Dr. BERERHI. Z Cours de Pharmacie clinique-5°™ Année Pharmacie

Traitement des infections bactériennes des voies respiratoires Hautes et Basses

l. Les infections respiratoires basses :
A. Bronchite aigue de adulte . c’est une inflammation de I’arbre trachéobronchique secondaire a une infection, le
plus souvent virale.

Epidémiologie

La plus fréquente des infections respiratoires basses. Elle représente I’'un des motifs les plus fréquents de consultation et

de prescription d’antibiotiques.

Clinique - Diagnostic

Le diagnostic est essentiellement clinique. L’inflammation se traduit par une toux séche, des brulures rétro-sternales,

une expectoration muqueuse et une fiévre inconstante (38-39 °C). Foyers auscultatoires de rales crépitants.

Stratégie thérapeutique

L’abstention de toute prescription antibiotique est la régle. Un traitement symptomatique a base d’analgésiques,

d’antipyrétiques, d’antitussifs et d’expectorants est suffisant. L’évolution est le plus souvent spontanément favorable, en

une dizaine de jours. Une fiévre > 38,5 °C, persistante au-dela de 3 jours, doit faire reconsidérer le diagnostic. La
persistance de la toux avec expectoration purulente au-dela d’un mois implique des investigations complémentaires.
» Bronchiolite aigue de I’enfant de moins de 2 ans

- C’est une inflammation aigué des bronchioles.

- Infection virale épidémique saisonniére survenant chez des enfants < 2 ans.

- Signes cliniques: Rhinite avec toux plutdt séche, obstruction nasale, polypnée, et surtout obstruction bronchiolaire
prédominante avec un sifflement caractéristique (audible a distance ou pergu a 1’auscultation).

- Elle est trés contagieuse: transmise de nourrisson a nourrisson ou d’adulte au nourrisson.

Etiologies :

- Virus Respiratoire Syncitial (VRS : 70-80%)- Anomalie respiratoire préexistante : ex : étroitesse des voies aériennes
inférieures-Autres causes : les survivants d’une prématurité extréme ; les antécédents parentaux d’asthme.

Traitement :

- Non médicamenteux : Hydratation, nutrition, position idéale : proclive dorsale (30°), désobstruction nasale.

- Médicamenteux : bronchodilatateurs, corticoides, antibiothérapie en cas de complications ou de pathologies associées
(pneumonies, otite. ..), 0Xygénothérapie en cas d’une désaturation < 94%.

B. Pneumonie aigue

La pneumonie aigue se définie comme une infection du parenchyme pulmonaire d’évolution aigue.

- Elle est dite communautaire si elle est acquise en milieu extrahospitalier ou si elle survient avant la 48° heure
d’hospitalisation.

- Elle peut étre aussi nosocomiale acquise lors d’un séjour hospitalier, au-dela de la 48° heure d’hospitalisation.
Facteurs favorisants : terrain (age, co-morbidités, immunodépression), 1’utilisation de la ventilation artificielle, le
niveau de gravité initial du patient et sa pathologie (état de choc, intervention chirurgicale récente...).

Epidémiologie de la pneumonie aigué : 60 a 80% d’origine bactérienne ; affection grave peut engendrer le pronostic vital.

Etiologie

= Pneumonie aigue communautaire : Streptococcus pneumoniae « pneumocoque » est la bactérie la plus
fréqguemment en cause et la plus souvent responsable de déces précoce, suivie par les virus, les bactéries
intracellulaires et apparentés (Mycoplasma pneumoniae, Chlamydia pneumoniae, Legionella pneumophila) et les
bacilles a Gram négatif.

= Pneumonie aigue nosocomiale : Les principales bactéries impliquées sont : Pseudomonas aeruginosa (25 %), S.
aureus (20 %), entérobactéries (14 %), Haemophilus (10 %), Acinetobacter et S. pneumoniae. Dans 30 a 40 % des
cas, il s’agit de pneumonies plurimicrobiennes.

Clinique — Diagnostic

= Pneumonie aigue communautaire :

- Diagnostique différentiel entre une bronchite aigué et une pneumonie aigué : il est basé sur la radiographie
thoracique qui met en évidence des opacités alvéolaires.

- Diagnostique différentiel entre une pneumonie aigué a pneumocoque et une pneumonie aigué a bactéries atypiques :
les signes cliniques sont moins spécifiques et le diagnostic peut étre difficile. Il existe des éléments d’orientation : —
en faveur d’une pneumonie a pneumocoque : un début brutal, une fiévre élevée dés le 1* jour, I’age > 40 ans et/ou
avec des comorbidités, un malaise général, un point douloureux thoracique, une opacité alvéolaire systématisée, une
hyperleucocytose — en faveur d’une pneumonie bactérienne atypique : un début plus progressifen 2 a 3 jours avec une
fievre souvent modérée le 1% jour qui augmente progressivement, I’Age < 40 ans, un contexte épidémique (pour
Mycoplasma pneumoniae ou Legionella).

Stratégie thérapeutique

= Pneumonie aigue communautaire :

v" Prise en charge du patient : Elle sera soit ambulatoire, soit hospitaliére, et décidée aprés évaluation des trois
critéres suivants :
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— présence ou non de signes de gravité : altération de la conscience, atteinte des fonctions vitales (PA systolique < 90
mmHg, fréquence cardiaque > 120/min, fréquence respiratoire > 30/min), température < 35 °C ou > 40 °C, néoplasie
associée, pneumonie d’inhalation ou sur obstacle trachéo-bronchique connu ou suspecté ;

— existence ou non de situations particuliéres : complication de la pneumonie (notamment suspicion d’épanchement
pleural), conditions socio-économiques défavorables, inobservance thérapeutique prévisible, isolement social, notamment
chez les personnes agées ;

— présence ou non de facteurs de risque de mortalité : &ge > 65 ans, insuffisance cardiaque congestive, maladie
cérébrovasculaire, maladie rénale, maladie hépatique, BPCO, immunodépression, splénectomie, antécédent de pneumonie
bactérienne, hospitalisation dans 1’année, vie en institution....

Le calcul de scores, en particulier le score de Fine ou PSI (Pneumonia Severity Index) et le CRB 65 permet de confirmer
le type de prise en charge, ambulatoire ou a I’hopital.

En fonction des scores :

11 est recommandé d’hospitaliser :

- les patients présentant des signes de gravité ou se trouvant dans une des situations particuliéres citées,

- les patients < 65 ans présentant 2 facteurs de risque de mortalité,

- oudgés > 65 ans avec au moins un facteur de risque.

La prise en charge est généralement ambulatoire pour :

- les patients < 65 ans sans ou avec un seul facteur de risque de mortalité

- et les patients > 65 ans sans aucun facteur de risque.

Antibiothérapie

L’antibiothérapie des PAC est probabiliste ; elle doit étre instaurée dés le diagnostic porté, idéalement dans les 4 heures.
Son efficacité doit étre évaluée impérativement apres 48-72 heures de traitement. Elle doit tenir compte des pathogénes les
plus fréquemment impliqués, & savoir Streptococcus pneumoniae et les bactéries atypiques a développement
intracellulaire (Mycoplasma pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae et Legionella pneumophila), et de la gravité qui
peut leur étre associée. La voie orale doit étre privilégiée quand elle est possible. La durée de traitement est de 7 & 14 jours
(en moyenne 10 jours).

Traitement de la pneumonie aigue communautaire en ambulatoire :

Situation Premier choix Echec a 48h

Sujet sans comorbidité(s) Amoxicilline 1g x 3/j pdt 10js Macrolide ‘

Sujet sans signes de gravite Hospitalisation si 2°™ échec
Suspicion de pneumocoque

Sujet sans comorbidité(s) Macrolide Amoxicilline )

Sujet sans signes de gravite Hospitalisation si 2°™ échec
Suspicion de bactérien atypiques

Sujets avec comorbidité(s) ou sujet | Amoxicilline-acide clavulanique 1 g x | Hospitalisation

agé ambulatoire sans signe de gravité | 3/j pdt 10 jours

=  Pneumonie aigue nosocomiale: Les pneumonies nosocomiales peuvent étre classées selon leur délai de survenue par
rapport au début de I’hospitalisation et en fonction de facteurs de risque de multi-résistance. L’antibiothérapie est
débutée des le diagnostic posé, de facon probabiliste.

La durée de traitement est de 8 jours, sauf en cas d’infection a Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter ou

Stenotrophomonas ou elle est de 15 jours. En cas de documentation microbiologique aprés quelques jours de traitement

probabiliste, ’antibiothérapie sera adaptée aux bactéries.

Situation Principaux germes cibles Antibiothérapie  de  1%° | Alternative
intention
Pneumonie nosocomiale | Entérobactéries Céfotaxime IV 2g x 3/j Lévofloxacine IV 500
précoce sans facteurs de | H. influenrae + aminosides si sepsis sévere | mg/2j, par voie orale
risque de BMR SAMS dés que possible
Pneumocoque
Pneumonies nosocomiales | Entérobactéries résistantes Pipéracilline-tazobactam 4 g x
tardives ou précoces avec | Pyocianique 4/
facteurs de risque de BMR Acinetobacter +
Stenotrophomonas Amikacine 20 mg/Kg/j 3 j
SAMR (max 5j)
+ Vancomycine 1 g x 2/j IV
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C. Broncho-pneumopathie chronique obstructive (BPCO) :

La BPCO est une inflammation chronique de I’arbre trachéobronchique, caractérisée par une diminution non
complétement réversible des débits aériens.
Une BPCO préexistante associée a une acutisation des symptomes respiratoires correspond a la survenue d’une
exacerbation de la BPCO.
Etiologie
La majorité des cas de BPCO seraient liés au tabac. Pour les exacerbations de BPCO, I’étiologie peut étre infectieuse
(50%) virale ou bactérienne. Les principales bactéries isolées sont Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae....
Les causes non infectieuses peuvent étre : une embolie pulmonaire, une insuffisance cardiaque gauche, une arythmie, les
médicaments, un pneumothorax....
Clinique - Diagnostic
La BPCO se définit par une toux et une expectoration pendant au moins 3 mois par an et au moins 2 années consécutives.
Il est fondamental de caractériser avec précision le stade de sévérité de la BPCO sur, en réalisant des explorations
fonctionnelles respiratoires (EFR) en dehors d’un épisode d’exacerbation. Les EFR permettent de mesurer en particulier
deux paramétres importants dans 1’évaluation de I’obstruction bronchique :
— le rapport volume expiratoire maximal en une seconde (VEMS)/capacité vitale (CV) qui permet d’affirmer le trouble
ventilatoire obstructif lorsqu’il est inferieur a 70 % ;
—le VEMS qui permet d’évaluer la sévérité de cette obstruction par rapport a la valeur prédite par la taille, I’age et le sexe.
En fonction de ces paramétres, il est décrit quatre stades de sévérité de la BPCO.
Stade 0 : VEMS/CV > 70% (bronchite chronique simple)

e Toux et expectoration chroniques présentes par définition

® Pas de dyspnée d’effort
Stade | : BPCO légere

® VEMS >80%

® Pas de dyspnée d’effort
Stade 11 : BPCO modérée

®  50% < VEMS < 80%.

e Pas de dyspnée d’effort
Stade 111 : BPCO sévere

®  30% < VEMS < 50%.

®* Dyspnée d’effort
Stade IV : BPCO trés sévére

e Dyspnée de repos

e VEMS <30%, hypoxémie de repos

e VEMS <50%, si pa O, <60 mmHg
Le diagnostic de I’exacerbation de la BPCO se fait sur I’association d’une BPCO pré-existante et d’une acutisation des
symptOmes respiratoires. La symptomatologie associe alors une majoration : de la toux, de I’expectoration avec purulence,
du freinage bronchique et de la dyspnée. Aprés avoir éliminé certaines causes non infectieuses, 1’origine infectieuse de
I’exacerbation, doit étre recherchée. La présence de signes ORL associés (rhinorrhée, odynophagie, etc.) oriente vers une
infection virale. L’argument clinique prépondérant pour une étiologie bactérienne de I’exacerbation de la BPCO est la
mise en évidence d’une purulence verdatre franche des crachats.
Stratégie thérapeutique : seule ’exacerbation d’origine bactérienne est traitée par des antibiotiques et en fonction du
stade de la BPCO. La durée de traitement est de 7 a 14 jours (en moyenne 10 jours). 1l est fréquent de trouver les conseils
et traitements associés suivants : arrét du tabac ; bronchodilatateur en aérosol-doseur en cas d’obstruction bronchique
franche; courte corticothérapie par voie générale a discuter au cas par cas (< 7 jours) ; kinésithérapie respiratoire en cas
d’encombrement ; vaccin anti- grippal et anti- pneumococcique ; contre-indication des antitussifs.

Stade de la BPCO Principaux germes cibles | Antibiothérapie de 1% intention Alternative
Absence de dyspnée Virus +++ Pas d’ATB
BPCO stade 0, stade I, stade | Pneumocoque
Il H. influensae
Dyspnée d’effort Virus +++ ATB  seulement si  franche | Cefuroxime PO 250 mg
BPCO : Stade Il Pneumocoque expectoration purulente verdatre x 2]
H. influenzae Amoxicilline PO 1 g x 3/j pdt 7 j
Dyspnée de repos Virus +++ ATB systématique Ceftriaxone IV, IM, SC
BPCO stade IV Pneumocoque Amoxicilline +ac. Clavulanique | 1g x 1/j
H. influenzae PO1gx 3/jpdt7]j
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1. Les infections respiratoires hautes :
A. Rhinopharyngite : La rhinopharyngite est une atteinte inflammatoire du pharynx et des fosses nasales.
Epidémiologie
Elle représente la premicre maladie infectieuse de I’enfant. Elle touche le plus souvent les enfants de moins de 6 ans, avec
5 & 8 épisodes par an. Il existe des facteurs favorisants comme la vie en collectivité et le froid.
Etiologie : Les virus sont les principaux agents responsables des rhinopharyngites (90%).
Clinique - Diagnostic
Le tableau clinique associe de fagon variable les symptdmes suivants : rhinorrhée, éternuements, obstruction nasale, fiévre
et toux. L’examen clinique peut retrouver un aspect inflammatoire plus ou moins important du rhinopharynx, une
rhinorrhée qui peut étre muqueuse, purulente ou mucopurulente.
Traitement
Aucune rhinopharyngite ne justifie la prescription d’un traitement antibiotique. C’est une affection bénigne, d’évolution
spontanément favorable. La prise en charge d’une rhinopharyngite non compliquée peut justifier un traitement
symptomatique (antipyrétiques en cas de fiévre, lavage des fosses nasales). Cependant, les vasoconstricteurs par voie
générale, comme par voie nasale, ne sont pas recommandés avant 15 ans et les anti-inflammatoires non stéroidiens ainsi
que les corticoides par voie générale ne sont pas indiqués.
B. Ofite moyenne aigue de I’enfant
Définition : L’otite moyenne aigue (OMA) correspond a la surinfection bactérienne de 1’oreille moyenne, avec présence
d’un épanchement purulent ou mucopurulent dans la caisse du tympan.
Il est important de faire la distinction entre 1’otite congestive, I’otite seromuqueuse (OSM) et 1’otite moyenne aigue
purulente (OMAP) afin d’utiliser a bon escient les antibiotiques.
Epidémiologie
L’OMA touche surtout I’enfant et un pic d’incidence se situe a 9 mois. Elle est beaucoup moins fréquente apres 6 ans et
chez I’adulte. La prédominance hivernale est nette.
Etiologie
La cause déclenchante la plus fréquente des OMAP est une infection virale du rhinopharynx. En cas d’origine bactérienne,
H. influenzae (40 a 45 %), S. pneumoniae (25 a 40 %) et Branhamella catarrhalis (5 a 10 %) sont les bactéries les plus
frégquemment retrouvées. Le pneumocoque est associé a un risque de complications plus élevé.
Clinique - Diagnostic
L’OMAP doit étre distinguée de 1I’otite congestive et de 1’otite Séromuqueuse :
— I’otite congestive ne s’accompagne pas d’épanchement rétrotympanique. Il s’agit d’un tympan rouge mais transparent et
non bombé, elle peut étre douloureuse ;
— D’otite séromuqueuse se manifeste par un épanchement rétrotympanique sans inflammation marquée de la membrane
tympanique, ni otalgie intense, ni signes généraux.
Le diagnostic d’OMAP repose sur 1’association de :
— signes fonctionnels : otalgie et ses équivalents (irritabilité, pleurs, insomnie, enfant qui se touche les oreilles) ;
— signes généraux d’installation récente : fiévre, frissons, myalgies, céphalées, peuvent s’associer les symptdmes suivants :
toux, rhinorrhée, encombrement des voies aériennes supérieures, vomissements, diarrhée... ;
— signes otoscopiques évocateurs : inflammation de la membrane tympanique (congestion ou hypervascularisation)
associée a un épanchement rétrotympanique, extériorisé (otorrhée) ou non.
La symptomatologie clinique associée a une OMAP peut orienter vers la bactérie responsable :
— Haemophilus influenzae : en cas d’otite associée a une conjonctivite purulente, ce qui définit le syndrome otite-
conjonctivite;
— pneumocoque : en cas d’otite fébrile > 38,5 °C. Les otites & pneumocoque sont souvent douloureuses.
Stratégie thérapeutique

‘ Otite Congestive ‘ ‘ OMAP ‘ ‘ OSM ‘

Pas d’ATB Pas A’ATB
Y i

Enfant > 2 ans Enfant < 2 ans ou enfant > 2
Et symptomes peu ans+ symptomes intenses ou
intenses adulte

k

Abstention ATB ATB d’emblée

Un traitement antalgique-antipyrétique est recommandé en fonction des symptdmes observeés :
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— antalgiques : le paracétamol ou I’ibuproféne. En cas de douleur sévére et persistante, la codéine orale associée au
paracétamol peut étre prescrite a partir de 1’a4ge d’un an — chez I’enfant de plus d’un an, des gouttes auriculaires contenant
un anesthésique local (Otipax, Panotile) peuvent étre prescrites dans I’otite moyenne congestive.

L’ utilité des anti-inflammatoires non stéroidiens a doses anti-inflammatoires et des corticoides n’est pas démontrée.

Les gouttes auriculaires contenant des antibiotiques n’ont aucune indication dans ’OMA et sont réservées au traitement
des otites externes.

12 intention : Amoxicilline

Otite-conjonctivite : amoxicilline-acide clavulanique

!

Si trt initial = Amoxicilline ‘ ‘ Si trt initial autre que Amoxicilline

i |

Echec : Amoxiciline-acide clavulanique

Avis ORL recommandgé, paracentése, pvt

2#=#échec : Avis ORL recommandé, paracentése, pvt bactériologique

bactériologique et traitement probabiliste,

C. Sinusite aigue de ’adulte et de ’enfant

Il faut distinguer les sinusites aigues maxillaires des sinusites frontales et des autres localisations plus rares (éthmoidale,
sphénaidale). Car ces dernieres représentent un risque plus éléve de complications orbitaires ou cérébraux- méningées.
Etiologie

Le S. pneumoniae et H. influenzee sont les deux bactéries les plus souvent identifiées. La responsabilité des anaérobies est
faible et semble étroitement liée a la présence d’un foyer dentaire.

Clinique - Diagnostic

Le diagnostic de sinusite aigue purulente en pratique quotidienne repose le plus souvent sur I’interrogatoire et 1’examen
clinique.

Les arguments en faveur d’une sinusite maxillaire aigue purulente sont représentés par au moins deux des trois critéres
majeurs suivants :

— persistance ou augmentation des douleurs sinusiennes infra-orbitaires malgré un traitement symptomatique (antalgique,
antipyrétique, décongestionnant) prescrit pendant au moins 48 heures ;

— type de douleur : son caractére unilatéral et/ou son augmentation quand la téte est penchée en avant, et/ou son caractére
pulsatile ;

— augmentation de la rhinorrhée et caractére continu de la purulence. Ces signes ont d’autant plus de valeur qu’ils sont
unilateraux.

Stratégie thérapeutique

L’évolution spontanée, sans antibiotique, se fait le plus souvent vers la guérison.

Le but du traitement antibiotique est double : réduire I’intensité et la durée des symptémes et diminuer ’incidence des
complications locorégionales rares mais qui peuvent étre extrémement graves.

Une antibiothérapie probabiliste doit étre envisagée :

— lorsque le diagnostic de sinusite aigue maxillaire purulente est établi sur les criteres définis ci- dessus ;

— en cas d’échec d’un traitement symptomatique initial ou en cas de complications ;

—en cas de sinusite maxillaire unilatérale associée a une infection dentaire.

Les antalgiques, en association avec des vasoconstricteurs locaux (durée maximale de 5 jours), et lavages de nez peuvent
étre proposés. Les corticoides par voie orale peuvent étre utiles en cure courte (durée maximale : 7 jours), en traitement
adjuvant a une antibiothérapie efficace uniquement dans les sinusites aigues hyperalgiques.

Les antibiotiques locaux par instillation nasale, endosinusienne ou par aérosol ne sont pas recommandés.

Situations ou symptome Principaux germes cibles Antibiothérapie de 1°" Alternative

intention
Sinusites maxillaires, Pneumocoque Amoxicilline Amoxicilline-ac
frontales (lorsque la H. influenzae 2a3g/jen2a3prises pdt 8 a | clavulanique 2 a 3 g/j pdt
symptdmatologie est 10 jours 7410js
typique)
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D. Angine aigue a streptocoque du groupe A

L’angine est une infection des amygdales, voire de I’ensemble du pharynx.

Etiologie

Selon 1’age, 60 & 90 % des angines sont d’origine virale.

Lorsque I’origine est bactérienne, parmi les bactéries en cause : le streptocoque béta-hémolytique du groupe A (SGA)

(plus de 20 % des angines tous ages confondus). Elle survient surtout & partir de 1’age de 3 ans ; son pic d’incidence se

situe chez I’enfant entre 5 et 15 ans. Chez le nourrisson et 1’enfant de moins de 3 ans, les angines observées sont

généralement d’origine virale et le streptocoque est rarement en cause.

Clinique - Diagnostic

Les signes, d’installation rapide, associent une fievre d’intensité variable, une odynophagie et des modifications de

I’aspect de I’oropharynx. D’autres symptomes sont parfois associés : douleurs abdominales, éruption, signes respiratoires

(rhinorrhée, toux, géne respiratoire...).

L’examen de 1’oropharynx fait le diagnostic clinique d’angine. Plusieurs aspects sont possibles :

— dans la grande majorité des cas, les amygdales et le pharynx sont congestifs : angine érythémateuse ;

— il peut s’y associer un enduit purulent parfois trés abondant recouvrant la surface de I’amygdale : angine

érythématopultacée ;

— Autres types plus rares : angine vésiculeuse ou herpangine ; angine de Vincent (plutot chez I’adulte tabagique); angine
pseudo-membraneuse.

Les complications des angines érythémateuses et érythémato-pultacées sont essentiellement dues au SGA. Elles sont rares

mais potentiellement graves : scarlatine, complications suppurées locales ou locorégionales (phlegmon périamygdalien,

abcés, cellulites cervicales...), rhumatisme articulaire aigu (RAA), atteinte rénale (glomérulonéphrite aigue post-

streptococcique) et cutanée (érythéme noueux).

Les tests de diagnostic rapide (TDR) : permettent, & partir d’un prélévement oro-pharyngé de mettre en évidence les

antigénes de paroi (polysaccharide C) de SGA présent sur un prélévement de gorge. Les TDR actuels sont simples de

réalisation, rapides, spécifiques et sensibles.

Stratégie thérapeutique

Seuls les patients atteints d’angine a SGA relévent d’un traitement antibiotique.

Des traitements symptomatiques visant & améliorer le confort, notamment antalgiques-antipyrétiques, sont recommandeés.

Ni les anti- inflammatoires non stéroidiens a dose anti-inflammatoire, ni les corticoides par voie générale ne sont

recommandés, en I’absence de données permettant d’établir leur intérét dans le traitement des angines.

Signes cliniques évocateurs d’'une angine

Positif Neégatif

<

Antibiothérapie Facteurs de Pas de facteurs
risque de de risque de
RAA™ RAA™™

- Traitement recommandé : amoxicilline

- Notamment en cas dallergie aux

pénicillines: C2G ou C3G orale A

(céfuroxime-axétil, cefpodoxime-proxétil, Culture
céfotiam-hexétil)

- Si allergie a la pénicilline : C2G ou C3G
orale

- Si contre-indication aux RB-lactamines :

. pristinamycine (enfant > 6 ans) Positif Negatif
. ou, apres prélévement bactériologique :
- soit macrolides
- soif télithromvcine (enfant > 12 ans)
| Antibiothérapie | I Traitement symptomatique™**
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