la résistance aux antibiotiques parmi les bactéries
responsables des IU ce qui rend les infections plus difficiles a traiter et augmente le risque de
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propagation de maladies,. En conséquence, les médicaments deviennent inefficaces et les infections
persistent dans I’organisme, augmentant ainsi le risque [43][44]

Changements de mode de vie: Des changements dans les pratiques sexuelles, ['hygiéne personnelle
et l'utilisation de contraceptifs peuvent également influencer les taux d'IU.[45]

Vieillissement de la population: L'augmentation de la proportion de personnes agées dans la
population peut conduire & une augmentation globale des IU, car ce groupe est plus a risque
d'infection.[41][45]

-Facteurs médicaux:

Affections rénales : Les personnes souffrant d'affections rénales, telles que les calculs rénaux ou une
obstruction urinaire, ou anomalie organique ou fonctionnelle de 'arbre urinaire (résidu vésical, reflux,
lithiase, tumeur, acte récent, sont plus susceptibles d'avoir des [U. [41][46]

Systeme immunitaire affaibli: Les personnes dont le systéme immunitaire est affaibli, par exemple a
cause d'un cancer ou d'un traitement par stéroides, sont plus a risque d'1U.[46]

Il est important de noter que ces facteurs sont souvent interdépendants. Par exemple, une personne
agéeimmunodéprimé vivant dans un climat chaud et humide peut avoir un risque trés élevé d'IU.

La prévention des IU implique de s'attaquer a ces facteurs de risque autant que possible. Cela peut
inclure :

-Boire beaucoup de liquides pour rincer les bactéries des voies urinaires

- Uriner réguliérement et entiérement.

- Pratiquer une bonne hygiéne personnelle, en se lavant la région génitale de 1'avant vers 'arriere
- Utilisation de préservatifs pendant les relations sexuelles.

- Consulter un médecin en cas de suspicion d'IU afin d’obtenir un traitement antibiotique
approprié[43]

3.2.2. Infection urinaire et sexe des patients
Dans notre étude, l'infection urinaire touche légérement plus le sexe féminin que le sexe masculin
( sexe ratio =1.20)

nos résultats sont compatibles a ceux obtenus dans les ¢tudes du Marrakech (Benhiba,2013)[37] et
Tunisie (Smaoui,2015)[47]

Cela revient aux raisons anatomiques, ou l'urétre de la femme est court et proche de la région péri-
anale, cette ouverture expose la vessie facilement aux souillures et aux bactéries intestinales de rectum;

44



ce qui provoque souvent des inflammations et des cystites et des contaminations microbiennes,
contrairement & I’homme qui est plus protégé par son anatomie génital, ou son urétre est plus
long ,cela n’empéche pas la possibilités d’ attraper une IU due aux bactéries sexuellement
transmissibles.. et raisons physiologie ou Les femmes ont naturellement des bactéries dans leur vagin,
dont certaines peuvent causer des IU et Les changements hormonaux, tels que ceux qui surviennent
pendant la grossesse ou la ménopause, peuvent modifier la flore vaginale et augmenter le risque
d'infections urinaires [45][11]

La tranche d’age la moins touché est les enfants avec un taux faible de 4% par rapport aux autres
catégories (femme —homme). Cela revient aux raisons Physiologiques, généralement | 'urine des
enfants est plus acide que celle des adultes, ce qui rend la croissance des bactéries plus difficile.

Systéme immunitaire en développement: le systéme immunitaire des enfants est en développement et
apprend a combattre les infections. Bien que cela puisse les rendre plus sujets a d'autres infections,
cela peut également les aider a se défendre contre les IU.

Moins de relations sexuelles: Les relations sexuelles sont un facteur de risque important d'infections
urinaires chez les femmes. Les enfants, n'ayant pas d'activité sexuelle, sont donc moins exposés a ce
risque. [48][49]

3.2.30rigine des malades:

-Dans notre étude les malades hospitalisé représentent 23% .On note que Le service de médecine
interne présente le taux le plus élevé avec 42 % des malades hospitalises par rapport les autres
services. d'abord c’était le service le plus chargée et le plus lourd et qui intégre plusieurs
spécialités( hématologie , néphrologie et neurologie ).

11 existe plusieurs facteurs qui peuvent expliquer pourquoi le service de médecine interne présente le
taux d'infection urinaire (IU) le plus élevé parmi les patients hospitalisés par rapport aux autres
services :

Facteurs liés aux patients:

Age: Les infections urinaires sont plus fréquentes chez les patients agés en raison d'une réduction de la
fonction rénale, d'une vidange de la vessie moins efficace et d'une altération du systéme immunitaire.
37 [45]

Sexe: Les infections urinaires sont plus fréquentes chez les femmes que chez les hommes et elles sont
les plus fréquemment hospitalisées dans ce service.

Comorbidités:Le risque d'infections urinaires est plus élevé chez les patients souffrant de maladies
chroniques comme le diabéte, les maladies cardiaques ou les accidents vasculaires cérébraux..etCes
cas sont fréquents dans ce service[45][50][43]

Affaiblissement immunitaire: Les patients immunodéprimés, comme ceux qui regoivent une
chimiothérapie ou qui sont atteints du VIH par exemple, sont plus susceptibles de développer des
infections urinaires..[46]

Sondage urinaire: La pose d'une sonde urinaire est un facteur majeur d'infection urinaire. Les
bactéries peuvent pénétrer dans la vessie par le cathéter et provoquer une infection.[50]
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Autres facteurs:

Déshydratation: La déshydratation peut réduire la production d'urine et augmenter la concentration de

bactéries dans l'urine, ce qui augmente le risque d'infection urinaire.

Enfin Il est important de dire que ce ne sont que quelques-uns des éléments susceptibles d'expliquer le

taux élevé d'infections urinaires dans le service de médecine interne. La situation peut différer d'un
hoépital a I'autre et méme d'un service a l'autre au sein d'un méme hopital

4.Discussion des résultats :

4.1Etude de la résistance globale des entérobactéries aux antibiotiques :

L’étude de résistance des entérobactériesrévele une résistance total exprimé par un
taux de 100% pour D’ampicilline ; 1’amoxicilline et [’association acide
clavulaniquetamoxicilline cet taux est trés élevé par rapport a I’étude de Guelma
[51]qui révele une résistance de 75% ; a I’étude de Marrakech [52] qui est de 65%
et Tunisie[38] le taux de résistance est augmentée mais relativement stable se
qu’on remarque que dans notre étude les pénames ne serons plus utilisée due a leur
inefficacit¢ sur les entérobactériec méme pour les céphalosporine 1 er
génération(céfazoline)et de 3eme génération (céfotaxime,céfotazidine) le taux de
résistance est entre 60%-80% a I’exception au céfoxitime (C1G) le taux est autour
de 20% tandis que dans 1’¢tude de Guelma[51] le taux pour C1G le taux de
résistance est de 30% C3G restent trés active surtout sur les E.COLI

-L’étude de résistance aux penémes a résoluun taux de résistance moyennement
¢levé pour I’'imipenémeprésenté par un pourcentage de 49,5% Ce qui tres élevée
par apport au résultat trouvée dans 1’étude de Guelma[S51]et avec un taux de
résistance de 0% ce qu’il perd son efficacité sur les entérobactériec due a
I’utilisation abusive en automédication

L’étude de résistance aux aminosides révele un taux de résistance moyennement
¢levé autour de 40% pour I’amikacine et la gentamicine tandis que 1’étudedu
Marrakech a montrée que ces antibiotique garde une trés bonne efficacité , dans
quelques année ces molécules vont perdre son efficacités si on prend pas les
mesure de bien prescrire ou d’interdire I’automédication

L’étude de résistance aux fluoroquinolone montre un taux trés élevé surtout pour
I’ofloxacine marqué par un pourcentage de 87% et pour les autres antibiotiques
acide naldixique et le ciprofloxacine ont un pourcentage 54,31% et 47,41%
respectivement cet ¢lévation de résistance est due a la prescription massive des
ces molécules malgré qu’ils sont réservéesau formes plus compliquée de
I’infection urinaire ces résultats sont presque similaire a 1’ étude de Marrakech[52]
La fosfomycine c’est le seule antibiotique avec un taux de résistancetres faible
marqué par un pourcentage de 15,29% comparativement avec 1’¢tude de
Marrakech[52] montre les méme résultat

4.2 Etude de la résistance de E-COLI aux antibiotiques :
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Dans notre ¢étude le germe E-COLI représente pres de deux tiers des bactéries
identifiées avec un taux de 65%. Ce taux est équivalent a celui retrouvé dans
I’¢tude (Benhiba, 2013)[52]qui était de 60% et le taux de 58.9% Tunisie
(Smaoui,2015)[38] ( : 52,42% chez les femmes et 22,01% chez les hommes
L’E. Coli montre une résistance marquée avec un taux de 100% a I’ampicilline et
I’amoxicilline. Méme 1’association acide clavulanique + amoxicilline présente une
résistance tres importante de 90%. Ces pourcentages sont plus élevés que ceux
retrouvés dans le rapport effectué¢ par le réseau Algérien de surveillance de la
résistance des bactéries aux antibiotiques (AARN) (2021)[47] ou le pourcentage
¢tait de 83% pour ampicilline / amoxicilline et de 42.15% pour 1’association
amoxicilline + acide clavulanique et méme pour les études de Guelma [51] et de
Marrakech [52] ( 75% et 67% respectivement )

Cette différence pourrait s’expliquer par I’augmentation des résistances suite a
’utilisation excessive des antibiotiques notamment de 1’Augmentin® lors de la
crise COVID.

Malheureusement, 1’utilisation irrationnelle en automédication lors de cette crise,
et la dispensation sans ordonnance par les pharmaciens pourraient étre a 1’origine
de ce taux dangereusement élevé.

Aussi, La taille de I’échantillon n’est pas comparable. En effet, le nombre d’ECBU
¢tudiés a Laghouat reste relativement bas par rapport aux laboratoires références
du rapport. Ceci s’explique par la faible densité de la population de Laghouat.

Ce travail doit étre donc complété sur plusieurs années, afin d’accroitre le nombre
d’échantillons.

Avec de tels taux de résistance, la prescription de ces antibiotiques les rend
inefficaces dans le traitement de I’infection urinaire.

-Concernant les céphalosporines, le taux de résistance est variable entre élevé
75,49%, pour la céfazoline (C1G), 67,14% pour le céftazidine(C3G), et 46,42%
pour la céfotaxime(C3G) et faible 17,56% pour la cefoxitime (C2G).

De ce fait, ce dernier est le seul qui garde une bonne efficacité sur les E-coli. Cette
différence marquée par rapport aux autres céphalosporines pourrait étre expliquée
par son utilisation limitée, puisque la Céfoxitine est une molécule hospitaliére a
indications restreintes.

nos résultats difféerent des données retrouvées dans | études de (AARN,2021)[47]
ou les taux n’ont pas dépassé 46% pour la céfazoline, 20.1% pour la ceftazidime
(C3G) et 17% pour la céfotaxime(C2G) .

Toutefois, méme dans le rapport de (AARN,2021)[47], la céfoxitine (C2G)
présente le taux le plus faible avec 7.84% .

Ces résultats sont similaires a ceux retrouvés dans I’étude de Guelma
(Bentroki,2011)[51]qui a montré que les C1G ont un taux de résistance autour de
30% et que les C3G reste efficace pour un pourcentage de 5%.

Tandis que 1’étude de Marrakech (Benhiba ,2013)[52] a des résultats relativement
comparables aux notres qui présente un taux de 30% de résistance pour les C3G
Cette similarité¢ avec un autre pays africain a été¢ expliquée par I’OMS. puisque le
continent africain présente des taux plus élevés en antibiorésistance par rapport
aux pays industrialisés, et ’OMS a méme classée les pays africains comme zone
endémique des bactéries multirésistantes. L’OMS 1’explique par la prescription
abusive des antibiotiques, leur vente sans ordonnance et 1’automédication. En plus
de I'usage des antibiotiques dans I’industrie agroalimentaire, notamment 1’élevage
de la volaille. C’est dans le but de lutter contre cette antibiorésistance, que 1’état
algérien a interdit I’usage des antibiotiques dans les élevages depuis 2017[53]
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Si nous devions donc nous référer a nos résultats, aucune céphalosporine (excepté

la céfoxitine) ne peut étre prescrite en traitement probabiliste des infections
urinaires.
En ce qui concerne les fluoroquinolones, le taux de résistance est de 46 ,66% pour
I’acide nalidixique et un taux moyen de 34,37% pour la ciprofloxacine tandis que
I’ofloxacine reste efficace sur la seule souche testée.
Ces taux restent inférieurs aux résultats trouvés dans I’étude de Marrakech
(Benhiba, 2013)[52] marquée par un taux de plus de 60% pour la ciprofloxacine ,
Mais similaires aux taux de résistance de 45% pour 1’acide nalidixique et 29%
pour la ciprofloxacine dans le rapport (AANR, 2021)[47].
Cette différence pourrait étre expliquée par la diversité des recommandations
thérapeutiques et la fréquence de prescription entre régions.
Une attention particuliére doit étre portée sur I'utilisation des fluoroquinolones,
pour limiter I’émergence de nouvelles résistances, il faut impérativement respecter
la régle des 6 mois : leur prescription est contre-indiquée dans les 6 mois qui
suivent leur utilisation.

- pour I’imipenéme le taux de résistance est de 34,48% ; de ce fait il garde une
efficacité variable sur les E-coli. Ce taux est tres €élevé a celui du rapport (AANR,
2021)[47] qui est de 0.76% et méme pour 1’étude de Guelma (Bentroki ;2011)
[51]ou le taux de résistance était de 0%.

Ces résultats portent a confusion. Il est nécessaire de recontroler les sensibilités
des souches au niveau du laboratoire de microbiologie .si les résultats sont validés,
Il serait intéressent d’étudier les souches résistantes pour connaitre le mécanisme
( recherche de carbapénémes). il faudra alors surveiller et prendre des mesures
strictes pour éviter la propagation de ces souches résistantes. En effet, si la
résistance a ’imipenéme venait a s’¢élargir, on sera dans une impasse thérapeutique.
En ce qui concerne les aminosides un taux de résistance était faiblement élevée
26,73% et 22,54% pour I’amikacine et la gentamicine. Ces résultats sont
comparables a ceux des études de Tunisie (Smaoui ;2015)[38] et de Marrakech
(Benhiba,2013)[51]Marrakech ou ils ont révélée que ces deux antibiotique garde
une trés bonne efficacité .mais restent élevés par rapport aux résultats trouvés dans
le rapport de (AARN, 2021)[47] : 9.63 % pour la gentamycine et 1.89% pour
I’amikacine. Similairea 1’¢tude de Guelma( Bentroki,2011)[51] ou la résistance
présentant de 10% pour la gentamicine et de 4% pour amikacine
les aminosides ont été tres utilisés durant 1’épidémie de COVID, ceci pourrait
expliquer ’augmentation des résistances. Ces résultats doivent étre comparés aux
rapports récents de I’AARN[47].

Malgré cette ¢lévation de résistance, les aminosides restent intéressants pour le
traitement des infections urinaires graves .

La colistine a un taux trés faible de résistance qui ne dépasse pas les 5% mais qui
est plus élevée que le pourcentage trouvé dans 1’étude de (ARRN) [47]qui était de
0.34%. méme si la colistine présente un trés bonne sensibilité, son usage en
thérapeutique reste limité aux infections graves due aux bactéries multirésistantes,
a cause de son profil toxicologique (effets indésirables graves).

La fosfomycine reste efficace et qui présente le taux le plus faible dans le profil de
antibiorésistance pour 1 ’E-COLI de 3.84% similaire aux résultat de( AARN,
2021)[47] ou le taux est de 4.09% ; méme pour I’étude de Tunisie ( Smaoui.2015)
[38] ¢était de 0% de résistance cet antibiotique est peu consomme du faite de ses
indications restreintes en matiere d’ [37]
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- En résumé, si nous devions prendre les recommandations de la société de
pathologie infectieuses de la langue frangaise SPLIF, pour le choix du traitement
probabiliste des infections urinaires , seule la fosfomycine répond au critere d’un
taux de résistance inférieur a 20% pour les cystites simples , et la colistine avec un
taux de résistance inférieur a 10% pour les cystites avec risques de complications
et les pyélonéphrites.[10]

- Les fluoroquinolones, les céphalosporines, les carbapénémes et les aminosides ne
peuvent étre prescrit qu’apres résultats de 1’antibiogramme.

- L’amoxicilline et I’amoxicilline en association avec 1’acide clavulanique ne
peuvent plus étre utilisés.

4.3-Etude de la résistance de Klebsiellapneumonie :

-Dans notre étude on a révélé que le germe Klebsiella pneumonie a une résistance trés
forte aux pénicillines de 100% pour I’ampicilline ; amoxicilline et méme pour
I’association amoxicilline + acide clavulanique.

Ces pourcentages sont similaires pour 1’ampicilline et 1’amoxicilline tandis que pour
I’association est trois fois plus élevé que celle du résultat trouvé dans 1’étude de Guelma
(Bentroki,2013) [51] ou la résistance a 1’association amoxicilline/ acide clavulanique était
de 33% ; quand a I’étude de Marrakech (Benhiba, 2015) [52] la résistance était de 63%.
le taux de résistance trouvé dans le rapport de I’AARN [47] était de 53.99% .

L’étude de Tunisie (smaoui,2015) [38] ont montré le plus faible taux de résistance pour
I’association amoxicilline + acide clavulanique de 23.6% .

Cette différence importante des taux entre nos résultats et les différentes sources, peut étre
expliquée par I’utilisation démesurée de I’association acide clavulanique/ amoxicilline
durant la crise COVID, méme en automédication par les malades. Pris par voie orale, la
bactérie se retrouvera donc en contact avec cet antibiotique et développera une résistance.
Une étude sur un plus grand nombre et une comparaison avec le dernier rapport de
I’AARN est nécessaire pour confirmer ce taux.

Par conséquent, Ces antibiotiques ne sont plus utilisés dans la conduite a tenir d’une
infection urinaire a cause de la résistance ¢élevée.

En ce qui concerne les céphalosporines , notre étude a montré une résistance trés élevée
pour céfazoline (C1G) et céfotaxime (C3G) de 93,75% et de 87,5% respectivement et
pour le cefoxitime (C2G) on avait une seul souche testée et qu’ était sensible , des taux
faibles étaient enregistrés dans 1’étude de Guelma (Bentroki,2013) [51] pour le céfazoline
35% et céfotaxime12% .

Cette différence flagrante peut étre expliquée par le laps de temps important entre I’étude
de Guelma et notre étude ( soit 11 ans). Mais, ceci doit nous alerter sur la progression
forte des résistances qui en seulement 10 ans, la Klebsielle est passée de faiblement
résistante ( moins du tiers) a trés fortement résistante ( plus de 80%).

comparativement aux résultats de I’AARN [47] les taux étaient de pour la céfazoline
(C1G) de 68.52 et pour le céfotaxime(C3G) était moyennement ¢élevée de 56.94%. tandis
que le céfoxitime (C2G) a eu le taux le plus faible de 26.48%.
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on remarque qu’il y a eu une progression de la résistance de la klebsielle entre 2013 et
2020. Mais les taux retrouvés dans notre étude restent bien supérieurs .ceci peut —il étre
expliquer par I’utilisation des antibiotiques dans la crise COVID ? est-ce une
antibiorésistance croisée avec les pénicilline par sécrétion des béta-lactamases ? des
¢tudes de pharmaco-épidémiologie doivent étre réalisées pour corroborer les résultats de
I’utilisation des antibiotiques dans notre région et les taux d’antibiorésistance.

Augmenter le nombre d’échantillons pour étayer nos résultats.

Dans 1’étude de Tunisie (smaoui,2015)[38] , le céfotaxime a un taux de 17.3% de
résistance. cette différence de taux de résistance peut étre expliquer par la conséquence
de la consommation du céphalosporine non contrdlée par 1’automédication.

Selon les recommandations de la prise en charge de la pyélonéphrite sans gravité, le
céfotaxime est I’'un des traitements recommandés en premier choix. et d’aprés notre étude,
cette molécule est devenue malheureusement inefficace.

Pour les aminosides ont une résistance légerement faible autour de 35% pour amikacine et
la gentamycine. Elle est plus ¢levée que celle rapportée par 1’étude de
Guelma(Bentroki,2013) [54]ou les taux étaient pour la gentamicine de 14% et
I’amikacine de 4.5% ] et a ceux de Tunisie ( Smaoui,2015)[38] ou il était de 16.7% ; 3 %
pour la gentamycine et I’amikacine respectivement .

On remarque une progression des taux de résistance en 10 ans.

comparativement a celle de I’AARN [47]ou le taux pour la gentamicine était de 29.51%
et pour I’amikacine 9.99%. ces taux relativement similaires aux notres.

-la résistance a I’imipenéme est de 53.3% dans notre étude tandis que dans I’étude de
Guelma (Bentroki,2013) [51] de 0% et pour I’AARN est de 8.88%.

Notre taux est fortement élevé soit 6 fois le taux de résistance national. Beaucoup de
questionnements en découlent ?

* validité des résultats : nos résultats ont-ils étaient validés par des souches tests au
laboratoire ?

* comparer les résultats avec ceux des laboratoires privés pour comparer avec les
infections communautaires.

*1l pourrait s’agir d’une bactérie nosocomiale multirésistante. Laghouat est —elle devenue
un foyer de résistance aux pénémes par sécrétion d’une pénémase ? Une étude
microbiologique pourrait étre nécessaire.

Ceci pose un réel probleme thérapeutique, surtout pour les infections graves a Klebsielle.

- Les quinolones : la résistance était plus élevée par rapport aux autres études ou
I’ofloxacine a une résistance totale de 100%, [’acide naldixique une résistance marquée
par un taux de 62.5% et de 44,44% pour le ciprofloxacine.

tandis que celle de Tunisie (Smaoui,2015)[38] la résistance était autour de 20% pour I’
ofloxacine est de 23.3% , I’acide naldixique de 24.1% , le ciprofloxacine de 22.2%

Dans I’étude d’AARN [47] la résistance était moyennement élevée de 48% , 39.58% pour
acide naldixique et le ciprofloxacine , les résultats sont presque similaire a celle de
Guelma(Bentroki,2011)[51] ou I’acide naldixique est de 40% , le ciprofloxacine est de
22.5%
On remarque bien une évolution des taux de résistance en 10 ans, ceci n’est pas une
surprise, puisque les fluoroquinolones sont connus par leur antibiorésistance rapide d’ou
la recommandation d’espacer les prescriptions d’au moins 6 mois.
Avec un taux de presque 50%, la ciprofloxacine semble de moins en moins intéressante
pour le traitement des pyélonéphrites.
le chloramphénicol a une résistance de 50%, en plus de sa forte toxicité, il est loin d’étre un
antibiotique de choix pour les cystites.
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la fosfomycine est de 28.57% et la colistine est de 0% ; dans I’étude de Tunisie
(smaoui,2015)[38] la fosfomycine est de 13.1% similairea 1’étude d’AARN [47]pour la
fosfomycine qui est de 14.14% et le colistine est de 1.60% .

Fort heureusement, la fosfomycine et la colistine présentent toujours des taux faibles de
résistance.

La fosfomycine est le traitement de choix des cystite simples. La colistine quand a elle
connait un regain d’intérét, mais il ne faut tout de méme pas oubli¢ ses effets indésirables.

4.4- Etude de la résistance au Proteus mirabilis :

- Dans notre étude le germe Proteus mirabilis a une résistance tres ¢levée de 100%
pour ampicilline, association amoxicilline et ’inhibiteur de béta lactamase. ces
taux sont trés élevée par rapport a 1’étude de Guelma ( Bentrki,2011)[51] ou était
de 60% pour I’ampicilline et de 35%pour amoxicillinet+acide clavulanique.
similaire a 1’étude de I’AARN ou le taux était de 70.69% pour 1’ampicilline et de
39.21% pour ’association , le taux de résistance le plus faible pour I’amoxicilline+
acide clavulanique était retrouvé dans I’étude de Tunisie ( smaoui,2015)[38] de
11.9%.

Notre taux est trés élevé par rapport au taux national (presque le triple), il est
nécessaire d’augmenter le nombre d’échantillons et de comparer avec les
infections communautaires.

- Pour les céphalosporines ont une résistance ¢levée qui est de 80% pour le
céfazoline (C1G) faible pour le céfotaxime (C3G) de 16.66 % ce dernier était de
4.8% dans I’étude de Tunisie ( smaoui,2015)[38] tandis que dans 1’étude de
Guelma (Bentroki,2011)[54] était de 48% pour le céfazoline et de 7.5% pour le
céfotaxime . I’étude d’AARN([47] révele un taux de 47.22 pour le céfazoline et de
15.19% pour le céfotaxime.

Cette augmentation du taux par rapport aux taux nationaux pourrait étre expliqué
par I'utilisation importante des antibiotiques pendant la pandémie COVID.

- L’imipenéme a une résistance moyennement ¢levée de 57.14% tandis que dans
I’é¢tude de Guelma [51]était de 0% et d’AARN[47] était de 9.57%.

Idem qu’avec la Klebsielle, des investigations doivent étre faites pour expliquer cette
¢lévation importante.

- En ce qui concerne les aminosides, la résistance ne dépasse pas les 30% : pour la

gentamicine est de 25% pour 1’amikacine est de 28.57% comparativement a celle de
Guelma(Bentroki,2011)[54] la gentamicine était de 20% et I’amikacine est de 9% , pour
I’¢tude d’AARN [47] la gentamicine a pris un taux de 17.65% et pour I’amikacine un taux
de 8.30% tandis que dans 1’étude de Tunisie [38] n’on pas marquée une résistance contre
la gentamicine .
Les taux de résistance a Laghouat restent élevés par rapport aux taux de résistance
nationaux, cette ¢lévation peut étre expliquée par D’antibiothérapie prescrite
pendant la COVID, une étude comparative des taux de résistance avant/ aprés
COVID est nécessaire pour confirmer cette hypothése.

- Pour les quinolones la résistance dans notre étude était de 44.44% pour l’acide
naldixique , 33.33% pour le ciprofloxacine et la seule souche testée pour 1’ofloxacine
¢tait sensible . ces résultat sont presque similaires a celle d’AARN [47] ou était de 57.53%
pour ’acide nalidixique et de 35.05% pour le ciprofloxacine tandis que dans 1’¢tude de
Guelma le taux de résistance faible pour le ciprofloxacine 9% et 1’acide naldixique n’était
pas testée selon les résultats obtenus .
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On remarque la nette évolution du taux de résistance aux fluoroquinolones en
Algérie en une dizaine d’années. Malheureusement, ceci peut étre expliquer par la
prescription systématique des quinolones en négligeant la régle des 6 mois de
contre-indication de prescription.

- Le colistine et chloramphénicol par contre ont une résistance de 100% , dans
I’étude d’AARN [47] le chloramphénicol a un taux de 37.80%.
Il est nécessaire d’augmenter le nombre d’échantillon pour pouvoir exploiter
rationnellement ces résultats .

Conclusion :

Au vue des résultats analysés, La résistance des antibiotiques a évolué dangereusement ces derniers
années, et dans quelque temps, on ne pourra plus les utiliser pour traiter les infections urinaires. Il
n’est plus le temps de lancer des alertes, mais il est temps de passer aux actes. Donc pour diminuer ou
éviter cette résistance. il est nécessaire de mettre en place des stratégies personnelles et des
soins de santé :

-suivre tout d’abord les mesures de prévention :
e Rester hydrater
e Maintenir une bonne hygieéne
e Ne retenir pas les urines pour une longue période

- Ne jamais prendre des antibiotiques sans prescription médicale, sensibiliser la
population a I’antibiorésistance par des campagnes de sensibilisations

- Il faut éviter au maximum de prescrire les antibiotiques sans réaliser les examens
complémentaires nécessaires (ECBU) : au vue des résultats, I’efficacité thérapeutique
est malheureusement aléatoire, les résultats de ’ECBU sont donc obligatoires

- Privilégier les antibiotiques pour les formes les plus séveres : il est nécessaire de
mettre en place une commission nationale, afin de mettre en place des
recommandations nationales et d’harmoniser la thérapeutique nationale

- Respecter les doses prescrites sans diminuer ou I’augmenter

- Eviter de partager I’antibiotique ou utiliser les comprimés restants avec d’autres
personnes parce que le traitement est individuel

- Arréter la vente des antibiotiques sans ordonnances
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Eduquer la population sur le danger de la résistance des antibiotiques ; leur utilisation
anarchique et comment les prendre correctement

Minimiser 1’utilisation des antibiotiques dans 1’industrie agroalimentaire

Mettre en place une cellule de travail composée de plusieurs acteurs de la santé, pour
établir des recommandations thérapeutiques propre a I’ Algérie

Passer a 1’antibiogramme ciblé selon 1’état clinique du malade, afin d’aider le
prescripteur a choisir la thérapeutique cible. [55]

si cette cinétique d’évolution de I’antibiorésistance continue a progresser, et qu’aucune
recommandation n’est prise. Par quoi traiterons-nous les simples cystites ?
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Annexes :
1-FICHE D’ENQUETE :

I. DONNEES ADMINISTRATIVES
1. Nom et prénoms :
2. Age:
3. Sexe : -Masculin : oui non
-Féminin : oui non
4. Hospitalisation : oui non
5. Consultation externe : oui non
6 .consultation en service d’ urgence : oui non
II. ANTECEDENTS MEDICAUX ET CHIRURGICAUX
non disponible / DISPONIBLE
I11. SIGNES FONCTIONNELS.
Disponible / non disponible

V-EXAMENS PARACLINIQUES URINES
ECBU :

Positive : non oui

Germe identifier : oui non

Antibiogramme : oui non

Si positive préciser le(s) germe(s) :

Sensible a :

Intermédiaire a :

Résistant a :

Puis les ré- organiser dans les tableux suivants ( chacun dans un tableau)
1- Selon le service

2- Selon le sexe

3- Selon le germe

2- tableaux:

Les antibiotiques sont mentionnés dans les tableaux selon le germe

antibiotiques testes :
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Antibiotiques Souches Souches Total des | Taux de
résistantes sensibles (S) souches testées | résistance %
(R)
F| H| E| F| H

B-lactamase :

AMP

AMC / AUG

Ax

Cz

CTX

CAZ

IMP

FOX

Aminoside :

AK

GN

QUINOLONES :

CIP

NA

OFX

Autre :

FF/FOS

CT
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Résumé

Les infections urinaires, devenues un défi de santé publique par la résistance croissante des
bactéries aux antibiotiques. Notre étude explore cette problématique, soulignant l'impact
préoccupant sur les traitements et la santé¢ publique. Elle met en lumiére la nécessité d'une
action urgente et concertée, promouvant I'utilisation rationnelle des antibiotiques, intensifiant
la recherche et sensibilisant le public afin de préserver la santé¢ des générations futures en
calculant I’incidence de I’antibiorésistances des germes responsables.

Matériels et méthode

Notre étude était observationnelle rétrospective , réalisée au laboratoire de microbiologie de
I'hopital Colonel Lotfi Akid de Laghouat sur une période de deux ansdu 01 janvier 2022 au
30 décembre 2023 . elle s'est penchée sur la résistance aux antibiotiques dans les infections
urinaires (IU) a travers une analyse des antibiogrammes des patients hospitalisés, en
consultation externe et aux urgences.

Résultats

Les infections urinaires étaient majoritairement causées par des entérobactéries
principalement Escherichia coli suivi de Klebseilapneumonie , et Proteus mirabilis, avec une
faible proportion de bactéries Gram positives .Les entérobactéries présentaient des
résistances ¢levées a plusieurs antibiotiques courants, notamment 'ampicilline, I'amoxicilline,
I'amoxicilline-acide clavulanique, 1'ofloxacine et la céfazoline, avec une résistance plus faible
a la fosfomycine.

conclusion
L'augmentation de la résistance aux antibiotiques menace la santé publique, nous obligeant a

adopter une approche globale combinant la prévention individuelle et des politiques de santé
efficaces pour éviter des conséquences néfastes.

67



238 Ca3g3 Ay sead) cilaliaall U i€l Haglie sl 3l cann alall danall 150 Gaas A o) lilsd) (5 e IS
) S5 LS Aalall daally claMal) e 3l la il e o guiall Jaslo e GUSER 038 g ) duslyall
il 3 geall CaiSH s ey gl clibinall dai ) AaREY) gty et liia s dlale el ja) 83 L)) dalal e
Aasldl) JuaY) daa e Blaall Jal (e seanll de 535,

Lagdall:

sl A Ll 2 VI A4 g die il aball Gddiie Laslon s Sadd) yiida (8 dela il By Al o o) ja) o
Al gall el (5 920 8 4 ol labimall dpubion Jilat 252023 aensnd 30 A 2022 il 1 e

(5 sl (a5 Oy A s i) ) aglas) a3 el oaia yall &y gual) clabinad) gand JNA (.
@Uﬂ\:

Leali Aol g8 Laiy p¥) Aali 5 ey gmal) LSl e il IS A5l A sl liliall (g 530 ) Al ) <yl
L srall Lol coglal alal) dus ge LSl e AL dais 3ga s ae il i Gustig 5 Al Al

oaen-CalianS 0¥ il ool silinaal) @y 3 Ly daild Apga Oblae bl Adle gl
G sinsdll 8 o slie s ¢l 5 Jlipna) ginlis gl g1 S8 OIS,

Aqilal),

40,8l 448 ) B N &u@@ﬁudﬁgw dalal) daall 1agh 4 gl Cilabiaall daglaa 2Lyl JS5
e gl il gall inl AlLail) Aalal) Al ilidans

68



ABSTRACT :

Background:

Urinary tract infections (UTIs) have become a major public health challenge due to the
increasing resistance of bacteria to antibiotics. This study aims to investigate this issue,
highlighting its concerning impact on treatments and public health. It underscores the urgency
for prompt and concerted action, promoting rational antibiotic use, intensifying research, and
raising public awareness to safeguard the health of future generations.

Materials and Methods:

This retrospective observational study was conducted at the microbiology laboratory of
Colonel LotfiAkid Hospital in Laghouat over a two-year period from January 1, 2022, to
December 30, 2023. It examined antibiotic resistance in urinary tract infections (UTIs) by
analyzing the antibiograms of hospitalized patients, outpatients, and emergency department
patients.

Results:

UTIs were predominantly caused by enterobacteria, mainly Escherichia coli followed by
Klebsiella pneumoniae and Proteus mirabilis, with a small proportion of Gram-positive
bacteria. Enterobacteria exhibited high resistance to several commonly used antibiotics,
including ampicillin, amoxicillin, amoxicillin-clavulanic acid, ofloxacin, and cefazolin, with
lower resistance to Fosfomycin.

Conclusion:
The rise in antibiotic resistance poses a threat to public health, necessitating a comprehensive

approach that combines individual prevention and effective public health policies to avert dire
consequences.
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