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Antibiotiques et grossesse

cas fréquents

Sophine Aouinals ef Marie-Eve lessard

Vous étes seul pour superviser deux résidents de I'unité de médecine familiale, et c'est la soirée des femmes
enceintes ! Vous angoissez déja a I'idée de devoir affronter des situations particuliéres, l'obstétrique
n‘étant pas votre champ d'expertise principal. Vous sentez que vous glissez tranquillement hors de votre

zone de confort.

A GROSSESSE DEMANDE des connaissances spécifiques que
L plusieurs médecins maitrisent peu ou mal, car le suivi
obstétrical ne fait pas partie de leur pratique courante. -
Malgré tout, un médecin qui fait de la consultation sans :
rendez-vous peut étre appelé a traiter une femme enceinte
présentant des symptomes liés ou non a sa grossesse. :
Puisque certains médicaments sont toxiques pour le foe-
tus, vous hésitez parfois a traiter la patiente, d’ott 'impor-
tance d’expliquer clairement a la patiente pourquoi les
avantages de traiter avec des antibiotiques dépassent :
les risques qui pourraient y étre associées. Par contre, vous
pouvez aussi lui nuire si vous nentreprenez pas le trai- -
- la patiente enceinte. Les infections urinaires basses
décidé d’aborder certains sujets que les médecins voient
fréquemment en pratique. Nous parlerons plus parti- :

tement adéquat. Cest dans cette optique que nous avons

culierement des antibiotiques dans le traitement de I'in-
fection urinaire, de la vaginose bactérienne et des infec-

d’innocuité pendant la grossesse (tableau I)"°.

a lunité de médecine familiale de ’Hopital Maisonneuve-
Rosemont et est également chef du Service mere-enfant. La

Casn°1

Catherine est la premieére patiente que voit un des rési-
dents ce soir-la. Elle vient pour sa deuxiéme visite pré-
natale et en est actuellement a sa douzieme semaine de
grossesse. Elle senquiert des résultats de son bilan préna-
tal. Le résident Pinforme que « tout est beau », sauf en ce
qui concerne la culture d’urine qui est perturbée. Il ajoute
qu’il ne la traitera pas puisqu’elle ne présente pas de symp-
tomes. Que faites-vous ?

Pour répondre correctement, il faut comprendre les
répercussions de la bactériurie asymptomatique chez

(bactériurie asymptomatique et cystite) et hautes
(pyélonéphrite) sont les infections les plus fréquentes

- pendant la grossesse'. La bactériurie asymptomatique
- touche de 2 % a 10 % de toutes les femmes enceintes®
tions des voies respiratoires, comme la pneumonie. Nous
vous suggérerons une référence pratique (encadré) ainsi :
qu’'un aide-mémoire des antibiotiques et de leur degré
. contre 1,8 % des femmes sans bactériurie asympto-
- matique®. Ces infections sont associées a des compli-
La D" Sophia Aouinati, médecin de famille accoucheuse, exerce
- poids a la naissance. La pyélonéphrite aigué a méme été
associée a une hypertension de la grossesse avec protéi-
D' Marie-Eve Lessard, médecin de famille, exerce et fait du
suivi de grossesse au GMF du Haut-Saint-Frangois, a Cookshire

contre de 1 % a 2 % pour la cystite. Si la bactériurie
asymptomatique n’est pas traitée, le tiers des futures
meres finiront par souffrir d’une pyélonéphrite aigué

cations, telles que le travail avant terme et un faible

nurie, a 'anémie, a la thrombocytopénie et a une
insuffisance rénale transitoire*.

La culture d’urine est I’épreuve de référence pour le dépistage de la bactériurie asymptomatique.
Toutes les patientes enceintes devraient subir un dépistage au premier trimestre (ou au moment de
leur premiére visite prénatale si elle a lieu aprés).
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Une ou deux cultures ?

La culture d’urine est I'épreuve de référence pour le
dépistage de la bactériurie asymptomatique. Selon
I’American College of Obstetrics and Gynaecology
(ACOG) et le US Preventive Services Task Force?,
toutes les patientes enceintes devraient subir un dépis-
tage au premier trimestre (ou au moment de leur pre-
miére visite prénatale si elle a lieu apres). En théorie,
le diagnostic se fait par 'isolement du méme germe

(10° bactéries/ml; spécificité de 95 %) sur deux cultu-
res d’urine a mi-jet. En pratique, par contre, compte
tenu des risques associés a la bactériurie asymptoma-
tique, il est possible d’entreprendre un traitement sans :
attendre la confirmation du diagnostic par la deuxieme
culture d’urine (spécificité de 80 %)". Plusieurs études
ont montré que les tests de dépistage (bandelette uri-
naire, estérase leucocytaire, etc.) ne devraient pas étre
utilisés étant donné leur faible sensibilité et spécificité,
d’autant plus que la culture d’urine permet au méde- :
cin traitant de choisir un antibiotique ciblé en fonc-
tion du germe. Les micro-organismes en cause sont
les mémes que ceux qui sont présents chez les pa- -
tientes qui ne sont pas enceintes, soit E. coli (90 % des
cas), Proteus mirabilis et Klebsiella pneumonice*. Les
streptocoques du groupe B sont une cause moins
commune de bactériurie. Leur présence dans les urines :
refléte une colonisation vaginale importante, d’oti I'in- -
dication (I'importance) d’administrer une antibiopro-
phylaxie pernatale a ces patientes afin de prévenir les

infections néonatales’.

1l existe plusieurs schémas antibiotiques pour le trai- -
tement des infections urinaires pendant la grossesse
(tableau IT)**. Dans la littérature, il n’y a cependant
pas de consensus clair sur celui qui est le meilleur. Le
traitement optimal est celui qui est str pour la mere
et le foetus, efficace et pour lequel il y a le moins de ré-
- population générale. Par contre, elle est habituellement

sistance dans la population ciblée.

Une fois le traitement terminé, il faut procéder a

Ressource d retenir

Le Centre IMAGe (Info-Médicaments en Allaitement et Gros-
sesse) du Centre hospitalier universitaire Sainte-Justine est
un centre d’information, destiné aux professionnels de la santé,
qui traite de l'innocuité des médicaments durant la grossesse
et l'allaitement et des risques associés. Il offre un service té-
Iéphonique d’information gratuit aux professionnels de la santé.
Pour les joindre : 514 345-2333.

une culture d’urine de sept a dix jours apres la fin
du traitement, puis tous les mois par la suite jusqu’a
I'accouchement’. Pour vos patientes chez qui la bac-
tériurie persiste ou récidive apres deux antibiothé-
rapies ou plus, un traitement suppresseur est recom-
mandé pendant le reste de la grossesse™’. Vous pouvez
utiliser la nitrofurantoine a une dose de 100 mg par
voie orale au coucher”.

Vous conseillez au résident soit de refaire une culture
d’urine pour confirmer la bactériurie asymptomatique,
soit de traiter d’emblée Catherine par antibiotiques.

Bien que la majorité des lignes directrices recom-
mande un seul dépistage a la premieére visite, certains
auteurs ont conclu qu'il serait préférable de répéter la
culture d’urine tous les trimestres afin d’augmenter le
taux de détection de la bactériurie asymptomatique®.

Casn°2

Amélie se présente a son premier rendez-vous de suivi de
grossesse. Elle est a douze semaines. Elle a recu de 'azi-
thromycine au service de consultation sans rendez-vous
pour traiter une pneumonie extrahospitaliére et s inquiete
des dangers pour son bébé. Comment aidez-vous le rési-
dent a répondre a la question de sa patiente ?

Tout d’abord, la pneumonie extrahospitaliere n’est
pas plus fréquente chez la femme enceinte que dans la

plus grave® en raison des changements physiologiques
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Tableau |

Antibiotiques pendant la grossesse™

Antibiotiques Toxiciteé feetale

Commentaires

Siirs pendant la grossesse

Pénicillines Pas d’augmentation du risque de malformations Sires a tous les trimestres
& Ampicilline
©® Amoxicilline
©® Pénicilline G
® Pénicilline V
® Autres
Céphalosporines Pas d’augmentation du risque de malformations ©® Slires a tous les trimestres
© Pas efficaces contre les infections a entérocoques’
Clindamycine Pas d’augmentation du risque de malformations Sires a tous les trimestres (données cliniques

nombreuses et rassurantes)

Agent mutagéne chez la bactérie et oncogéne
chez le rat (pas d’effets oncogénes chez ’lhomme)?

Métronidazole

Sir a tous les trimestres

A utiliser avec prudence pendant la grossesse

Risque théorique d’ototoxicité et
de néphrotoxicité foetales®

Aminoglycosides

© Sirs a tous les trimestres, mais la streptomycine
devrait rester un dernier choix en raison de son
association plus fréquente a des cas d’ototoxicité*
® La gentamicine est la plus utilisée en grossesse

Si la patiente est exposée a I’azithromycine ou a

la clarithromycine au cours du 1% trimestre, il n’est
pas nécessaire de faire de suivi particulier. Toutefois,
en raison du peu de données, il est recommandé

de les utiliser a partir du 2° trimestre seulement*

Macrolides

©® Azithromycine
® Clarithromycine
© Erythromycine

Lérythromycine peut étre utilisée tous les trimestres.
Les sels d’estolate doivent étre évités en raison
de I’hépatotoxicité maternelle qui a été décrite*

Pas associée a des malformations feetales'. Au
3¢ trimestre, risque théorique d’anémie hémolytique
du nouveau-né'

Nitrofurantoine

© Associé a une anémie hémolytique chez les patientes
ayant une déficience en G6PD*

© Sire a tous les trimestres, mais a éviter proche
du terme

A éviter pendant la grossesse

Fluoroquinolones Associées a des arthropathies irréversibles
dans les études animales'. Cependant, ces effets

n’ont pas été décrits chez le nouveau-né exposeé®

Bien que 'arthropathie ne soit pas décrite chez
humain, cet agent est a éviter pendant la grossesse

TMP-SMX' © Le TMPT est un antagoniste de I'acide folique.
Il a été associé a des anomalies du tube neural
et a des malformations cardiovasculaires®

© Le SMXT est associé a une hyperbilirubinémie
chez le nouveau-né lorsqu’il est administré en fin

de grossesse®

Décoloration permanente jaune-brun des dents
aprés une exposition in utero*

Tétracyclines

* G6PD : glucose 6-phosphate déshydrogénase ; + TMP-SMX : triméthoprime-sulfaméthoxazole

engendrés par la grossesse : augmentation du volume
courant compensée par des respirations plus profondes
(fréquence respiratoire inchangée), capacité résiduelle

fonctionnelle diminuée de 10 % a 25 %, augmentation :

Le refus injustifié d’un traitement vital : une question de vie ou de mort

- de la consommation d’oxygene et tolérance moins
- grande a I'acidose, ce qui réduit la capacité de com-
pensation respiratoire®,

Il est donc important de traiter rapidement et adé-



Tableau Nl

Agents Dose et durée de posologie

Antibiotiques contre les infections urinaires basses chez la femme enceinte

14,5

Remarques

Amoxicilline 500 mg par voie orale, 2 f.p.].

Cystite : de 7 a 10 jours

Bactériurie asymptomatique : de 3 a 7 jours

Amoxicilline-
clavulanate

500 mg par voie orale, 2 f.p.].

Cystite : de 7 a 10 jours

Bactériurie asymptomatique : de 3 a 7 jours

Nitrofurantoine

® MacroBID 100 mg par voie orale, 2 f.p.j

Cystite : de 7 a 10 jours

©® Macrodantin 100 mg par voie orale, 3 f.p.j

Cystite : de 7 a 10 jours

Bactériurie asymptomatique : de 3 a 7 jours

Bactériurie asymptomatique : de 3 a 7 jours

Bactériurie asymptomatique : 7 jours
Cystite : de 7 a 10 jours

Céphalexine 500 mg par voie orale, 2 f.p.j
Bactériurie asymptomatique : de 3 a 7 jours
Cystite : de 7 a 10 jours
Pénicilline V 600 mg par voie orale, 2 f.p.j Seulement pour le traitement de la bactériurie

a streptocoque du groupe B (en cas d’allergie
a la pénicilline, donner de la clindamycine)

TMP-SMX 160 mg/800 mg par voie orale, 2 f.p.j.
Bactériurie asymptomatique : 3 jours
Cystite : de 7 a 10 jours

Traitement de deuxiéme intention. A utiliser
au 2¢ trimestre seulement. Résistance élevée
des germes urinaires

quatement la femme enceinte atteinte pour éviter les :
complications. De plus, plusieurs études ont mis en
évidence un lien entre la pneumonie extrahospitaliere
et le déclenchement prématuré du travail. Parmi les
autres complications possibles, il y a la détresse foetale -
attribuable 2 une mauvaise oxygénation, un bébé de
. sence de symptomes graves. En cas de forte présomp-

petit poids a la naissance et la prématurité®!,

Les agents pathogenes responsables de la pneumo-
nie extrahospitaliere chez la femme enceinte sont les
mémes que dans la population adulte générale. Les
deux principaux sont donc Streptococcus preumoniceet
Heemophilus influenzee tandis que les moins fréquents
sont Staphylococcus aureus, Moraxella catarrhalis, les :
bactéries atypiques (Legionella, Mycoplasma pneumo-
nice, Chlamydia pneumonice), les bactéries 8 Gram né- :
étroite en raison de sa vulnérabilité. Il ne faut donc

gatif et les virus®'.

Le tableau clinique est le méme que chez la femme
qui n’est pas enceinte. Capproche clinique, y compris
les épreuves de laboratoire et les autres examens dia-
gnostiques, est identique. En cas de présomption de
pneumonie extrahospitaliere chez une femme en-
ceinte, une radiographie est de mise®'?, surtout en pré-

tion clinique chez une patiente dont I'état général est
tres bon, il est également possible de traiter empiri-
quement. La dose de rayonnements a laquelle le foe-
tus est exposé est minime (de 0,02 mrad a 0,07 mrad)
et est bien inférieure a celle a partir de laquelle on
peut observer des effets défavorables (5 rad), dont la
perte feetale ou les malformations'?.

La femme enceinte nécessite une surveillance plus
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En cas de présomption de pneumonie extrahospitaliére, une radiographie pulmonaire est de mise chez
une patiente enceinte, surtout s’il s’agit d’une grave pneumonie. En cas de forte présomption clinique
chez une patiente dont I’état général est trés bon, il est également possible de traiter empiriquement.
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Tableau

Traitement de la pneumonie extrahospitaliére

89,10

Antibiotique Posologie

Remarque

Traitement recommandé chez les patientes hospitalisées

Premiére Erythromycine 500 mg - 1 g, toutes les 6 heures En association avec le céfotaxime
ligne ou la ceftriaxone
Céfotaxime 1 g -2 g par voie intraveineuse, toutes les 8 heures
Ceftriaxone 1 g par voie intraveineuse, toutes les 12 a 24 heures
Cefprozil 500 mg par voie orale, 2 f.p.j. Traitement de relais
Céfuroxime axétil 500 mg par voie orale, 2 f.p.j. Traitement de relais
Erythromycine 500 mg — 1 g par voie orale, 4 f.p.j. Traitement de relais
Deuxieme Azithromycine 500 mg par voie intraveineuse, toutes les 24 heures, En cas d’allergie aux antibiotiques
ligne puis 500 mg par voie orale, 1 f.p.]. de premiére ligne

Traitement ambulatoire recommandé

Erythromycine

500 mg — 1 g par voie orale, de 2 f.p.j. a 4 f.p.j.

Azithromycine

500 mg par voie orale, 1 f.p.j. & partir du 2° trimestre

A partir du deuxiéme trimestre

pas hésiter a 'hospitaliser et a entreprendre un trai- :
tement empirique a I'aide d’antibiotiques par voie
intraveineuse. Aprés 48 heures sans fievre, le traite-
ment pourra étre remplacé par une antibiothérapie
moins nombreuses. Si vous devez prescrire de I'azi-

En premiere ligne, chez une patiente hospitalisée,
le traitement recommandé est I'érythromycine en as-
sociation avec le céfotaxime ou la ceftriaxone afin de :
couvrir les bactéries atypiques (tableau ITF'°). Apres
48 heures sans fievre, on peut changer pour le cefpro-
zil ou le céfuroxime axétil. Si un agent pathogene aty-
pique (Legionella ou Mycoplasma pneumonice) est
trouvé ou soupgonné, il faut poursuivre I'érythromy-
- que le drainage des sinus est moins efficace (effet ces-
d’allergies graves aux antibiotiques de premier re-
- Pamoxicilline pendant dix jours. Plusieurs choix exis-
Le traitement devrait durer en tout de dix a quatorze :
jours. Si vous décidez de commencer par un traite- |
ment ambulatoire, il est recommandé de prescrire
Pérythromycine pendant de dix a quatorze jours.
Lazithromycine et la clarithromycine peuvent étre de
bons choix en premier recours, mais le sont idéale- -
- Par contre, il est important de vérifier les signes les

En résumé, et pour mieux répondre a votre résident
concernant la pneumonie extrahospitaliére, les cépha-
losporines peuvent étre utilisées tous les trimestres (en
association avec un agent de la classe des macrolides -

par voie orale® ",

cine. En deuxiéme recours, seulement dans les cas

cours, il est possible de prescrire de I'azithromycine.

ment a partir du deuxieme trimestre®°.

Antibiotiques et grossesse : cas fréquents

pour une meilleure couverture microbienne). Dans la
classe des macrolides, il faut privilégier I'érythromy-
cine, car les données sur I'innocuité de I'azithromycine
et de la clarithromycine au premier trimestre sont

thromycine, faites-le a partir du deuxieme trimestre.
Quant aux fluoroquinolones, elles devraient étre évi-
tées. Toutefois, en cas d’infection réfactraire au traite-
ment de base, le recours a la ciprofloxacine est préfé-
rable, car il y a davantage de données sur cet agent® .

Pour clore le sujet des infections des voies respira-
toires, il est intéressant de noter que la sinusite est
plus fréquente chez la femme enceinte, surtout parce

trogénique). Le traitement de premiére intention est

tent en deuxieme recours, dont les céphalosporines
de deuxieme génération (cefprozil, céfuroxime)”".
Enfin, rappelez-vous que la plupart des patientes
qui présentent des symptdmes des voies respiratoires
auront une infection virale avec résolution sponta-
née ne nécessitant aucun traitement antibiotique.

plus inquiétants (tachypnée, dyspnée, bruits anor-
maux a l'auscultation, mauvaise saturation, fievre)
et dans le doute d’hospitaliser la patiente. N’oubliez
pas vos diagnostics différentiels : rhinite, sinusite,



Tableau IV

Vaginose bactérienne : critéres d’Amsel’®

Le diagnostic de vaginose bactérienne nécessite
trois des quatres critéres suivants :

® Ecoulement vaginal adhérent et homogéne

® pH vaginal supérieur a 4,5

© Détection de « clue cells » (cellules épithéliales
vaginales recouvertes de bactéries) a I'état frais

©® Odeur d’amine (de poisson) a la suite de I'ajout
d’hydroxyde de potassium

bronchite, grippe. En période automnale et hivernale,

pensez aussi a proposer le vaccin contre la grippe a :
. ayant des symptomes, le diagnostic et la prise en

vos patientes enceintes !

Puisque Amélie en est presque a son deuxieme tri-
mestre, vous suggérez au résident de la rassurer et de ter- -
miner le traitement ambulatoire par lazithromycine.
Remplacer lazithromycine par I'érythromycine serait :
- Les criteres d’Amsel peuvent étre utilisés ainsi que la
- coloration de Gram (tableau IV)".

aussi une bonne option.

Casn°3

Karine est enceinte de onze semaines. Votre résident la
voit pour sa premiére visite de suivi de grossesse. A lexa-
men, il note des pertes vaginales abondantes et mal-
odorantes et pose un diagnostic de vaginose bactérienne.
11 hésite entre un traitement antibiotique par voie orale
ou intravaginale. Que faites-vous ¢

Prevotella ainsi que Mycoplasma®.

Tableau V

Vaginose bactérienne : schémas recommandés'

©® Métronidazole, 500 mg par voie orale, 2 f.p.j.,
pendant 7 jours

©® Métronidazole, 250 mg par voie orale, 3 f.p.j.,
pendant 7 jours

® Clindamycine, 300 mg par voie orale, 2 f.p.j.,
pendant 7 jours
® Il n’y a pas de place pour le traitement unidose

de la vaginose bactérienne en raison d’une efficacité
réduite et d’un risque de récidive élevé*

terme des membranes. Chez les femmes enceintes

charge de la vaginose bactérienne sont recomman-
dés pour permettre la résolution des symptomes'”.
En pratique, on utilise les mémes criteres diagnos-
tiques que chez les femmes qui ne sont pas enceintes.

Une fois le diagnostic posé, la mise en ceuvre d’'un

- traitement est indiquée. ’Agence de la santé publique
- du Canada ainsi que le Centers for Disease Control
- and Prevention recommandent le métronidazole ou
- la dlindamycine par voie orale (tableau V)", Les agents
. topiques ne sont pas conseillés, car leur efficacité dans
- la prévention de I'accouchement avant terme n’a pas
été prouvée (bien que les taux de guérison soient

La vaginose bactérienne est la cause la plus com- :
mune d’infections du tractus génital inférieur chez -
la femme en age de procréer'. 1l s’agit d’'un syndrome
polymicrobien entrainant la baisse de la concentra-
tion de lactobacilles et une hausse du nombre de bac-
téries pathogenes, principalement anaérobies et mi-
croaérophiles, dont Gardnerella vaginalis, Bacteroides,

semblables a ceux du traitement par voie orale)". Le
diagnostic ainsi que le traitement précoce pendant le
premier trimestre se sont avérés plus efficaces dans
la prévention du travail prématuré que lorsqu’ils
étaient fait plus tardivement'’. Un nouveau dépistage
devrait étre effectué un mois apres le traitement afin
de sassurer de la guérison®.

: Lo . i A ?
La vaginose bactérienne pendant la grossesse doit Etles patientes sans symptomes :

étre traitée, car elle est associée a un grand nombre
de complications obstétricales, telles que le déclen-
chement prématuré du travail et la rupture avant :

Tres souvent, lors de la premiere visite de suivi de
grossesse, le médecin effectue un dépistage systéma-
tique de la vaginose bactérienne (un peu par réflexe)
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Plusieurs groupes, dont ’ACOG, la SOGC, le Centers for Disease Control and Prevention, recomman-
dent de NE PAS faire de dépistage systématique de la vaginose bactérienne chez la patiente sans
symptémes présentant un faible risque d’accoucher avant terme afin d’éviter le travail prématuré.
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en méme temps que les autres prélevements. Pour-
tant, les recommandations a ce sujet sont unanimes.
Plusieurs groupes, dont ’American College of Ob-
stetricians and Gynecologists, la Société des obstétri-
ciens et des gynécologues du Canada et le Centers for
Disease Control and Prevention, recommandent de
NE PAS faire de dépistage systématique de la vagi-
nose bactérienne chez la patiente sans symptomes
présentant un faible risque d’accoucher avant terme'®
afin d’éviter le travail prématuré. Par contre, vos pa-
tientes présentant un risque accru d’accouchement
avant terme (antécédents d’accouchement préma-
turé ou de rupture avant terme des membranes)
pourraient tirer profit du dépistage et de la prise en
charge systématiques de la vaginose bactérienne’.

A la suite de vos lectures, votre résident et vous optez
pour le métronidazole a raison de 500 mg par voie
orale, 2 f.p.j., pendant sept jours.

A lafin de la soirée, vous réalisez que vous vous en étes
bien sorti avec vos connaissances en obstétrique ainsi > : . : 0
qu,m/ec Paide de la revue Le Médecin du Québec qui 9. Whitty J, Dombrowski M. Respiratory diseases in pregnancy. Dans:
trainait (heureusement!) sur la table de la salle de su- -
pervision. Par ailleurs, vous vous promettez dorénavant -

dutiliser le centre IMAGe comme outil de référence. &

Date de réception : le 15 janvier 2011
Date d’acceptation : le 23 février 2011

Les D™ Sophia Aouinati et Marie-Eve Lessard n’ont signalé aucun o ) )
i 12. Andres R. Effects of therapeutic, diagnostic and environmental agents

intérét conflictuel.
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