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ABREVIATIONS
· AFSSAPS : Association Française de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé  
· BU : bandelette urinaire 
· BGN : bacille à Gram négatif
· BGP : bacille à Gram positif
· BLSE : bêta-lactamase à spectre étendu 

· C3G : céphalosporine de 3ème génération 

· CIVD : coagulation intra-vasculaire disséminée

· E.coli : Escherichia coli 
· ECBU : examen cytobactériologique des urines 
· EARS-Net : European Antimicrobial Resistance Surveillance Network 
· FQ : fluoroquinolone 
· HAS : Haute Autorité de Santé

· IUF : infections urinaires fébriles

· PNA : pyélonéphrite aigüe 
· SFU : signes fonctionnels urinaires
· SMX-TMP : sulfaméthoxazole-triméthoprime 
INTRODUCTION
Les infections urinaires communautaires de l’adulte ont une prévalence de l’ordre de 5% chez les femmes françaises, représentant ainsi le second site d’infection bactérienne après l’appareil respiratoire (1), et sont un motif de consultation très fréquent en médecine de ville comme dans les services d’urgence hospitaliers. 

L’Agence Française de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé (AFSSAPS) a établi en juin 2008 de nouvelles recommandations de bonne pratique concernant le diagnostic et la prise en charge des infections urinaires communautaires chez l’adulte (2). Elle a réaffirmé  la possibilité de traiter efficacement  en ambulatoire, et sans risque accru par rapport à une prise en charge hospitalière, pour les infections urinaires fébriles (IUF) dont les pyélonéphrites aigües, infections bactériennes potentiellement sévères, sous certaines conditions précisées.

Paradoxalement, peu d’études sur ces pathologies ont été réalisées dans le cadre strict de la ville. 
A ce jour, l’antibiothérapie par voie orale des IUF est bien établie et repose essentiellement sur les fluoroquinolones d’après les recommandations de l’AFSSAPS et de l’European Association of Urology. On sait cependant que les taux de résistance bactérienne s’accroissent ces dernières années. La résistance aux antimicrobiens a été reconnue comme une menace grave pour la santé publique dans les années 1990 (3). Il s’agit d’ailleurs de l’un des principaux axes du Plan National pour préserver l’efficacité des antibiotiques lancé en 2002 par le Ministère de la Santé.
Certaines études parues depuis les années 2000 permettent d’identifier certains facteurs de risque de la résistance bactérienne aux quinolones (4–7).
Le traitement ambulatoire de première intention pourrait donc être remis en cause dans certaines situations,  ayant pour conséquence une augmentation du nombre de patients hospitalisés, des arrêts de travail plus longs, soit un coût de revient plus élevé pour le patient et pour la Sécurité sociale. 

Il semble intéressant de pouvoir identifier ces facteurs de risque afin d’adapter d’emblée l’antibiothérapie probabiliste de première intention.

Actuellement, l’activité des services d’urgences hospitaliers est représentée à 80% par des patients de médecine générale (8). Force est de constater qu’une tranche de population  relevant d’une prise en charge de médecine générale consulte malgré tout dans un service d’urgences hospitalier. C’est pourquoi notre étude est basée sur les pyélonéphrites aigües prisent en charge au Service d’Accueil des Urgences du CHU Bichat-Claude Bernard (Paris).
La pression de sélection liée à l’emploi des quinolones pour le traitement des infections urinaires peut être liée à la surprescription de ces antibiotiques pour des tableaux cliniques finalement ne nécessitant pas d’antibiotique car le diagnostic ne pourra être retenu. Mais aussi à la prescription systématique de ces molécules en première intention. D’autre part, l’augmentation de la fréquence de la résistance au quinolone en ville peut compromettre le choix de cette famille en première intention et il est nécessaire d’évaluer si des facteurs simples et facilement disponibles par l’urgentiste permettent de prédire cette résistance.
L’objectif de notre étude est d’évaluer les variables associées au diagnostic définitif de pyélonéphrite aigüe communautaire et d’identifier les variables cliniques potentiellement associées à la résistance aux fluoroquinolones. 
I. RAPPELS A PROPOS DE LA PYELONEPHRITE AIGÜE
A. Généralités sur les infections urinaires communautaires de l’adulte en France 
1. Définitions

La pyélonéphrite aigüe est une inflammation aigüe de l’épithélium urinaire pyélo-caliciel et du parenchyme rénal adjacent, d’origine bactérienne, le plus souvent due à une entérobactérie Escherichia coli (E.coli).
On distingue dans la littérature depuis les années 1990 les pyélonéphrites aigües dites simples et compliquées.

La pyélonéphrite aigüe simple, ou non compliquée, concerne les femmes jeunes sans terrain particulier et sans comorbidités. 

La pyélonéphrite aigüe compliquée survient chez des patients ayant au moins un facteur de risque de complication de l’infection parmi :

· Sexe masculin, sujet âgé de plus de 65 ans, grossesse

· Anomalie organique ou fonctionnelle de l’arbre urinaire

· Comorbidités : diabète, immunodépression, insuffisance rénale, etc.

La colonisation bactérienne correspond  à une situation de portage asymptomatique. Une bactérie est alors découverte lors d’un prélèvement urinaire sans qu’elle ne soit responsable de symptômes cliniques. (2)
2. Eléments de physiopathologie

Rappels anatomiques.

L’appareil  urinaire comprend les reins et les voies excrétrices urinaires extra-rénales constituées par les deux uretères, la vessie et l’urètre. 

Les reins et les uretères définissent le haut appareil urinaire. Les voies excrétrices supérieures assurent l’excrétion des urines.

[image: image1.png]



figure 1 : anatomie des reins et des voies excrétrices

L’arbre urinaire  est normalement stérile, excepté les derniers centimètres de l’urètre qui sont colonisés par la flore digestive, la flore cutanée et la flore vaginale chez la femme. Les bactéries ayant un pouvoir d’uropathogénicité (antigènes somatiques, adhésine fimbriale, hémolysine, aérobactine)  vont se multiplier et coloniser l’arbre urinaire. Les germes ont alors deux voies d’accès au parenchyme rénal :

- par voie ascendante, à partir de la flore péri-rénale, dans la très grande majorité des cas. E.coli est doué d’un pouvoir uropathogène important par la production d’adhésines permettant notamment la colonisation rétrograde de la vessie à partir de la flore périnéale. (9,10)
- par voie hématogène, possible mais rare (moins de 5%). Ce mode de dissémination ne concerne pas les germes les plus fréquemment incriminés mais des germes plus virulents, en particulier les staphylocoques, streptocoques du groupe B, Candida et Aspergillus. 
De cette contamination il résulte des mécanismes de défense de l’hôte au niveau  local et généralisé par la réaction inflammatoire avec afflux leucocytaire et production d’effecteurs de la réponse immunitaire et molécules antibactériennes, par une ischémie localisée du parenchyme rénal afin de lutter contre l’adhésion bactérienne et d’assurer la bactéricidie.

Les manifestations cliniques qui vont en résulter constituent les caractéristiques du diagnostic clinique de la pyélonéphrite aigüe : fièvre > 38,5°C, frissons, douleurs lombaires le plus souvent unilatérales, spontanées ou provoquées.

3. Notions d’épidémiologie
La pyélonéphrite aiguë est une pathologie commune en France. Selon les données épidémiologiques, les infections urinaires communautaires sont le deuxième motif de consultation et de prescription d’antibiotiques en médecine de ville et dans les services d’urgences. L’incidence annuelle française est estimée à 4–6 millions de cas. Ces données reposent sur le fait que les infections urinaires représentent de 1% à 2,1% de l’activité des médecins généralistes et que ces derniers en géreraient, avec les SAU, près de 90%. (11) 
La pyélonéphrite aigüe simple touche essentiellement les femmes jeunes. On observe deux pics de fréquence, l’un au début de l’activité sexuelle (20-30ans) et l’autre en période post-ménopausique.

Quels intérêts d’étudier les résistances antibiotiques pour la société ?

L’émergence de résistances bactériennes est une préoccupation sanitaire mondiale. Les enjeux sont évidemment humains mais aussi économiques, et de ce fait politiques. En France, un plan national de lutte contre les résistances antibiotiques a été mis en place en 2002 par le Ministère de la Santé. Cependant, l’émergence de souches bactériennes multi résistantes ne cesse de s’accroître. En 2011, un plan de lutte européen a été mis en place suite au rapport de la Commission Européenne qui déclare que « le Centre européen de prévention et de contrôle des maladies (ECDC) estime que le phénomène de résistance aux antimicrobiens fait 25 000 victimes chaque année et entraîne des dépenses de santé et des pertes de productivité s'élevant à plus de 1,5 milliard d'euros ».
4. Microbiologie des infections urinaires communautaires de l’adulte en France 

a) Les bactéries  responsables des infections urinaires : 

Les espèces bactériennes impliquées dans les infections urinaires communautaires sont stables dans le temps et en terme de géographie. 
Les bactéries les plus fréquemment responsables appartiennent à la famille des entérobactéries. Escherichia coli est la bactérie le plus souvent isolée (70 à 95% des prélèvements) quels que soient l’âge et le sexe du patient.

Dans 15 à 25% des cas, l’infection urinaire est causée par une autre entérobactérie telle Proteus mirabilis ou Klebsiella pneumoniae. (12)
Les PNA simples ne sont que rarement causées par Staphylococcus saprophyticus et les streptocoques ne sont impliqués que dans moins de 2% des cas. (13) 
Par contre, dans le cas des PNA compliquées, E.coli est moins souvent isolé comme étant l’agent causal tandis que Proteus mirabilis et les bactéries de la famille des entérocoques sont plus souvent impliqués.

Des facteurs ont été identifiés comme étant susceptibles d’influencer la répartition des bactéries : le sexe, l’âge, la prise d’antibiotiques datant de moins de 3 mois et l’hospitalisation récente (avec la notion de nosocomialité). (14,15) 
b) Résistance d’Escherichia Coli aux antibiotiques : 

Il existe en France une augmentation de la résistance aux antibiotiques, notamment à certains antibiotiques couramment utilisés pour traiter les infections urinaires communautaires. En effet, dans les années 1970, tous les E.coli (16) communautaires étaient sensibles aux aminopénicillines. L’émergence de souches résistantes débute dans les années 1980, d’abord à l’amoxicilline puis aux associations à un inhibiteur de bêta-lactamase. 

L’European Antimicrobial Resistance Surveillance Network (EARS-Net, anciennement EARSS) rassemble des données sur la résistance bactérienne aux antibiotiques en santé humaine en Europe depuis 1998. Escherichia coli est devenue une bactérie cible de cette surveillance depuis 2001. Cette surveillance s’intéresse aux souches invasives isolées d’hémocultures ou de prélèvements de liquide céphalo-rachidien (ne nous intéressant pas pour notre étude). Pour la France, le recueil et la transmission des données couvrent la France métropolitaine et font l’objet de collaborations entre l’InVS et l’Observatoire National de la Résistance aux Antibiotiques (Onerba). En 2012, le rapport du réseau EARS-Net France montre une très nette augmentation de la résistance des entérobactéries aux céphalosporines de 3ème génération (C3G) en lien principalement avec la production de bêta-lactamases à spectre étendu (BLSE). En effet, selon ce rapport, il y aurait 10% des souches d’E.coli résistantes aux C3G. La comparaison de la situation de la France avec celles des autres pays participants au réseau EARS-Net montre une évolution de la résistance plus importante en France que dans d’autres pays : pour la résistance aux C3G chez E. coli, la France est passée de la 6ème position en 2008 à la 15ème position en 2012.  
Résistance à l’amoxicilline.

E.coli est naturellement sensible à l’amoxicilline et à l’ensemble des aminopénicillines et des céphalosporines. Cependant elle est capable de produire une bêta-lactamase qui lui permet de résister aux bêta-lactamines. 

En France, E.coli est résistante aux aminopénicillines dans 55% des cas selon le rapport EARS-Net. Ce résultat reste stable depuis 2007. Ces molécules ne sont par conséquent plus recommandées en antibiothérapie probabiliste.

Résistance à l’amoxicilline-acide clavulanique.

Près de 35% des souches E.coli sont résistantes à l’Augmentin ®. Cette molécule n’est donc pas non plus recommandée en première intention sans antibiogramme.
Résistance aux céphalosporines de 3ème génération (C3G).

Le principal mécanisme de résistance bactérienne aux C3G est le développement d’une bêta-lactamase à spectre étendu (BLSE) d’origine plasmidique, permettant de dégrader toutes les bêta-lactamines, à l’exception des carbapénèmes et de la céphamycine. (16)
Elles peuvent être inactivées par les inhibiteurs de bêta-lactamases. (11) Les entérobactéries productrices de ces BLSE ont émergé dans les années 1980 et étaient initialement uniquement d’acquisition nosocomiale, dans les infections urinaires comme dans les infections respiratoires, les bactériémies ou encore les infections intra-abdominales. Actuellement, les BLSE d’acquisition communautaire sont essentiellement responsables d’infections urinaires. Des facteurs de risque de production de BLSE par les bactéries communautaires ont été identifiés : âge > 65 ans, infections urinaires à répétition, antibiothérapie préalable par céphalosporines et fluoroquinolones, hospitalisation récente, comorbidités (diabète, etc.). (14)
Cependant dans 20% des infections dites communautaires à entérobactéries productrices de BLSE, il n’y a pas de facteur de risque retrouvé. (15)
Actuellement, la  résistance aux C3G injectables (ceftriaxone et cefotaxime) est estimée à moins de 5% pour les souches d’E.coli isolées sur les prélèvements urinaires. 
Résistance aux fluoroquinolones.

Il existe une augmentation significative de la résistance des souches communautaires aux quinolones en France. D'après les données de l'AFORCOPI-BIO relevées entre 2000 et 2009, le taux de résistance se situe autour de 10% pour les fluoroquinolones et de 14% pour les quinolones de première génération (acide nalidixique, acide pipémidique, fluméquine).
La résistance aux fluoroquinolones est croisée entre les différentes molécules mais son niveau d'expression peut varier d'une molécule à l'autre. Les souches d’E. coli sensibles à l'acide nalidixique sont également sensibles aux fluoroquinolones. (17,18) Par contre, s'il existe une résistance à l'acide nalidixique, il s'y associe souvent une diminution de la sensibilité aux fluoroquinolones. L'apparition d'une résistance à l'acide nalidixique s'inscrit donc comme une étape dans l'évolution vers la résistance aux fluoroquinolones, avec pour conséquence un risque réel d'échec thérapeutique. La prescription d'une quinolone dans les 6  mois précédents expose au risque de sélection de souches moins sensibles (à noter que le délai de 6 mois est arbitraire, souvent utilisé dans les études évaluant l'impact d'une prescription antérieure d'antibiotique sur la résistance bactérienne). (2,19,20) 
De ces données il d'écoule une attitude pragmatique recommandée par l'AFSSAPS :
· ne pas prescrire de façon répétée une quinolone chez un même patient
· éviter la prescription d'une fluoroquinolone lorsqu'il existe une résistance aux quinolones de première génération (acide nalidixique, acide pipémidique, fluméquine)
Par ailleurs, l'analyse de l'AFORCOPI-BIO de la sensibilité aux antibiotiques en fonction de l'âge a révélé des différences significatives avec une résistance acquise aux fluoroquinolones plus élevée chez les sujets de plus de 65 ans ; phénomène également significativement plus important chez les femmes que chez les hommes. La prévalence  de la résistance aux quinolones chez la femme jeune et n'ayant pas été exposée à cette classe d'antibiotique dans les 6 derniers mois reste faible, estimée à 5%, ce qui autorise l'usage des quinolones en traitement probabiliste de première intention sur ce terrain. (21)  
Résistance aux aminosides.

La résistance acquise aux aminosides reste rare. D'après les données de l'AFORCOPI-BIO, elle est évaluée à 3% : 5% de résistance à l'amikacine et 15% de résistance à la gentamicine.
Résistance au sulfaméthoxazole+triméthoprime (SMX-TMP) Bactrim®.

Pendant de nombreuses années, le SMX-TMP a été le traitement de première intention des infections urinaires. Actuellement en France, le taux de résistance à cet antibiotique est trop important pour l’utiliser de façon probabiliste. En effet, il a été démontré que le taux de résistance dans la population générale est devenu supérieur à 15-20%. Cependant, il n’y a pas de recommandations à l’heure actuelle contre-indiquant l’utilisation de SMX-TMP en relai oral après obtention de l’antibiogramme dans le cadre d’une PNA sensible à cet antibiotique. (22) 
 
Résistance à la fosfomycine-trométamol.

La sensibilité d’E.coli à la fosfomycine reste constante ces dix dernières années : plus de 95% de souches sensibles. (23,24) Il n’y a pas de résistance croisée entre la fosfomycine et les autres familles d’antibiotiques. Par ailleurs, aucune étude n’a pu identifier de facteur de risque de résistance à la fosfomycine en termes de sexe, âge, antibiothérapie récente, hospitalisation récente ou infections urinaires récidivantes. (25)  

Cependant, son utilisation dans le traitement de la pyélonéphrite aigüe qui est une atteinte parenchymateuse n’est pas envisageable du fait de la faible concentration plasmatique de cet antibiotique.
Résistance aux nitrofuranoïdes.

Rarement étudié dans les pyélonéphrites aigües, cet antibiotique n’est pas un traitement possible de la pyélonéphrite aigüe du fait de sa faible concentration sérique. (2) 
B. Recommandations actuelles de prise en charge en ambulatoire de la PNA

Actuellement, la prise en charge de la PNA repose encore sur les recommandations de bonne pratique établies par l'AFSSAPS en 2008.
1. Poser le diagnostic de pyélonéphrite aigüe
Le diagnostic de pyélonéphrite aigüe simple repose sur des éléments cliniques simples, confirmé par des examens complémentaires bactériologiques et radiologiques. 
Le tableau clinique typique associe, de façon inconstante :
· des signes d'infection urinaire basse, présents dans seulement 40% des cas : signes fonctionnels urinaires (brûlures mictionnelles, pollakiurie, impériosité mictionnelle), hématurie.
· des signes d'infection invasive avec atteinte parenchymateuse rénale : douleur de la fosse lombaire (le plus souvent unilatérale à irradiation descendante vers les organes génitaux externes), hyperthermie >38,5°C, +/- frissons.
Parfois, des signes digestifs sont au premier plan : vomissements, diarrhée, météorisme abdominal. 
Les formes graves de pyélonéphrite aigüe se caractérisent par la présence de signes de sepsis sévère (tachycardie >120 battements/minute, hypotension artérielle avec PAS <90mmHg et/ou PAD <40mmHg, marbrures, temps de recoloration cutanée >3 secondes, oligurie <20cc/heure, troubles de la conscience, lactate >2mmol/l, hypoxémie, coagulation intra-vasculaire disséminée) ou de choc septique (absence de réponse de la pression artérielle à un remplissage vasculaire efficace).
Le diagnostic de certitude repose sur l'examen cytobactériologique des urines (ECBU), examen de référence. Deux critères sont nécessaires pour poser le diagnostic de pyélonéphrite aigüe : 
· mise en évidence d'une pyurie : comptage leucocytaire avec un seuil de significativité établi à 104 leucocytes/ml d'urine (soit 10 leucocytes par mm3) ; cette valeur correspond au seuil de détermination de la bandelette urinaire.
· mise en évidence d'une bactériurie : comptage bactérien au laboratoire avec un seuil de significativité supérieur ou égal à 104 germes/ml d'urine quelque soit le germe, sauf pour E.coli dont le seuil de significativité est à 103germes/ml d'urine.
2. Stratégie concernant les examens complémentaires 

a) La bandelette urinaire (BU) 
La bandelette urinaire (BU) est un examen utile en urgence pour conforter l'orientation diagnostic. Mais sa négativité (absence de nitrites et de leucocytes) ne permet pas d'éliminer formellement le diagnostic de PNA.
L'intérêt de la BU est :
· sa faisabilité en cabinet de ville et au lit du patient ;
· sa valeur prédictive négative élevée à plus de 95%, avec une sensibilité de 75% et une spécificité de 82% (13) ;
· risque très faible (estimé à <3%) de faux négatifs ; 
· économique, son usage permettrait de réduire d'un tiers le nombre d'ECBU réalisés.
D'après l'AFSSAPS 2008 :
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b) L'ECBU 
L’ECBU est l'examen de référence, il est recommandé de le pratiquer de façon systématique avant toute antibiothérapie probabiliste. Les seuils de positivité à retenir pour le diagnostic positif de PNA sont une leucocyturie >104 /ml d'urine et une bactériurie >104 /ml d'urine. 
Les conditions du prélèvement sont fondamentales pour l'interprétation des résultats (9,12) :
· le prélèvement doit être fait au moins 4 heures après une miction afin d'assurer un temps de stase urinaire suffisant dans la vessie ;
· le prélèvement doit avoir lieu après une toilette soigneuse périnéale et des organes génitaux externes afin de limiter les risques de contamination du prélèvement. Toute trace d'antiseptique ou de savon qui n'aurait pas été éliminée à l'aide de compresses propres et sèches risquerait de fausser les résultats ;
· le premier jet d'urines doit être éliminé (environ 20ml) pour ne recueillir dans un pot stérile que les 20 à 30 ml suivants, en prenant soin de ne pas toucher l'intérieur du récipient et de son bouchon.
Afin d'éviter la multiplication des bactéries ex-vivo (et donc de fausser les résultats), les urines ne doivent pas être conservées plus de 2 heures à température ambiante avant analyse. Elles peuvent cependant être conservées jusqu'à 24 heures à + 4°C sans modification de la bactériurie.
Une interprétation soigneuse des résultats de l'ECBU doit être effectuée avant de débuter toute antibiothérapie probabiliste. 
L'examen direct renseigne de façon qualitative et quantitative sur la leucocyturie et dépiste la présence de micro-organismes. Il permet de décrire les bactéries observées et le caractère mono ou poly-microbien du prélèvement, permettant d'orienter le traitement probabiliste. 
La présence de bactéries à l'examen direct réalisé après coloration de GRAM est considérée comme étant positive si on retrouve une bactériurie supérieure ou égale à 105 UFC/ml. Un examen négatif n'exclut donc pas le diagnostic d'infection urinaire. 
La coloration de GRAM permet également de mettre en évidence les cellules uro-épithéliales qui, lorsqu'elles sont présentes en grande quantité, signent un prélèvement de mauvaise qualité avec contamination du prélèvement par la flore péri-urétrale.
La leucocyturie, bien qu'aspécifique, témoigne de la réaction inflammatoire secondaire à l'infection urinaire. Toute autre pathologie de l'arbre urinaire ou de l'appareil génital peut présenter une leucocyturie. Cependant, l'absence de leucocyturie à une valeur prédictive négative de l'ordre de 80 à 90% et permet d'exclure l'existence d'une infection urinaire chez les patients non porteurs d'une sonde à demeure. Il n'existe que 2 situations dans lesquelles la leucocyturie peut être absente tandis qu'il existe une infection urinaire : 
· patient neutropénique ;
· prélèvement réalisé trop tôt, car l'apparition de la leucocyturie peut être retardée de quelques heures.
Par conséquent, une bactériurie sans leucocyturie doit faire évoquer les 3 hypothèses diagnostiques suivantes, par ordre de fréquence : 
·  souillure du prélèvement ;
· colonisation urinaire ;
· infection urinaire débutante.
Dans ce cas, il est recommandé de réaliser un nouvel ECBU 24h plus tard, dans les conditions de prélèvement et de conservation optimales. Le résultat de ce second prélèvement permettra de constater : 
· l'apparition d'une leucocyturie significative en faveur du diagnostic d'infection urinaire ;
· la disparition de la bactériurie en faveur d'une souillure du premier prélèvement ;
· un résultat identique au premier prélèvement en faveur d'une colonisation urinaire. 
D'après l'AFSSAPS 2008 :
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La mise en culture de l'ECBU est nécessaire pour préciser l'espèce bactérienne incriminée. Cela permet également d'obtenir un antibiogramme, utile pour adapter l'antibiothérapie de façon ciblée. Si au moins 2 types de colonies différentes sont identifiés, l'analyse n'est pas poursuivie. 
Parfois, l'examen direct a mis en évidence une bactériurie significative qui n'est pas confirmée par la mise en culture. Deux hypothèses diagnostiques doivent alors être évoquées :
· une infection urinaire décapitée par la prise préalable d'antibiotique ;
· une infection urinaire impliquant des germes à culture lente ou difficile sur les milieux usuels.
c) Le prélèvement sanguin. 
Il n'y a aucun examen biologique complémentaire (NFS, CRP, créatininémie) recommandé de façon systématique dans les PNA simples d'évolution favorable. 
Cependant, concernant les PNA compliquées ou sur terrain comorbide, un bilan biologique minimum est recommandé comprenant une créatininémie, une numération-formule sanguine. Les marqueurs biologiques de l'inflammation (CRP, PCT) ont un intérêt diagnostic largement contesté et ne sont donc pas recommandés de façon systématique.
d) Les hémocultures  
Les hémocultures sont recommandées de façon systématique en cas de sepsis grave. En effet, les études indiquent qu'il existe une bactériémie dans 10 à 20% des cas de PNA simples qui ont été hospitalisées. (9,26) Cependant, l'existence d'une hémoculture positive dans le cadre d'une pyélonéphrite évoluant favorablement n'est pas un critère de mauvais pronostic.
e) L'échographie rénale et vésicale 
L'échographie rénale et vésicale est recommandée en première intention, y compris dans les cas de PNA simple. En effet, cet examen non invasif et facile d'accès, permet d'éliminer une malformation sous-jacente, une lithiase associée ou une éventuelle complication (abcès, pyonéphrose) et permet également de vérifier qu'il n'existe pas d'obstacle sur les voies urinaires qui modifierait la prise en charge immédiate. Cet examen est recommandé dans les 24h suivant le diagnostic de PNA simple ; il doit être réalisé en urgence en cas d'insuffisance rénale associée ou de signes de gravité clinique.        
f) L'uroscanner 
L'uroscanner n'est pas recommandé en première intention mais il est recommandé devant toute PNA d'évolution défavorable. Cet examen est également indiqué en cas de doute diagnostic ou pour préciser une anomalie dépistée à l'échographie.
g) L'abdomen sans préparation (ASP) 
L'abdomen sans préparation (ASP) n'est plus recommandé. Cependant, il peut avoir un intérêt en cas de suspicion de lithiase urinaire associée (recherche de calcul radio-opaque), en complément de l'échographie vésico-rénale.
3. Prise en charge de la PNA simple
De nombreuses études ont confirmé la possibilité de traiter les PNA simples en ambulatoire à condition que les patientes présentent tous les critères cliniques, paracliniques et des conditions socio-économiques favorables. (2,27–30) En revanche, le moindre doute doit faire envisager une surveillance hospitalière minimale de 24 à 48 heures.
a) Les critères d’hospitalisation :
· signes de gravité clinique (sepsis sévère, choc septique) ;
· forme hyperalgique ; 
· doute diagnostic ;
· impossibilité de réaliser le bilan initial (ECBU, échographie) ;
· vomissements rendant impossible le traitement par voie orale ;
· conditions socio-économiques défavorables ;
· doutes concernant l'observance thérapeutique.
b) Le traitement médical 
Le traitement médical repose sur l'antibiothérapie probabiliste, qui doit être débutée sans attendre les résultats bactériologiques. Ce traitement sera ensuite modifié, si nécessaire, en fonction de ces résultats, le but de ce traitement étant de guérir l'infection en stérilisant le parenchyme rénal, et éviter les récidives infectieuses et les lésions séquellaires.
L'antibiothérapie probabiliste doit avoir une activité bactéricide, un spectre englobant les bactéries présumées responsables, un pic sérique précoce, une forte concentration dans le parenchyme rénal, une résorption rapide et  une élimination urinaire prédominante.
Devant l'augmentation des résistances aux antibiotiques ces dernières années, il semble important de rechercher la durée du traitement antibiotique minimale efficace, afin de limiter l'émergence de nouvelles résistances. 
Les molécules correspondant à ces critères sont les fluoroquinolones, les céphalosporines de 3ème génération (C3G), les aminosides, les carbapénèmes, les amino-pénicillines et le SMX-TMP. Comme vu précédemment, les amino-pénicillines et le SMX-TMP ne sont plus recommandées en traitement probabiliste du fait de leurs taux de résistance.
Les propositions de l'ANDEM de 1996 restent globalement valides pour le traitement probabiliste des PNA simples. (2) Il repose sur 2 familles d'antibiotiques : les fluoroquinolones et les C3G, en monothérapie.
· les fluoroquinolones :
L'intérêt de ces antibiotiques dans cette pathologie a été largement démontré. Les recommandations de l'ANDEM plaçaient notamment deux molécules, la ciprofloxacine et l'ofloxacine, en traitement de première intention, par voie orale ou parentérale. Ces molécules restent recommandées. (13,17,31–33) La voie orale est préférée dès qu'elle est possible, car cette classe thérapeutique a une excellente biodisponibilité. (18) La concentration urinaire efficace est obtenue 0 à 6 heures après la première prise antibiotique. (34)  
Plus récemment, en 2005, la lévofloxacine a obtenu une AMM en France pour le traitement des PNA simples. Plusieurs essais cliniques ont montré que cette molécule avait une efficacité comparable à certaines autres fluoroquinolones, dont la ciprofloxacine et la loméfloxacine. (21,34,35) En effet, la concentration urinaire efficace est obtenue 4 heures après la prise unique, ce qui est supérieur à l'action de la ciprofloxacine. (9) La demi-vie de la lévofloxacine est de 6 à 8 heures, ce qui permet une seule prise par jour, contrairement à la ciprofloxacine et l'ofloxacine qui nécessitent 2 prises par jour.
La norfloxacine (voie orale uniquement), la loméfloxacine et la péfloxacine ont une AMM dans les PNA, mais ces molécules ne sont pas recommandées par l'AFSSAPS car la norfloxacine et la loméfloxacine ont des paramètres pharmacologiques entraînant potentiellement une moins bonne activité et la péfloxacine a plus d'effets indésirables (notamment à type de tendinopathies) sans avoir d'avantage thérapeutique.
Par conséquent les fluoroquinolones recommandées en traitement probabiliste des PNA simples sont la lévofloxacine, l'ofloxacine et la ciprofloxacine, par voir orale dès que possible. (36) La voie IV doit être utilisée uniquement lorsque la voie orale est impossible. (9,21,31,33) 
La durée du traitement par fluoroquinolone a évolué par rapport aux anciennes recommandations. L'efficacité d'un traitement de 7 jours par ciprofloxacine a été démontrée par Talan et coll, (32) en comparaison à un traitement de 14 jours par SMX-TMP. Dans cet essai, le pourcentage de guérison 4 à 11 jours après la fin du traitement a été de 99% pour les femmes traitées par 7 jours de ciprofloxacine contre 85% pour les femmes traitées par 14 jours de SMX-TMP. La résistance au traitement reçu n'était pas un critère d'arrêt du traitement et était significativement inférieure dans le groupe ciprofloxacine (0%) par rapport au groupe SMX-TMP (18%). (36)
Après cette étude, la durée validée pour le traitement par fluoroquinolones a été de 7 jours, modulée néanmoins en fonction des caractéristiques du patient et de l'évolution clinique pouvant  justifier d'un traitement prolongé.
Dans certaines études, il est montré qu'un traitement de 5 jours par fluoroquinolones serait aussi efficace qu'un traitement de 10 jours, mais cette durée de traitement n'a pas encore été validée. (5,13,31,35) 
· les céphalosporines de 3ème génération :
Les C3G par voie parentérale recommandées dans le traitement probabiliste des PNA simples sont le cefotaxime (en IV ou IM) et la ceftriaxone (en IV ou IM ou SC) du fait de leurs propriétés pharmacocinétiques et pharmacodynamiques et de leur spectre d'activité. (9,13,29,37)  
Les C3G doivent être utilisées par voie parentérale tant que l'infection n'est pas maîtrisée. (9) 
Parmi les C3G par voie orale, seul  le céfixime a l'AMM dans cette indication en France, en relai de la voie parentérale. Dans l'étude ouverte, prospective, randomisée de Sanchez et Coll (29) deux schémas thérapeutiques par C3G ont été comparés, chez 144 femmes présentant une pyélonéphrite. Pendant 10 jours, le groupe A a reçu 1 gramme de ceftriaxone en IV, alors que le groupe B a reçu une injection de ceftriaxone 1 gramme suivie d'un traitement par voie orale par céfixime (400 mg/jour). L'évaluation clinique et bactériologique effectuée après 3 jours de traitement a mis en évidence des taux de guérison clinique à 91% dans le groupe A et 92% dans le groupe B. Les cultures étaient négatives pour l'ensemble des patientes des deux groupes. La tolérance du traitement était satisfaisante dans les deux groupes. Les auteurs de cette étude ont donc conclu que les deux traitements ont une efficacité équivalente. Cependant, l'absence de différence significative entre les données cliniques et bactériologiques ne permet pas d'affirmer l'équivalence entre les deux traitements et rend l'interprétation de cette étude difficile. Le céfixime doit être réservé au traitement par voie orale en relai du traitement parentéral après stabilisation de l'infection.
La durée du traitement par C3G recommandée est de 10 à 14 jours. (9,13,31) Il n'y a pas d'étude justifiant un traitement prolongé au-delà de 21 jours dans le cas des PNA simples évoluant favorablement. Le traitement peut cependant être prolongé jusqu'à 6 semaines dans le cas de certaines PNA compliquées. (2) 
· choix entre fluoroquinolone et C3G :
Pour le traitement des PNA à bactéries multisensibles, ces deux classes thérapeutiques ont une efficacité clinique et microbiologique comparable. 
L'avantage principal des C3G est leur faible taux de résistance à E.coli (moins de 2%) pour les souches isolées dans les infections urinaires. Il faut toutefois noter l'émergence de souches d'E.coli BLSE, bien que rares (<1%), conférant une résistance aux C3G. 
Les avantages des fluoroquinolones sont une excellente biodisponibilité y compris par voie orale, un profil pharmacocinétique et pharmacodynamique favorable dans cette indication et une durée de traitement de seulement 7 jours dans le cas des PNA simples. Cependant, une utilisation raisonnée de cette classe d'antibiotique est recommandée afin de limiter l'émergence de souches résistantes.
· les aminosides :
Les aminosides peuvent être prescrits en bithérapie. Toutefois, dans les PNA simples, il n'y a pas de bénéfice démontré à utiliser une bithérapie associant un aminoside et une autre des molécules de référence (C3G ou fluoroquinolone). Cette association n'est donc pas  recommandée actuellement. (2,9,38)                                                                                                                  L'indication d'une bithérapie associant un aminoside à une C3G ou une fluoroquinolone concerne donc les PNA avec sepsis sévère ou choc septique. Dans ce cas, l'hospitalisation est recommandée jusqu'à stabilisation de l'infection. 
Les aminosides ont pour avantage d'avoir une très bonne pénétration intra-rénale, une activité bactéricide et une action synergique avec les bêta-lactamines et les fluoroquinolones. L'utilisation des aminosides permettrait donc de diminuer la durée du traitement tout en gardant une efficacité comparable. L'indication d'une bithérapie avec un aminoside est actuellement réservée aux formes les plus préoccupantes de PNA compliquées, avec sepsis sévère ou choc septique, présence d'un obstacle ou des antécédents faisant redouter une bactérie multi résistante. Certaines formes de PNA compliquées ne relèvent cependant pas d'une bi-antibiothérapie avec un aminoside :
· toute PNA chez la femme enceinte, du fait de la toxicité fœtale des aminosides ;
· toute PNA survenant chez l'insuffisant rénal sévère, afin de ne pas précipiter l'aggravation de cette insuffisance rénale.
Le débat concernant l'intérêt d'une cure brève d'aminoside à la phase initiale du traitement n'est pas encore tranché. Aucune étude randomisée à ce jour n'a permis de conclure.
Les aminosides peuvent être utilisés en monothérapie du fait de leurs paramètres pharmacocinétiques et pharmacodynamiques. Notamment, un traitement d'attaque est possible dans les PNA simples comme démontré dans un essai randomisé comparant plusieurs doses de gentamicine, le relais étant pris par de la ciprofloxacine. (39) Ce traitement est à réserver à des cas particuliers (par exemple polyallergie ou intolérance médicamenteuse).                                                                                                                                                           
Le traitement de relais par voie orale après obtention de l'antibiogramme. 
Le relais par voie orale doit tenir compte des résultats de l'antibiogramme. Les molécules recommandées sont :
· amoxicilline,
· amoxicilline-acide clavulanique,
· céfixime,
· ciprofloxacine,
· lévofloxacine,
· ofloxacine,
· SMX-TMP.
A ce jour, il n'y a pas de données permettant de recommander chez l'adulte d'utiliser la même famille d'antibiotiques pour le relais oral après obtention de l'antibiogramme plutôt que de changer de famille d'antibiotiques dans l'hypothèse d'une bactérie sensible à cette molécule. (22) 
Pour les PNA à E.coli "sauvage", c'est-à-dire sans résistance acquise aux différentes molécules, il n'y a pas d'argument pour privilégier l'amoxicilline (spectre relativement étroit), le céfixime (quotients inhibiteurs meilleurs mais risque non négligeable chez l'adulte de diarrhée à Clostridium difficile), ou une fluoroquinolone (possibilité de limiter la durée totale de l'antibiothérapie à 7 jours, mais cette classe est à préserver).   
A noter que ni les céphalosporines, ni la ciprofloxacine, ni l'ofloxacine ne sont actives sur les entérocoques. Le traitement de la PNA à entérocoques est l'amoxicilline.
La durée totale du traitement antibiotique validée pour les PNA simples est de :
· 7 jours pour les fluoroquinolones utilisées seules (en attaque et en relais) ;
· 7 jours pour le schéma C3G en traitement d'attaque puis fluoroquinolone en relais oral, du fait des paramètres pharmacologiques très favorables des C3G ;  
· 10 à 14 jours pour tous les autres schémas thérapeutiques. 
Il n'y a pas d'étude justifiant un traitement prolongé au-delà de 21 jours dans le cas des PNA simples évoluant favorablement. Le traitement peut cependant être prolongé jusqu'à 6 semaines dans le cas de certaines PNA compliquées selon le contexte clinique. (2) 
Dans le cas d'une pyélonéphrite aigüe simple chez la femme de plus de 65 ans, en l'absence d'autres facteurs de complications ou comorbidités associés, le choix et la durée de l'antibiothérapie est identique à celui de toute PNA simple.          
4. Suivi 
Le suivi sous traitement est essentiellement clinique : disparition de la fièvre et des signes fonctionnels urinaires en 48 à 72 heures. (26) Toutefois, si la fièvre n'a pas disparu après 72 heures d'antibiotiques ou s'il apparaît des signes évocateurs d'une évolution défavorable, il est recommandé de réaliser un nouvel ECBU ainsi qu'une exploration par tomodensitométrie (TDM), en l'absence de contre-indication à cet examen.  
Il semble indiqué de réévaluer de façon systématique les patientes à 48-72 heures, afin d'une part de s'assurer de l'évolution favorable sur le plan clinique, et d'autre part d'adapter l'antibiothérapie après analyse de l'antibiogramme.
En cas d'évolution favorable sous traitement, aucun ECBU de contrôle n'est recommandé à titre systématique.
La pyélonéphrite aigüe primitive de l'adulte sans comorbidités, traitée de façon adaptée, évolue généralement favorablement vers la guérison sans séquelles. L'échec du traitement ambulatoire varie, d'après les études de 0 à 25%.  
Dans le cas des PNA compliquées, il est recommandé de réaliser une réévaluation clinique systématique à 48-72 heures afin d'une part de s'assurer de l'évolution favorable sur le plan clinique, et d'autre part d'adapter l'antibiothérapie après analyse de l'antibiogramme.
Selon la Haute Autorité de Santé (HAS), un ECBU doit être pratiqué de façon systématique à 48-72 heures, mais celui-ci reste très controversé dans la littérature. Par contre, l'ECBU de contrôle 4 à 6 semaines après la fin du traitement est recommandé (12,13) car il existe un risque de rechute précoce et de réinfection plus important que dans les PNA simples. (2,5) 
En cas de PNA récidivante, il est conseillé de réaliser à distance de l'épisode infectieux aigu :
· une urétéro-cystographie rétrograde mictionnelle à la recherche d'un reflux vésico-urétéro-rénal pouvant favoriser les infections urinaires hautes ;
· un uroscanner à la recherche d'une malformation ou toute anomalie de l'arbre urinaire (lithiase, etc.).
5. Complications

Les PNA peuvent se compliquer sur le plan général ou seulement au niveau loco-régional. La recherche de forme compliquée de PNA doit être systématique afin d'anticiper une éventuelle évolution défavorable.
a) Les complications générales

Elles  se manifestent par un sepsis sévère, voire un état de choc septique secondaire à une septicémie à point de départ urinaire. Cet état peut s'associer à une insuffisance rénale aigüe parfois sévère (pouvant relever de la dialyse), à une CIVD, ou encore à toute décompensation de comorbidité sous-jacente (diabète, insuffisance rénale chronique, cardiopathie, pneumopathie).
Les métastases septiques à point de départ urinaire sont rares, et se manifestent généralement par des atteintes articulaires, notamment au niveau des disques intervertébraux (spondylodiscite).
Le taux de mortalité secondaire à une PNA est de 0,3%, et peut atteindre 7,5% en cas de bactériémie. (40)
b) Les complications loco-régionales

La PNA obstructive, le plus souvent sur lithiase urinaire, se caractérise par une infection bactérienne en amont d'un obstacle des voies urinaires. Il existe dans ce cas un risque majeur de septicémie et de choc toxi-infectieux car la pullulation microbienne du fait de la stase urinaire entretient   la contamination du parenchyme rénal avec passage des germes dans la circulation sanguine. Il faut alors débuter au plus vite l'antibiothérapie par voie parentérale et dériver les urines en urgence par voie chirurgicale (sonde urétérale ou néphrostomie).
L'abcès rénal, est une suppuration intra-parenchymateuse rénale, unique ou multiple. L'évolution initiale sous traitement est généralement défavorable, et le diagnostic est posé par l'imagerie rénale (uroscanner). Ce diagnostic doit être évoqué devant tout retard de la défervescence thermique ou réascension thermique secondaire, plus ou moins associée à une réapparition ou majoration des douleurs lombaires et des signes fonctionnels urinaires, malgré un traitement initial bien conduit. La pyonéphrose correspond à la destruction purulente du parenchyme rénal.
Le phlegmon péri-rénal se définit par une collection de pus située entre la capsule rénale et le fascia péri-rénal. Généralement secondaire à la rupture d'un abcès rénal dans l'espace péri-rénal. Il se manifeste cliniquement par un empâtement très douloureux de la fosse lombaire associé à une fièvre persistante, avec frissons et altération de l'état général malgré un traitement initial bien conduit.  
La récidive précoce (<1mois) est le plus souvent secondaire à une PNA compliquée, ou une antibiothérapie inadaptée ou mal conduite, ou à une infection à germes résistants.                                      
6. Mesures de prévention

La prévention des pyélonéphrites repose essentiellement sur la prévention des infections urinaires basses.
Les conseils à donner aux patientes sont :
· hydratation suffisante (1,5 à 2 litres par 24 heures) afin d'assurer une diurèse satisfaisante ; 
· hygiène locale, en évitant les gels de lavage trop agressif responsables d'une altération de la flore locale, et rappeler la nécessité de vider la vessie après chaque rapport sexuel.
7. Algorithme de l'AFSSAPS 2008
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C. Pratique actuelle en 1ère ligne au SAU de Bichat

Au SAU de l'hôpital Bichat, il a été mis en place un protocole basé sur les dernières recommandations en vigueur (2) et dont la dernière mise à jour date de juin 2008. Ce protocole local garantit l'uniformité de la prise en charge médicale des pyélonéphrites aigües aux urgences de Bichat.
Un ensemble de documents pré-imprimés sont systématiquement proposés au médecin urgentiste lorsque le codage pyélonéphrite est sélectionné dans le logiciel informatique du service. (Annexe 2)
D. Problématique et but de l'étude

Le but de cette étude est d’évaluer les variables associées au diagnostic définitif de pyélonéphrite aigüe communautaire et d’identifier les variables cliniques potentiellement associées à la résistance aux fluoroquinolones.  
A travers ce travail, nous avons dans un premier temps cherché à préciser l'existence de variables cliniques et biologiques facilement disponibles, donc facilement accessibles aux urgences et en médecine de ville, qui pourraient orienter vers le diagnostic de pyélonéphrite aigüe. Dans un second temps, nous avons recherché la présence de facteurs qui orienteraient d’emblée, c’est-à-dire dès la consultation aux urgences ou en médecine de ville,  le choix du praticien sur l'antibiothérapie probabiliste des pyélonéphrites aigües simples.
II. L’ETUDE
A. Matériel et méthode de recueil des données
Il s'agit d'une étude rétrospective observationnelle descriptive de type transversale, monocentrique incluant des patientes femmes âgées de plus de18 ans et ayant eu un code diagnostic de pyélonéphrite aigüe aux urgences de l’hôpital Bichat entre le 1er janvier 2013 et le 31 mai 2013. 

La sélection des dossiers a été faite initialement à partir du logiciel informatique Urqual des urgences. Tous les dossiers sur la période dont le codage pour le diagnostic principal était « pyélonéphrite aigüe » ont été listés. Ses dossiers ont ensuite été recueillis en intégralité.
A l’aide d’un questionnaire structuré comprenant 11 items (Annexe 1) élaboré à partir des données de la littérature, les données cliniques et biologiques ont été extraites des dossiers Urqual, à savoir : 
· âge, 

· sexe, 

· symptomatologie clinique, 
· antécédents médicaux spécifiques, 
· allergies, 
· antécédents d’infection urinaire récente, 
· antibiothérapie récente, 
· hospitalisation récente, 
· réalisation d’une bandelette urinaire au SAU, envoi de l’ECBU en analyse, 
· présence de critères de gravité clinique à l’arrivée au SAU ou de critères de PNA compliquée, 
· antibiothérapie choisie pour traiter la pyélonéphrite aigüe au SAU et à la sortie du SAU.

A partir de l’identité des patients relevés dans le logiciel Urqual, les ECBU ont été récupérés auprès du laboratoire, ainsi que les antibiogrammes le cas échéant.

B. Population de l'étude
1. Critères d’inclusion
Etaient éligibles pour cette étude :
· Sexe féminin.

· Age > 18 ans, sans limitation d’âge.

· Toute patiente dont le diagnostic de la pathologie présentée était celui de pyélonéphrite aigüe après prise en charge par l’un des médecins urgentistes du SAU, y compris les femmes enceintes ou allaitantes.

2. Critères d’exclusion
N’étaient pas éligibles pour cette étude : 
· Age <18 ans.

· Sexe masculin.

· Tout patient présentant des critères de gravité à l’arrivée au SAU, définis lors du tri par l’infirmier d’orientation d’accueil (IOA) : hypotension <90mmHg de systolique, tachycardie >120 /minutes, marbrures, temps de recoloration cutané >3secondes, oligurie <20mL/heure, fréquence respiratoire <20/minutes, troubles de conscience.
C. Données étudiées

Cette enquête a permis de retenir 186 dossiers sur 229 dossiers recueillis entre le 1er janvier 2013 et le 31 mai 2013.
Pour chacune des patientes incluses, les critères étudiés étaient :

· Les données démographiques : âge

· Les antécédents : reflux vésico-urétéral, tumeur de l’arbre urinaire, lithiase urinaire, chirurgie urinaire récente, résidu vésical post-mictionnel, insuffisance rénale, immunosuppression, infections urinaires récidivantes
· L’existence d’une antibiothérapie dans les 6 mois précédant l’épisode  infectieux actuel

· L’existence d’une hospitalisation dans les 3 mois précédant l’épisode  infectieux actuel

· Les critères définissant une pyélonéphrite aigüe simple

· Les signes cliniques de gravité

· Les examens biologiques : bandelette urinaire, ECBU, antibiogramme

· Les décisions thérapeutiques : traitement administré au SAU, traitement ambulatoire ou en hospitalisation ou débuté au SAU puis ambulatoire

D. Saisie des données et méthodes statistiques
Les données ont été obtenues de façon anonyme à partir des fichiers informatisés Urqual. Ce projet s’intègre dans un projet d’évaluation de la qualité de la prescription des antibiotiques aux urgences.
Le diagnostic de pyélonéphrite définitif a été défini par la positivité de l’ECBU par un germe connu responsable de cette infection à un titre significatif en fonction des recommandations actuelles. 

Les données ont été recueillies et analysées en utilisant le logiciel Statistica(. Un modèle de régression logistique a été construit pour comparer les patientes en fonction du diagnostic définitif de pyélonéphrite aigüe, et en fonction de la résistance aux fluoroquinolones chez les patientes avec un E. coli identifié dans l’ECBU. 
Les valeurs de p<0.05 ont été considérées comme statistiquement significatives.
III. RESULTATS ET ANALYSE DES DONNEES
A. Population de l’étude
Nous avons recensé 229 dossiers de pyélonéphrite aigüe via le logiciel informatique Urqual aux urgences pour la période du 1er janvier au 31 mai 2013, parmi lesquels 186 concernaient des femmes, soit un pourcentage de données exploitables de 81.7%. Ces 186 dossiers ont été étudiés à l’aide d’un questionnaire comportant 11 items (annexe 1).

B. Données démographiques : âge des patientes
La moyenne d’âge des patientes était de 38.8 ans (minimum : 18 ans ; maximum : 98 ans). La médiane était de 32 ans avec le 1er quartile égal à 23 ans et le 3ème quartile égal à 50 ans.

Le regroupement par tranches d’âge de 10 ans a montré que les patientes âgées de 20 à 29 ans étaient le plus fréquemment représentées dans cet échantillon. 

Figure 1 : répartition des PNA selon l'âge
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C. Antécédents médicaux spécifiques 
Parmi les antécédents des patientes analysés, nous avons retenus, d’après les données de la littérature, 5 antécédents spécifiques pouvant être liés à l’épisode de PNA. Leur présence selon les cas étudiés est détaillée dans le tableau 1.
Tableau 1 : répartition des antécédents spécifiques
	
	Oui n (%)
	Non n (%)

	Antécédent urologique
	33 (17,8)
	153 (82,2)

	Antécédent de pyélonéphrite/cystite
	45 (24,3)
	141 (75,7)

	Infection urinaire <6mois
	14 (7,6)
	172 (92,4)

	Antibiothérapie <6mois
	30 (16,2)
	156 (83,8)

	Hospitalisation <3mois
	13 (7)
	173 (93)


1. Antécédent d’infection urinaire
Il s’agissait d’une récidive d’infection urinaire pour 75.8% (n=141/186) des patientes; 24.2% (n=45/186)  n’avaient jamais eu d’infection urinaire.

Tableau 2 : répartition des antécédents d'infection urinaire
	
	Nombre (n)
	Pourcentage (%)

	Premier épisode
	141
	75.8

	Récidive
	45
	24.2

	Total
	186
	100.0


Parmi les patientes ayant au moins un antécédent d’infection urinaire, la moyenne d’âge était de 37 ans.

Il n’était précisé si l’épisode antérieur d’infection urinaire datait de moins de 6 mois que dans < 10% des cas.

2. Antécédents urologiques et/ou néphrologiques
Parmi les 186 patientes étudiées, 33 (soit 17.8%) avaient des antécédents médicaux spécifiques de type urologiques et/ou néphrologiques, lesquels étaient :

· reflux vésico-urétéral, 
· tumeur de l’arbre urinaire, 
· lithiase urinaire, 
· chirurgie urinaire récente, 
· résidu vésical post-mictionnel, 
· insuffisance rénal. 
L’âge moyen de ces patientes était de 42 ans.
Tableau 3 : répartition des antécédents urologiques et/ou néphrologiques
	
	Nombre (n)
	Pourcentage (%)

	Absence d’ATCD spécifique
	153
	82.3

	ATCD spécifiques connus 
	33
	17.8

	Total
	186
	100.0


D. Pyélonéphrites aigües graves
Les signes de gravité pris en considération dans cette étude étaient ceux listés par l’AFSSAPS : 

· hypotension <90mmHg de systolique, 
· tachycardie >120 /minutes, 
· présence de marbrures, 
· temps de recoloration cutané >3secondes, 
· oligurie <20mL/heure, 
· fréquence respiratoire <20/minutes, 
· troubles de conscience.
Des signes de gravité ont été retrouvés dans 12 cas, soit 6,5% des cas. 

Le signe de gravité le plus souvent rencontré a été la tachycardie > 120/min. 

Parmi les PNA graves, 50% sont dues à E.coli (n= 6), 16,7% à Klebsiella pneumoniae (n= 2) et 8,3% à Proteus mirabilis (n= 1). Dans 2 cas (16,7%), il n’y avait pas d’ECBU et dans 1 cas (8,3%) l’ECBU était négatif. 

Tableau 4 : répartition des signes de gravité
	Signes de gravité
	Nombre de cas
	Pourcentage

	PAS < 90 mmHg
	0
	0

	Tachycardie > 120/min
	12
	6,5

	Marbrures
	0
	0

	TRC > 3 secondes
	0
	0

	Oligurie 
	0
	0

	FR < 20/min
	1
	0,5

	Troubles de conscience
	0
	0


On a constaté que les PNA avec signes de gravité sont survenues en majorité ches les patientes de 20 à 39 ans représentant 50% des cas, mais elles ont atteint toutes les tranches d’âge (figure 7) .
Figure 7 : répartition des signes de gravité selon l'âge
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E. Diagnostic positif de PNA

Le diagnostic définitif de pyélonéphrite défini par un ECBU positif a été retenu chez 93 patientes de 185 patientes étudiées (50.3%).
Les facteurs associés au diagnostic positif de PNA identifiés dans cette étude sont présentés dans le tableau 5.
L’âge < 50 ans (p=0,01) et la positivité de la BU (p=0,00008) ont été associés avec le diagnostic de pyélonéphrite. La lecture de l’ECBU apparaît comme un élément déterminant dans le diagnostic : la présence de germes au direct (p<0.000001) et la leucocyturie (0.000001) ont été significativement associés au diagnostic positif de PNA.
Tableau 5 : facteurs prédictifs du diagnostic de pyélonéphrite
	
	PNA oui 
n (%)
	PNA non 
n (%)
	p

	Age

< 50 ans

> 50 ans
	74 (54)
19 (39.6)
	63 (46)
29 (60.4)
	0.01

	Fièvre

oui

non
	77 (50,9)
15 (44,1)
	74 (49,1)
19 (55,9)
	NS

	Frissons

oui

non
	78 (48,8)
15 (60)
	82 (51,2)
10 (40)
	NS

	Douleur lombaire

oui

non
	80 (52,9)
12 (36,4)
	71 (47,1)
21 (63,6)
	0.08

	Signes fonctionnels urinaires

oui

non
	57 (52,3)
36 (47,4)
	52 (47,7)
40 (52,6)
	NS

	Signes fonctionnels digestifs

oui

non
	51 (49,5)
42 (51,2)
	52 (50,5)
40 (48,8)
	NS

	BU positive

oui

non
	67 (62,6)
26 (33,3)
	40 (37,4)
52 (66,7)
	0,00008

	Germes au direct

oui

non
	93 (57,1)
0 (0)
	70 (42,9)
22 (100)
	<0,000001

	Leucocyturie significative au direct

oui

non
	93 (66,9)
46 (100)
	46 (33,1)
0 (0)
	<0.000001


F. Bactériologie 
Parmi les 186 dossiers étudiés, 47 patientes, soit  25.2%, n’ont pas eu d’ECBU réalisé au SAU (dont 6 dossiers de consultation post-urgence comptés comme n’ayant pas d’ECBU car non informé, 3 patientes ayant eu un ECBU fait en ville et 2 patientes directement adressées pour le bloc opératoire) malgré une bandelette urinaire positive dans 13 cas sur 47, soit 27.6% des cas.

Il y avait donc 139 ECBU récupérés au total.

On constate que pour 17.3% des cas (n=24), il n’y avait aucun germe retrouvé au à l’examen direct de l’ECBU.

Parmi les 115 ECBU ayant un examen direct positif, et donc envoyés en culture, 12 (soit 8.6%) étaient polymicrobiens sans poursuite de l’identification et 12 (soit 8.6%) étaient rendus négatifs.

Donc, 91 ECBU ont permis de mettre en évidence un germe pathogène après la mise en culture.  

1. Distribution des bactéries dans la population étudiée 
Les bacilles à Gram négatif (BGN) représentaient au total  91.2% (n=83) des germes retrouvés parmi les patientes ayant un ECBU positif après mise en culture et identification. Escherichia coli était le premier agent responsable d’infection urinaire avec 81.3% des isolats, suivi Klebsiella pneumoniae (5.6%) et Proteus mirabilis (3.3%), tandis que les autres espèces de BGN étaient beaucoup moins fréquentes.

On a constaté que le Staphylococcus saprophyticus était présent dans 7.7% des cas, le plaçant en deuxième agent pathogène dans notre échantillon après E. coli.

Tableau 6 : répartition des bactéries dans l'ensemble de la population étudiée
	Bactéries
	Nombre (n)
	Pourcentage (%)

	Escherichia coli
	74
	81.3

	Enterococcus faecalis
	1
	1.1

	Klebsiella pneumoniae
	5
	5.6

	Proteus mirabilis
	3
	3.3

	Staphylococcus saprophyticus
	7
	7.7

	Staphylococcus haemolyticus
	1
	1.1


2. Le cas d’E. coli
E. coli était le premier agent pathogène, responsable de 81.3% (n=74/91) des pyélonéphrites aigües de notre échantillon. 

L’étude de la répartition des résultats bactériologiques des ECBU en fonction de la gravité de la pyélonéphrite aigüe a montré que E. coli était responsable de 81.3% (n=68/82 PNA sans signe de gravité ayant un ECBU positif) des PNA ne présentant pas de signe de gravité à l’arrivée au SAU.
La résistance d’E.coli aux antibiotiques testés pour l’antibiogramme était répartie comme suit :

· 59,4% résistant à l’amoxicilline,

· 14,5% à l’amoxicilline-acide clavulanique,

· 59,4% à la ticarcilline,

· 4,3% au céfotaxime,

· 2,9% à la gentamicine,

· 39,1% au SMX-TMP
· 24,6% à l’acide nalidixique,

· 20,3% à l’ofloxacine,

· 1,45% aux furanoïdes,

· 1,45% à la fosfomycine.
3. Etude des ECBU négatifs 
Le nombre d’ECBU revenus négatifs après mise en culture était de 12 sur 115 ECBU ayant un examen direct positif.

Il n’y avait pas de différence d’âge parmi les patientes ayant eu un ECBU négatif (37,5 ans versus 38,8ans).

Parmi les 12 patientes qui avaient un ECBU négatif, 9 avaient une douleur lombaire, 7 avaient des signes fonctionnels urinaires et une BU positive, 1 avait de la fièvre.

Quant à l’ECBU, tous présentaient une leucocyturie significative.

Cinq de ces patientes avaient reçu une antibiothérapie antérieure, dont 2 prenaient un antibiotique depuis moins de 48h.

4. Etude des ECBU polymicrobiens 
Le nombre d’ECBU revenus polymicrobiens après mise en culture était également de 12 sur 115 ECBU analysés.

Chez ces patientes, 11 avaient une douleur lombaire, 7 avaient des signes fonctionnels urinaires et une BU positive, 2 avaient de la fièvre.

Tous les ECBU présentaient une leucocyturie significative.

G. Traitement
1. Traitement ambulatoire
Sur les 186 patientes de cette étude, 94% (n=175) ont bénéficié d’un traitement ambulatoire. 

Parmi les patientes ayant été finalement traitées en ambulatoire, 44,6% (n=78) n’ont reçu aucun traitement antibiotique au SAU, 51,4% (n=90) ont reçu une C3G en intra-veineuse, 1 patiente (0 ,6%) a reçu une fluoroquinolone par voie orale et 1 patiente a reçu un autre antibiotique que ceux cités précédemment. 

Figure 3 : antibiothérapie à la sortie du SAU
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Résistances des fluoroquinolones à l’antibiogramme.

Parmi les 91 ECBU revenus positifs, 18,7% (n=17) présentaient une résistance à l’acide nalidixique après mise en culture. Parmi ceux-là, 15 présentaient également une résistance à l’ofloxacine, et 2 une sensibilité intermédiaire à l’ofloxacine : donc 18,7% (n=17) des ECBU présentaient une résistance aux fluoroquinolones. 

Pour 2 ECBU, il y avait une sensibilité intermédiaire à l’acide nalidixique, mais étaient sensibles à l’ofloxacine et autres quinolones.

Il y a eu 2 changements d’antibiotique adaptés à l’antibiogramme : 1 fluoroquinolone pour de l’amoxicilline-acide clavulanique et 1 fluoroquinolone pour de la céfixime.

Parmi les 16 cas de germes résistants à l’acide nalidixique, 14 étaient un E. coli résistant et 2 Klebsiella pneumoniae résistants.

Dans cet échantillon, 19.9% des E. coli étaient résistants aux fluoroquinolones.

Figure 4 : résistance d’E.coli aux quinolones
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Les patientes présentant une résistance aux quinolones avaient également un antécédent de pathologie urologique ou néphrologique dans 25% des cas, au moins un antécédent d’infection urinaire dans 16% des cas (mais il n’était jamais précisé si elle était survenue dans les 6 derniers mois), une antibiothérapie datant de moins de 3 mois dans 12,5% des cas et une hospitalisation datant de moins de 3 mois dans 12,5% des cas. 

Les facteurs associés avec la résistance à l’amoxiciline et aux quinolones sont présentés dans les tableaux 7 et 8.
Tableau 7 : facteurs associés à la résistance à l'amoxicilline

	Caractéristiques
	Amoxicilline S n (%)
	Amoxicilline R n (%)
	Valeur de p

	Age

Age < 50 ans

Age (50 ans
	18 (26,1)
10 (14,5)
	35 (50,7)
6 (8,7)
	0 ,04

	Antécédent uro-néphro
Oui

Non 
	6 (8,7)
22 (31,9)
	4 (5,8)
37 (53,6)
	NS

	Antécédent PNA/cystite
Oui 

Non 
	4 (5,8)
24 (34,9)
	13 (18,7)
28 (40,6)
	NS

	Infection urinaire <6mois
Oui 

Non 
	2 (2,9)
26 (37,7)
	4 (5,8)
37 (53,6)
	NS

	Antibiothérapie <6mois
Oui 

Non 
	2 (2,9)
26 (37,7)
	4 (5,8)
37 (5 3,6)
	NS

	Hospitalisation <3mois
Oui 

Non 
	3 (4,3)
25 (36,2)
	5 (7,2)
36 (52,3)
	NS


Tableau 8 : facteurs liés à la résistance aux quinolones
	Caractéristiques
	Quinolone S
n (%)
	Quinolone R
n (%)
	Valeur de p

	Age

Age < 50 ans

Age (50 ans
	45 (65,2)
10 (14,5)
	8 (11,6)
6 (8,7)
	0.05

	Antécédent uro-néphro
oui

non
	6 (8,7)
49 (71)
	4 (5,8)
10 (14,5)
	NS

	Antécédent PNA/cystite
oui

non
	12 (17,4)
43 (62,3)
	5 (7,2)
9 (13,1)
	NS

	Infection urinaire <6mois
oui

non
	4 (5,8)
51 (73,9)
	2 (2,9)
12 (17,4)
	NS

	Antibiothérapie <6mois
oui

non
	4 (5,8)
51 (73,9)
	2 (2,9)
12 (17,4)
	NS

	Hospitalisation <3mois
oui

non
	5 (7,2)
50 (72,5)
	3 (4,3)
11 (15,9)
	NS


Parmi les 16 patientes présentant une résistance aux quinolones, seul l’âge > 50 ans apparait statistiquement significatif (p=0,05), mais avec un OR calculé à 3,38 [IC 95% = 0,81-1,43].
Modification des résultats de l’antibiothérapie après obtention des résultats de l’antibiogramme.
On a constaté qu’un éventuel changement d’antibiotique n’a été renseigné dans les dossiers médicaux que dans 23,7% des cas (n=44/186). 

Parmi les dossiers où cette information figurait, il y a avait effectivement eu un changement d’antibiotique dans 25% des cas. Cela concernait pour 36,4% des cas un switch fluoroquinolone (levofloxacine) pour amoxicilline-acide clavulanique, 27,2% switch C3G pour (levofloxacine), 18,2% switch fluoroquinolone (levofloxacine) pour C3G orale (céfixime), et dans 27,2% des cas un arrêt de l’antibiothérapie devant un ECBU revenu négatif. 

Les patientes ayant bénéficié d’un changement d’antibiotique l’ont toujours été pour limiter le spectre visé, et non  pour des raisons de résistances à l’antibiotique, notamment aux fluoroquinolones.

Hospitalisation 
Sur les 186 patientes, 11 ont été hospitalisées pour prendre en charge leur PNA. Il n’y avait pas dans notre échantillon de prédominance des hospitalisations chez les femmes âgées de plus de 65 ans. 

Figure 5 : répartition des PNA hospitalisées en fonction de l'âge
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Parmi les 11 patientes hospitalisées, 1 seule présentait des signes de gravité à l’arrivée au SAU. Il n’y avait pas d’ECBU réalisé pour cette patiente.

Chez les patientes hospitalisées, 45,5% (n=5) étaient causées par E.coli, 5 patientes n’ont pas eu d’ECBU, et 1 ECBU s’est avéré négatif (9%).
Figure 6 : antibiothérapie au SAU chez les patientes hospitalisées
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Figure 7 : antibiothérapie débutée en hospitalisation
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DISCUSSION
Le choix de l’antibiothérapie dans le traitement de la pyélonéphrite aigüe simple en France repose sur les dernières recommandations datant de 2008, publiées par l’AFSSAPS. 
Notre étude a évalué de manière exhaustive l’ensemble des patientes ayant eu recours au SAU du CHU Bichat - Claude Bernard (Paris), pour la prise en charge d’une PNA sur une période de 5 mois entre janvier et mai 2013. 
En dépit du caractère monocentrique de notre étude, la situation géographique de cet hôpital parisien draine une population de milieux socioculturels variés. Ces éléments confèrent à ce SAU, un lieu d’un intérêt tout particulier pour étudier la prise en charge de cette infection à risque évolutif létal en l’absence d’une thérapeutique adaptée.

Les fluoroquinolones sont  le premier antibiotique choisi en France pour le traitement probabiliste des pyélonéphrites aigües simples de la femme, du fait notamment de leur voie d’administration orale et de leur durée de traitement moindre (7 jours). A l’hôpital Bichat, le protocole de PEC ambulatoire recommande le TAVANIC® Levofloxacine pour une durée de 7 jours.

Notre étude s’est donc inscrite dans une démarche de qualité, cherchant à identifier l’existence de facteurs liés à une résistance aux fluoroquinolones, pouvant être repérés dès l’examen initial de la patiente par un médecin, afin d’orienter d’emblée le choix du traitement vers une molécule plus adaptée le cas échant.

Notre étude a mis en évidence 20,3% de souches E. coli résistantes aux fluoroquinolones, ce qui valide les données de la littérature qui, selon les séries, comprennent entre 12 et 34% de souches résistantes aux quinolones. (4,7,41,42) Cependant ce résultat est supérieur aux données de l’AFORCOPI-BIO qui estimait le niveau de résistance à moins de 15% en France. Nous avons pu confirmer également dans cette étude que la résistance aux quinolones de première génération comme l’acide nalidixique prédispose à une baisse de la sensibilité, voire une résistance aux fluoroquinolones : c’était le cas pour tous les ECBU identifiés comme résistants aux fluoroquinolones dans notre étude. Par ailleurs, les patientes concernées présentaient au moins un des facteurs identifiés comme facteur de risque de résistance dans la littérature, à savoir un antécédent de pathologie des voies urinaires, un antécédent d’antibiothérapie datant de moins de  6 mois, un antécédent d’hospitalisation ou de contact avec le milieu hospitalier datant de moins de 3 mois. Nous n’avons pas retrouvé d’antécédents d’infection urinaire datant de moins de 6 mois parmi nos patientes présentant une résistance bactérienne aux quinolones.  Seul l’âge > 50 ans est apparu statistiquement significatif (p=0,05), avec un OR calculé à 3,38 [IC 95% = 0,81-1,43].
Ces résultats ne corroborent pas ceux retrouvés dans la littérature, comme dans les études de Rattanaumpawan et coll. (6), ou encore de Van der Starre et coll. (7), qui mettent en évidence comme facteurs liés à l’existence d’une résistance bactérienne des BGN aux quinolones l’existence d’antécédents de cathétérisme des voies urinaires, une hospitalisation datant de moins de 3 mois ou une antibiothérapie par quinolones datant de moins de 6 mois. Cependant, la population étudiée dans ces études n’est pas comparable à la notre puisque nous ne nous sommes intéressés qu’aux femmes atteintes de PNA (leurs populations étaient mixtes). 
Notre étude confirme les données épidémiologiques nationales relatives aux pyélonéphrites aigües : plus fréquentes chez la femme que chez l’homme, elles n’atteignent les hommes que dans moins de 20% des cas dans notre série.
Cette étude n’inclut que des femmes et concerne 186 patientes. La moyenne d’âge des patientes de notre série était de 38,8 ans, correspondant au premier pic de fréquence de la PNA dans la population féminine, favorisé par le début d’une activité sexuelle régulière. Le second pic de fréquence, post-ménopausique était moins représenté dans notre échantillon, peut-être du fait de la géolocalisation du CHU qui draine un bassin de population relativement jeune et défavorisé. Nos patientes étaient donc plus jeunes que les patientes des autres séries de la littérature : l’étude de Giel et coll. retrouvait une moyenne d’âge de 68 ans (de 23 à 94 ans), Jernelius et coll. retrouvaient une moyenne à 60 ans (16-81 ans) et Gleckman et coll. présentait une moyenne à 64,5 ans. (43)
Les cas décrits dans notre série étaient à 80% des PNA simples, sans éléments de gravité initiale ni comorbidités associées. Cela est probablement en rapport avec le jeune âge de nos patientes. En effet, les séries de la littérature rapportent une fréquence de PNA graves plus importante chez les sujets âgés, moins représentés dans notre échantillon.

Nos patientes atteintes de PNA non graves auraient pu relever d’une prise en charge ambulatoire, mais leur choix de recours à une prise en charge hospitalière relève peut-être du contexte socioculturel souvent défavorisé dans le bassin de population drainé par le CHU. 

Par ailleurs, il est important de préciser que la taille de l’échantillon est faible, et par conséquent les résultats obtenus ne peuvent pas être généralisés à l’ensemble des patientes consultant aux urgences ou en médecine ambulatoire.
L’étude rétrospective présentée dans cette thèse est confrontée aux problèmes inhérents à ce type d’analyse.

Notons tout d’abord les difficultés pratiques dues au recueil des informations. 

Sur les 229 dossiers étudiés de patients ayant un diagnostic de pyélonéphrite aigüe sur le codage du logiciel informatique du SAU, seulement 186 concernaient des femmes. Et parmi ces 186 patientes, une sur 4 n’a pas eu d’ECBU effectué au SAU, soit 48 patientes au total. 
Sur les 139 ECBU récupérés, 17,2% étaient négatifs au direct et 17, 2% autres sont revenus négatifs ou polymicrobiens (donc non significatifs à 24h de culture). Ces résultats auraient également pu remettre en question le diagnostic positif de PNA et modifier l’attitude thérapeutique, ce qui n’a pourtant jamais été le cas dans cette étude. Pour cause, il est connu dans la littérature que, chez les femmes, il n’est pas rare d’observer une PNA typique sur le plan clinique, s’accompagnant seulement d’une leucocyturie aseptique à l’ECBU.(44) D’ailleurs, d’après l’AFSSAPS, les seuils de bactériurie de référence ne peuvent être opposés à un tableau clinique évident, et un ECBU négatif n’élimine par formellement le diagnostic de PNA. Nous n’avons pas retrouvé d’article traitant spécifiquement de la pyélonéphrite à ECBU négatif. L’hypothèse la plus vraisemblable est celle d’une prise d’antibiotique immédiatement antérieure au prélèvement urinaire. Malheureusement, il nous est impossible de savoir si cette information a été systématiquement recherchée. Les conditions de prélèvement de l’ECBU pourraient également expliquer en partie ces résultats. En effet, aux urgences, il est fréquent qu’une patiente soit amenée à faire une première miction pour la bandelette urinaire, puis, selon le résultat de celle-ci, une nouvelle miction (parfois forcée par une hyperhydratation orale) afin d’envoyer l’ECBU en analyse. Le temps de stase vésicale d’au moins 4 heures nécessaire pour rendre l’ECBU contributif n’est alors pas respecté. La positivité de la BU avec la négativité de l’ECBU est cohérente avec cette hypothèse. 
Les données de notre étude n’ont pas modifié les pratiques aux urgences du CHU Bichat-Claude Bernard puisqu’il semble toujours opportun de débuter une antibiothérapie probabiliste par une fluoroquinolone du fait de leur bonne biodisponibilité dans le parenchyme rénal, y compris par voie orale, et de leur bonne tolérance clinique. Une limite pourrait cependant être posée, celle de compléter systématiquement l’interrogatoire des patientes par les questions abordant une antibiothérapie ou une hospitalisation récentes, et la recherche d’antécédents urologiques spécifiques. 

Il semblerait intéressant d’étayer ces impressions avec une étude prospective à plus grande échelle, afin peut-être de préciser les protocoles de prise en charge initiale dans le cadre des PNA simples chez des patientes suspectées comme étant à risque de résistance bactérienne.

CONCLUSION
La pyélonéphrite aigüe a fait l’objet d’une recommandation établie par l’AFSSAPS en 2008 ayant pour objectif d’uniformiser et de simplifier sa prise en charge.

Notre étude s’est inscrite dans une tendance à l’émergence de nouvelles souches bactériennes résistantes, comme annoncé par l’AFORCOPI-BIO suite aux relevés effectués entre 2000 et 2009, notamment envers les fluoroquinolones qui sont actuellement toujours les molécules de premier choix pour traiter les PNA simples en ambulatoire. 

Nous avons analysé 186 dossiers de patientes atteintes de PNA afin de mettre en évidence des facteurs de risque de résistance aux quinolones facilement accessibles dès l’interrogatoire issus de données récentes de la littérature. Notre étude a effectivement retrouvé  20% de souches Escherichia coli résistantes aux quinolones. Les patientes porteuses de ces germes résistants ne présentaient pas de facteurs de risque prédictifs de résistance aux fluoroquinolones comme retrouvé dans la littérature tels que : un traitement par fluoroquinolone dans les 6 derniers mois, une hospitalisation datant de moins de 3 mois ou un antécédent de pathologies des voies urinaires. Seul l’âge de plus de 50 ans est apparu significativement lié à la résistance bactérienne aux quinolones.
Ces résultats ne permettent pas de justifier un changement radical dans l’attitude thérapeutique de première intention à tenir, qui reste donc un traitement par fluoroquinolones, conformément aux recommandations de 2008 de l’AFSSAPS. Le point essentiel mis en évidence par notre étude est la surprescription d’antibiotique. En effet, le diagnostic de pyélonéphrite aigüe est posé à tort aux urgences dans près de la moitié des cas, et l’antibiothérapie  prescrite au SAU n’est donc tout simplement pas indiquée. La première façon de participer à la lutte contre l’émergence de souches bactériennes multi résistantes semble donc de prescrire les antibiotiques à bon escient, une fois le diagnostic de certitude obtenu.
ANNEXES
Annexe 1 : Questionnaire  
Prise en charge des pyélonéphrites aigües au SAU du CHU Bichat.

Nom :

Prénom :

NIP :

Date d’entrée au SAU : 

Question 1

Age patient

Question 2

Sexe patient

Question 3

Symptomatologie clinique.

Signes fonctionnels urinaires : brûlures mictionnelles, pollakiurie, dysurie?

Fièvre? 

Frissons? 

Douleur lombaire  ou abdominale? 

Signes fonctionnels digestifs : vomissements, nausées, diarrhées?

Question 4

Recherche ANTÉCÉDENT médicaux spécifiques : 
reflux vésico-urétéral, tumeur de l’arbre urinaire, lithiase urinaire, chirurgie urinaire récente, résidu vésical post-mictionnel, insuffisance rénale, immunosuppression, ANTÉCÉDENT d’infections urinaires récidivantes?

Question 5

Recherche d’allergies aux antibiotiques, autres médicaments, autres ?

Question 6

Recherche ANTÉCÉDENT infection urinaire récente < 6 mois
Question 7

Recherche d‘une antibiothérapie <6 mois ?  Laquelle ?

Question 8

Recherche d’une hospitalisation récente < 3 mois ?

Question 9

Réalisation d’une bandelette urinaire au SAU ?

ECBU envoyé en analyse ?

Question 10 

Présence de critères de gravité clinique à l’arrivée au SAU : 
hypotension <90mmHg de systolique, tachycardie >120 /minutes, marbrures, temps de recoloration cutané >3secondes, oligurie <20mL/heure, fréquence respiratoire <20/minutes, troubles de conscience? 

Présence de critères de PNA compliquée : 
âge >65 ans, comorbidités associées (diabète, cardiopathie, insuffisance respiratoire chronique, cirrhose)? 

Question 11 

Quel antibiotique choisi pour traiter la pyélonéphrite aigües au SAU ? 

Quel antibiotique choisi pour traiter la pyélonéphrite aigües à la sortie du SAU ?
Annexe : 2 Protocole de prise en charge des PNA au SAU Bichat
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RESUME
Contexte La pyélonéphrite aigüe (PNA) est une pathologie fréquente et potentiellement grave. Toutefois, l’Agence Française de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé a établi en 2008 des recommandations de bonne pratique concernant le diagnostic et la prise en charge des infections urinaires communautaires chez l’adulte dans lesquelles elle a réaffirmé  la possibilité de traiter en ambulatoire par fluoroquinolones ces infections. L’objectif de notre étude est d’évaluer les variables associées au diagnostic définitif de pyélonéphrite aigüe communautaire et  d’identifier les éléments cliniques associés à la résistance aux quinolones.

Méthodes Nous avons réalisé une étude monocentrique rétrospective des dossiers de PNA recensés aux urgences du CHU Bichat-Claude Bernard entre janvier et mai 2013 via le logiciel informatique Urqual. Une analyse des paramètres cliniques corrélés au diagnostic positif de PNA et des facteurs de risques potentiels au traitement par fluoroquinolones en première intention a été effectuée.
Résultats Au total sur cette période, 229 dossiers ont été recueillis dont 186 dossiers ont été inclus pour l’analyse. Une résistance d’Escherichia coli a été retrouvée dans 20,3% des cas. Les facteurs de risque prédictifs de résistance aux fluoroquinolones que nous avons identifiés sont : un traitement par fluoroquinolone dans les 6 derniers mois, une hospitalisation récente, un antécédent d'infection urinaire ou un antécédent urologique. Aucun des ces facteurs n'est associé de façon statistiquement significative en tant que facteur de risque de résistance aux fluoroquinolones. Seul l'âge de >50 ans à un OR à 3.38 [IC 95% 0.81-1.43 ; p=0.05].
Conclusion Les facteurs de risque de résistance aux fluoroquinolones dans le traitement de première intention des PNA simples ne peuvent qu'être suspectés sur des éléments cliniques facilement accessibles aux urgences. 
Mots clés : pyélonéphrite aigüe communautaire, Escherichia coli, fluoroquinolone, résistance.
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Symptomatologie urinaire

Suspicion d’infection urinaire

2ème consultation au SAU

suivi J3

BU par IAO/IDE

Leuco (+) ou Nitrites (+)

Cystite

Prostatite 

ou pyélonéphrite chez l’homme

Pyélonéphrite 

simple

compliquée

simple

compliquée

ECBU (sauf si 1er épisode)

ECBU

Rocephine IV

si sepsis ou 

Tavanic PO 14 jours

Monuril monodose

Furadantine 5 jours 

chez la femme enceinte ou 

Tavanic 5 jours

ECBU

Tavanic 10 jours

ECBU

Rocephine IV  si risque de R

ou sepsis ou  femme enceinte ou

Oroken 10 jours 

chez la femme enceinte, si risque de R ou Tavanic 10 jours

ECBU





Compléter dans Urqual « Bon ECBU »

Compléter Dossier Urqual

« Consultation Post Urgence Infections Urinaires »

Infection Urinaire Compliquée: au moins un facteur de risque [âge > 65 ans, grossesse, sexe masculin, toute anomalie organique ou fonctionnelle de l’arbre urinaire 

(résidu, reflux, lithiase, tumeur, acte endoscopique ou chirurgical urinaire récent, sonde vésicale, …), les co-morbidités (diabète, immunodépression, insufissance rénale, …)]
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