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CYSTITES RECIDIVANTES :
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Avec la participation des Docteurs Jean-Michel Benoit, Louis Bernard, Gérard Cariou,
Patrick Coloby, Andras Hoznek, Albert Sotto et Michel Thibault sous la coordination du
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Les cystites récidivantes définies par la survenue de plus de 3 crises de cysfites
annuelles sonf souvent difficiles a prendre en charge. Les pafienfes ont parfois recu
de nombreux antibiotiques et deviennent exigeantes quant aux réponses que I'on
apporte a leurs questions. Un cerfain nombre de réponses sont entendues comme des
dogmes sans que personne ne les ait mis en cause. Nous proposons ici d'interviewer
un groupe d'experts sur des questions fréguemment enfendues en consulfation.
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¢¢ La bandelette urinaire est-elle validée dans le
diagnostic de la cystite récidivante ? *’

Professeur Albert Sotto

L a bandelette urinaire (BU) permet d‘éliminer
rapidement une infection urinaire par sa valeur
prédictive négative élevée [1-3]. Son intérét réside
dans sa faisahilité a domicile, en cabinet ou au lit du
patient. Elle permet ainsi de faire une économie de
prescription d'ECBU.

Dans le cas de la cystite récidivante et chez des patientes sélectionnées
et éduquées, la BU peut éfre utilisée afin de permettre une anti-
hiothérapie autogérée si nécessaire. Cette méthode consiste a fournir
une ordonnance a I'avance a la patiente pour délivrance de BU et d'une
antibiothérapie. Elle conduit a une satisfaction des patientes et a pour
avanfage d'induire un traitement précoce réduisant ainsi le temps
d'inconfort. Elle limite I'antibioprophylaxie au long cours avec risques
d'exposition prolongée aux antibiotiques et réduit les automédications
[45].

Une réévaluation périodique au moins 1 a 2 fois par an est nécessaire.

L'ECBU n'est effectué que si le traitement probabiliste n'est pas efficace

[6].




Quelle est I'apport de la leucocyturie dans la
prise en charge les cystites récidivantes ?

Docteur Michel Thibault

hez un patient non sondé, la présence d'une

leucocyturie 2 104/ml (10 leucocytes /mm?) est
en général hien corrélée avec la présence d'une
infection urinaire (cette leucocyturie n'a aucun
intérét chez le patient sondé).

Lorsque cette leucocyturie est associée a une bactériurie < 10° /ml il n'y
a probablement pas d'infection urinaire. Ce seuil ne doit toutefois pas
éfre appliqué pour les urines obfenues par ponction vésicale sus-
pubienne ou cathétérisme urétéral ou chez la femme présentant des
symptdmes d'infection urinaire.

Entre 10* et 10° on est dans une zone d'incertitude, en I'absence de
symptdmes un deuxiéme prélévement sera demandé, si on notfe la
présence de signes cliniques d'infection, I'examen sera poursuivi dans
une limite de 2 germes. S'il existe plus de 10° alors I'examen est
poursuivit.

Les infections polymicrobiennes sont rares dans le cadre des infections
communautaires.

Chez un patient présentant des symptomes urinaires et si les conditions
de prélévement et de fransport ont été respectées une bactériurie a 1 ou
2 germes sans leucocyturie significative peut correspondre a une
infection débutante, un ECBU de contréle est nécessaire.

Inversement une leucocyturie significative sans germe ou <10* /ml peut
correspondre a une infection décapitée ou implique une bactérie de
culture lente ou difficile sur milieux usuels. [7]

En conclusion, chez un patient symptomatique sans sonde, I'association
d’une bactériurie 2 10° ufc/ml a une leucocyturie 2 10%ml est fortement
évocatrice d'une infection (A-11).



‘¢ Faut il réaliser un ECBU a chaque crise de
cystite chez une femme atteinte de cystites
récidivantes ? 77

Professeur Louis Bernard

elon I'AFSSAPS, un traitement peut étre auto-

déclenché par la patiente selon les résultats de
la bandelette urinaire. L'ECBU devra &tre réalisé au
moains une fois par an mais pas a chaque épisode.
L'AFS5APS recommande un ECBU si I'évolution de
I'épisode est défavorable.

Il nexiste aucune donnée dans la littérature portant sur I'intérét ou la
fréquence a réaliser des ECBU en cas de cystite récidivante.

Au cours de la cystite récidivante, le micro-organisme présent est le plus
souvent identique lors des récidives. Par ailleurs, en raison de
I'administration réguliére d'antibiotique, il est utile de surveiller la
sensihilité de ces bactéries aux antibiotiques par un ECBU annuel.

En cas de traitement dit « au coup par coup », un minimum d’ECBU par an
serait souhaitable pour surveiller la persistance de la pleine sensibilité
des bactéries isolées aux antibiotiques prescrits.




Quelle recette avez-vous pour traiter les
cystites récidivantes ?

m Docteur Andras Hoznek
= .

lusieurs stratégies thérapeutiques sont
possibles, tenant compte de la fréquence des

‘v. récidives, et de la mode de vie de la patiente.

Antibioprophylaxie : des études randomisées ont
montré I'intérét d'une antibioprophylaxie prolongée de b6 mois au
moins. Pendant la durée du fraitement, le nombre d'épisodes
infectieux est réduit par rapport au placebo.

Dans une méta-analyse récente, regroupant 11 études randomisées, le
taux de récidive microbiologique est diminué de 79 % et le taux de
récidive clinique de 85 % avec une anfibioprophylaxie d’au mains
b mois [8]. La fréquence des effets secondaires, tel que les nausées,
les éruptions cutanées, la candidose buccale ou vaginale sont
augmentés de 58 % [8, 9].

Le premier type d'étude comparait I'anfibioprophylaxie prolongée au
placebo. Différents protocoles ont été utilisés, tels que norfloxacine
200 mg/jour, ciprofloxacine 250-500 mg/jour, nitrofurantoine 100 mg/jour
ef cofrimoxazole 40-200 mg/jour, cefalexine 125 mg/jour. Le nombre
de patients présentant une récidive microbiologique par année était
de 02 0,9 dans le groupe traité vs 0,8 a 3,6 dans le groupe placebo. Le
nombre de récidives clinique par patient/année était de 0 a 0,27 dans
le groupe traité et entre 1,12 & 3,6 dans le groupe non traité (P<0,01).
Les effets secondaires étaient plus fréquemment refrouvés dans le
groupe traité par antibioprophylaxie : risk ratio de 1,58 pour les effets
secondaires nécessitant I'arrét du traitement et de 1,78 pour les
effets secondaires ne nécessitant pas I'arrét du traitement. L'arrét du
traitement était le plus fréquent avec la nitrofurantoine, suivi par la
cephalexine et les quinolones.



Le deuxiéme type d'étude comprenait 8 séries et comparait les
différents protocoles d'antibioprophylaxie ou différents dosage du
méme antibiotique. Lefficacité des différents profocoles est
semblable.

Antibioprophylaxie postcoitale : I'antibioprophylaxie postcoitale est
supérieure au placebo selon deux études randomisées [9, 10].
L'avantage de ce traitement par rapport @ une antibioprophylaxie
confinue est la réduction des doses d'antfibiotique et le codt réduit

[11].

Auto-médication : cette option est aftractive, si la fréquence des
récidives est peu importante. Elle consiste a remettre une prescription
a la patiente, gu'elle utilisera dés I'apparition des premiers
symptdmes. Schaeffer et Stuppy ont inclus 37 patients ayant des
cystites récidivantes, dans une étude. Parmi les 84 épisodes
symptomatiques, 78 (32 %) ont répondu cliniqguement. Néanmains,
14 % des patients avaient un ECBU négatif, autrement dit, méme parmi
les patientes suivis pour cystites récidivantes, cerfains épisodes
peuvent survenir avec ECBU stérile.




Qu’apporte selon vous I'’examen clinique
d’une femme qui vient vous voir pour cystite
récidivante ?

Docteur Patrick Coloby

e bilan des cystites récidivantes (définies

arbitrairement par 2 3 épisodes/an ou 2
épisodes dans les derniers b mois ou un dernier
épisode < 3 mois) & distance de la prise en charge
de I'épisode aigu, doit analyser les symptomes, les
signes et les différents examens bactériologiques. Ce hilan permet de
confirmer le diagnostic de cystite récidivante et de rechercher des
facteurs de risque ou de complication.

[l comprend 3 étapes :

e un historique précis des différents épisodes (date, typologie
clinique et bactériologique, modalités de fraitement] ;

« une recherche de facteurs « déclenchants » ou « favorisants »
(hygiéne insuffisante ou mal adaptée, troubles du transit
infestinal, activité sexuelle, mauvaises habitudes mictionnelles,
diurése insuffisante] ;

e une recherche de facteurs de risque ou de « complication »
(anomalie fonctionnelle ou pathologique de I'appareil urinaire :
vidange vésicale incompléte, lithiase, tumeur, malformation,
autres maladies en cours qui modifient le statut immunitaire).

Il repose sur l'inferrogatoire, le catalogue mictionnel (seul moyen
d'obtenir une analyse précise et objective des habitudes mictionnelles et
de la diurése), I'examen clinique urogénital (notamment de I'uretre) et
une débitmétrie suivie d'une mesure du résidu post-mictionnel.

Ce hilan clinique peut guider et étre complété a la demande par des
examens d'imagerie. [12]



Existe-t-il des variabilités de la symptomatologie
des crises en fonction des germes ?

Docteur Gérard Cariou

es micro organismes les plus fréguemment

rencontrés dans les cystites aigués sont par
fréquence  décroissante  Escherichia  coli
(80 % des cas), Staphylocaccus saprophyticus,
Enterococcus faecalis, Proteus mirabilis, Klebsiella
pneumoniae [13].

Le tableau clinique est-il Fonction de leur pouvoir pathogéne ?

Le pouvoir pathogene d’un micro-organisme est fonction de sa virulence,
c'est a dire de sa capacité de s'infroduire dans un organisme héte, de s’y
multiplier et d'y provoquer la maladie.

Certaines bactéries comme E. coli et Klebsiella pneumoniae ont un
pouvoir pathogéne en rapport avec la présence de pili de type | ef de
production d'adhésine FimH qui permettent la fixation puis I'invasion de
I'urothélium [14]. Selon leur phénatype, ils provoqueront plutgt une
infection du bas ou du haut appareil urinaire.

Mais, la virulence d’un germe est aussi fonction de I'hdte, et I'on ne peut
donc établir de lien unique enfre pouvoir pathogéne du micro-organisme
et sympftomatologie. Il est d'ailleurs maintenant établi que E. coli peut
persister dans les cellules vésicales et ne s'y multiplier que dans cerfains
conditions [15], expliquant ainsi que ce que I'on pensait &tre la récidive
de certaines cystites ne soit en fait qu'une rechute.

A virulence égale, I'intensité des signes cliniques est-elle Fonction du
terrain ? Age, diabéte, état d'immunadépression, vessie neurologique, et
résidu postmictionnel sont des facteurs favorisants, mais ne sont pas des
facteurs de gravité [16]. En revanche, la cystite de la femme enceinte peut



Existe-t-il des variabilités de la symptomatologie
des crises en fonction des germes ? " suite

favoriser des fausses couches ou des accouchements prématurés [17].

Parfois la bactériurie est asymptomatique (colonisation) grace a
3 éléments qui concourent a éviter I'invasion muqueuse : présence
d'inhibiteurs de I'adhésion bactérienne & la surface de I'urothélium,
existence d'un effet bactéricide local et processus d'exfoliation des
cellules urothéliales colonisées [18].

Enfin, cerfains germes conduisent a des tableaux cliniques particuliers :

* les cystites hémorragiques sont plus fréquemment d'origine virale
(adénavirus, polyomavirus, inluenza A). Parmi les bactéries, c'est E.
coli qui est le plus souvent impliqué [19],

« la cystite incrustante (Corynebacterium urealyticum) [20] ou asso-
ciée a une lithiase urinaire (Proteus mirabilis),

* la cystite emphysémateuse par infection a bacille a Gram négatif
aérobie-anaérobie facultatif ou anaérobie strict survenant surtout
chez le diabétique glycosurique [21].




¢ La cystite récidivante de I’homme existe-t-elle ? **

Docteur Franck Bruyere

a cystite de I'homme est exceptionnelle.

Lanalyse de la littérature concernant les
cystites de I'homme montre des populations
majoritairement neuro-logiques ou hien des
cystites survenant dans un cadre de iatrogénie
(radiothérapie pelvienne, médicaments) ou de cystites interstitielles.
Aucune étude ne montre des cas de cystites aigués bactériennes chez
I'homme. La prostate joue un réle de « Ffiltre » et les infections
bactériennes du bas appareil se transforment le plus souvent en
prostatites avec signes mictionnels et fiévre.

Néanmoins chez les malades porteurs de froubles mictionnels sur vessie
neurologiques, des cystites peuvent étre diagnostiquées sur des signes
irritatifs et une bactériurie en I'ahsence de fiévre importante. Chez le
malade neurologique, I'infection urinaire est la premiére cause de
mortalité. Le plus souvent, les malades se sondent d'une fagon
intermittente mais parfois ils sont porteurs d'un drainage a demeure des
urines (KT sus pubien ou sonde vésicale]. Ce corps éfranger associé 4 la
prise fréquente d'antibiotiques sélectionne les germes résistants et rend
difficile leur prise en charge.

Les cystites doivent étre fraitées avec les mémes molécules que chez la
femme mais avec des durées supérieures (5-7 jours). Lantibiocycle peut
étre utilisé en administrant un antibiotique A un jour par semaine paire
et un anfibiotique B un jour par semaine impaire. La canneberge
(vaccinum macrocarpon) a aussi montré son intérét chez I'homme
«neurologique » mais avec des résultats jusqu'alors contradictoires.

1




12

Que pensez vous du rapport entre le hahitudes
hygiéno-diététiques, vestimentaires et le caractére
récidivant des infections urinaires basses ?

Professeur Jean-Paul Boiteux

e sujet d'impact quotidien majeur a été mal

étudié et méme complétement négligé ces
derniéres années, ce qui amene a faire état de
références anciennes.

En ce qui concerne la voie urinaire, un point est clair [22] : sur une
vessie artificielle ou un programme d'ordinateur [tenant compte du
temps de doublement d'une bactérie donnée, de I'importance de la
diurése, de la fréquence des mictions et du volume du résidu) on peut
déterminer avec quels paramétres on peut parvenir a stériliser les
urines par effet de lavage (ou de chasse). Le modéle a méme été validé
grace a 4 volontaires américaines [23], infectées expérimentalement !

D'autres confirmations sont venu d’études cas témains : caractére
néfaste de « se retenir » [23], de baire peu ou d'uriner rarement [24].
Il s'agissait de petites séries. Dans I'ensemble les études récentes ne
mettent plus en évidence de facteur significatifs probablement parce
que le message étant connu, les femmes qui ont des cystites tendent
a boire plus que les autres [25].

Les travaux et les réflexions le plus récents viennent de pédiatres [26]
en faveur d’un rdle de la diurése et des habitudes urinaires dans le
risque infectieux, conclusion a laquelle il semble |égitime d’'adhérer,
pour fous les ages...

En ce qui concerne le probléme du transit intestinal les arguments de
valeur sont guasi-inexistants : beaucoup de femmes invoquent la
coincidence avec un épisode de constipation, relevé aussi chez |'enfant
[26]. Finalement un argument indirect peut &tre fourni par I'effet du
lactulose qui diminuerait les infections urinaires (alors qu'il régule le
transit et en modifie la flore urinaire [27]).



En ce qui concerne 'hygiéne, les hases théoriques en sont admises par
tous depuis que Stamey a démontré le passage par étape des germes
intestinaux sur le périnée puis dans les urines vésicales [28]. Un
travail original prospectif sur I'ufilisation de pommade a la povidione
iodée (Bétadine) sur le méat de femmes sujettes a des cystites a
répétition, a mis en évidence indirectement I'utilité du lavage simple
de la vulve [et non celle de la povidione iodée) [29].

S’essuyer d’avant en arriére ef non d'arriére en avant a longtemps été
basé sur le bon sens (!] mais deux publications récentes [30, 31] ne
laissent plus de doutes sur I'importance de ce conseil.

[l'y a aussi de nombreuses discussions sans preuves sur les sous-
vétements en synthétiques et/ou trop moulants.

En conclusion, la plupart des conseils classiques peuvent étre
considérés comme valides ; tout du moins la qualité des preuves est
supérieure a la contrainte qu'ils générent. On peut cependant avouer
que les conseils sur la régularité du fransit intestinal et le type des
vétements paraissent plus aléatoires.
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Existe-t-il une corrélation entre la trophicité
liée a la ménopause et les cystites récidivantes ?

Docteur Jean-Michel Benoit

a fréquence des infections du tractus urinaire (ITU) - dont les cystites -
augmente apres la ménopause.

Chez la femme sans facteur de risque, cette augmentation est attribuée a
la diminution, voire a la disparition, de la flore vaginale résidente et a
une augmentation du pH vaginal. Ces 2 facteurs facilitent une
colonisation locale par les entérobactéries, prélude indispensable a la
survenue d'une ITU Féminine.

Atrophie de I'épithélium vaginal, disparition de la flore de Ddderlein et
augmentation du pH local sont lies a la déplétion hormonale,
particulierement cestrogénique, de la ménopause. Les essais de
correction de cette hypo-cestrogénie onf ufilisé la voie orale et la voie
vaginale.

Connaissant la sensihilité hormonale du trigone vésical, la voie orale
parait constituer une supplémentation plus compléte. Cefte voie n'a pas
fait la preuve de sa capacité a réduire la fréquence des ITU lors de
plusieurs études sur une large population.

L'administration vaginale d'estrogenes, lors d'études plus restreintes
mais a la méthodologie indiscutable, a produit une forte réduction de la
fréquence des ITU.

Compte tenu de I'ensemhle de ces données, I'existence d'une relation
entre frophicité pelvienne de la ménopause et cystites récidivantes
parait peu contestable. [32-36]



Quel bilan d’imagerie est a réaliser devant une
femme atteinte de cystites récidivantes ?

Docteur Jean-Michel Benoit

e hilan d'imagerie - cystoscopie incluse — des cystites récidivantes

est normal 9 fois sur 10. Il n'existe actuellement aucun consensus ou
arbre décisionnel concernant I'imagerie des cystites récidivantes. Une
aftitude majoritaire se dégage cependant de la littérature récente: hilan
échographique premier, progressivement complété en fonction des
données cliniques (puis écho-graphiques) ; et extension progressive de
cefte démarche a foutes les tranches d'age.

Chez la femme adulte non ménopausée sans facteur de risque
I'échographie urinaire compléte est suffisante. Ce bilan parait également
applicable a I'adolescente.

Ce bilan d'imagerie est complété en fonction de la clinique et de
I’échographie. ASP en cas de lithiase calcique, cystoscopie lors
d’hématuries, UCRM pour suspicion de reflux, par exemple. Trois poinfs
sont & souligner : La TOM (injection de contraste au besoin] est
aujourd’hui I'examen rénal de référence. LUIV n'a pratiquement plus
d'indication. L'IRM est de peu d'intérét.

Chez la femme &gée, la méme démarche d’exploration est utilisable,
d'autant que la définition d'un age-seuil évalue (ménopause auparavant ;
65 ans actuellement].

La grossesse invite a I'éviction, autant que possible, des radiations
ionisantes.

15
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Existe-t-il véritablement des différences entre
les cystites des femmes de moins ou de plus de
65 ans ?

Docteur Jean-Michel Benoit

es cystites récidivantes de la femme adulte sont hahituellement

classées selon le statut hormonal de celle-ci : avant ou aprés la
ménopause.
La notion d'un age-seuil de 65 ans a été infroduite dans la décennie 1990
par les gériatres et statis-ticiens de santé américains. Elle s'appuie sur la
constatation d'une importante surmortalité par maladies infectieuses —
pour I'essentiel pulmanaires, urinaires et cutanées (escarres comprises) —
a partir de I'dge de 65 ans.

Les infections du fractus urinaire ainsi désignées ne sont pas
caractérisées (hautes, basses, avec ou sans facteur de gravité, efc.).

Du point de vue de I'urologue, |a séparation des ITU avant et apres b5 ans
est d’autant moins claire que les trés rares études sur le sujet ne valident
pas cette distinction. Dans le cas des cystites récidivantes, en I'absence
de données précises, la validité de la distinction avant et aprés 65 ans
n'est pas établie. [37- 40]
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Examen cytobactériologique des urines. Doit &tre réalisé apres un
foilette soigneuse du méat. Idéalement il faut éliminer la premiere partie
du jet. Les urines doivent peuvent étre conservées jusqu'a 24h a +4°C,
I'ajout d'acide borique peut augmenter ce délai a 48h. Linterprétation
doit tenir compte de la clinique, du terrain et du germe en cause.

Le cafalogue ou calendrier mictionnel vise a recueillir sur au moins
48 heures le nombre de mictions, leur volume, les fuites ou impériosités
existantes ainsi que les prises de hoissons avec leur volume et horaire de
prise.

Une bandelette urinaire réactive permet la recherche de leucocytes ef de
nitrites dans les urines. Les urines doivent etre prélevées comme un ECBU
sur le 2¢ jet. La bandelefte est alors frempée 1 ou 2 minufes selon les
tests. Il faut fenir compte des délais de péremption et des conditions de
conservation. || existe de nombreux faux positifs ef faux négatifs de ces
bandelettes en fonction des germes en cause et des médications en cours
chez le malade.

Une cystite est récidivante lorsqu'il existe plus de 3 crises par an ou
2 dans le dernier trimestre ou une datant de moins de 3 mois.
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Les cystites récidivantes définies par la survenue de
plus de 3 crises de cystites annuelles sont souvent
difficiles a prendre en charge. Les patientes ont
parfois recu de nombreux antibiotiques et deviennent
exigeantes quant aux réponses que I'on apporte a
leurs questions. Un certain nombre de réponses sont
entendues comme des dogmes sans que personne ne
les ait mis en cause. Nous proposons ici d’interviewer
un groupe d’experts sur des questions fréqguemment
entendues en consultation.
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