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Fragen an den Spezialisten

Signification clinique du reflux vésico-
urétéral primaire et de la prophylaxie anti-
biotique aprées une pyélonéphrite aigué

Une étude contrblée, multicentrique, randomisée

Questions: Davy Benador, Genéve
Réponses: Eric Girardin, Genéve

Question No 1

«Peux-ton renoncer a prescrire systéma-
tiguement une prophylaxie antibiotique aux
enfants qui ont un RVU peu important?»

Réponse

Le but de la prophylaxie antibiotique est de
réduire I'incidence des cicatrices rénales en
réduisant le nombre d’épisodes de pyéloné-
phrites aigues. Cette pratique est largement
préconisée dans I'immense majorité des
recommandations de prise en charge des
enfants qui présente un risque élevé de
pyélonéphrite. On entend classiquement par
risque élevé, les enfants ayant un reflux vé-
sico-urétéral ou une uropathie obstructive.

Est-ce que ces recommandations se basent
sur «/’evidence based medicine» ou est-elle
le fruit de I'expérience personnelle des
pédiatres, des néphrologues et urologues
pédiatres qui traitent ces patients?
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Figure 1: Pourcentage actuariel des
courbes de périodes sans rechute
d’infection chez 22 enfants n’ayant pas
recus de prophylaxie antibiotique et
chez 25 enfants ayant requ la prophy-
laxie (D’aprés’, avec permission).

Une revue de la littérature nous apprend
que les études controlées sur le sujet sont
trés rares. En 1978 JM Smellie publie dans le
Lancet I'étude qui va étre a la base de la pro-
phylaxie antibiotique pour prévenir les infec-
tions urinaires a répétition: «Control trial of
prophylactic treatment in childhood urinary
tract infectiony". Cette étude rassemble 53
enfants agés de deux a douze ans avec une
infection urinaire symptomatique. Pour ren-
trer dans I’étude ces enfants doivent avoir
une UIV et une CUM normales. C’est une
étude randomisée, 22 enfants ne regoivent
pas de traitement, 13 enfants regoivent
du Bactrim et 12 enfants regoivent de la
Nitrofurantoine. Le pourcentage actuariel
des enfants qui ne récidivent pas leurs infec-
tions urinaires montre une différence nette
entre le groupe avec et sans prophylaxie
(Figure 7). Les auteurs concluent que la pro-
phylaxie antibiotique avec le Co-trimoxazole
ou la Nitrofurantoine prévenait clairement
les rechutes d’infections urinaires. Leur re-
commandation finale n’est pas directement
en relation avec les données de I'étude:
I'utilisation principale de la prophylaxie doit,
comme il a été démontré dans des études
préliminaires non contrélées, étre la préven-
tion des infections chez des enfants avec un
reflux vésico-urétéral.

Une récente revue de la littérature a re-
censé 5 études randomisées?. Une méta-
analyse a montré un certain effet protecteur
de la prophylaxie. Cependant, nous pouvons
conclure que les évidences actuellement a
disposition pour I'utilisation de la prophy-
laxie anti-microbienne pour prévenir des
infections urinaires chez I'enfant ne sont
pas de bonne qualité. Des essais randomi-
sés de haute qualité sont nécessaires afin
de baser I'éventuelle utilisation de la pro-
phylaxie antibiotique chez les enfants avec
des infections urinaires récidivantes sur
des bases statistiques sérieuses. On peut
se poser la question de savoir pourquoi ce
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manque d’étude. Il est a noter que le groupe
de Smellie publiant a la fin des années 70 et
au début des années 80 ses recommanda-
tions a insisté sur I'importance de protéger
les enfants avec reflux vésico-urétéral. Tous
ceux qui s’occupent de ces patients ont
I'expérience d’enfants qui ont récidivé leurs
infections urinaires des que la prophylaxie a
été arrétée. Ces considérations ont mené au
fait qu’il était considéré comme non éthique
d’entreprendre une étude randomisée dans
laquelle des patients seraient privés de
cette prophylaxie.

Comme indiqué plus haut cette vue a été
mise en question dernierement et plusieurs
études sont actuellement en cours qui es-
saient de répondre a la question de I'utilité
de la prophylaxie antibiotique.

Garin et coll. présentent les résultats d’une
de ces études dans le numéro de Paedi-
atrics de mars 2006. Dans cette étude,
comme il est signalé dans la question, la
prophylaxie antibiotique ne diminue pas
I'incidence des infections urinaires ni dans
le groupe des enfants avec reflux, ni dans
celui sans reflux. Les auteurs remarquent
méme une augmentation de I'incidence des
pyélonéphrites chez les patients avec reflux
et avec prophylaxie.

Cette étude est certainement bien con-
duite, par contre la période de follow-up
est beaucoup trop courte et comme le taux
de rechute dans la population étudiée était
extrémement faible dans tous les groupes,
la puissance statistique de I'étude n’est pas
suffisante. Un taux de rechute trop faible et
une période de follow-up trop courte font
que cette étude n’est certainement pas
suffisante pour changer Iattitude actuelle.
Nous préconisons d’attendre les résultats
des autres études en cours pour modifier
I’attitude actuelle de I'antibiothérapie pro-
phylactique.

Question No 2

«Si aprés une pyélonéphrite il est encore
nécessaire de bilanter les enfants avec une
CUM, dans ce cas on renoncera a faire le
diagnostic des reflux vésico-urétéraux de
degré léger a moyen qui dans la majorité
des cas disparaissent spontanément au
cours du temps.

Par contre les reflux vésico-urétéraux im-
portants provoquant des déformations mor-



Questions au spécialiste
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Absence de reflux Reflux léger (grade | & II)

6% (3/50) 14% (3/22)

Reflux modéré a sévere (grade Il &IV)
40% (8/20)

Tableau 1: Augmentation de la probabilité de développer des cicatrices > 25% de la
surface du rein, selon le grade du reflux (p = 0.015)

phologiques (dilatation et déformation des
uretéres et des systémes pyélocalicielles)
pourraient de ce fait étre recherchées par
un examen simple et non irradiant tels que
les ultrasons. Restera alors a discuter la
question du dépistage d’autres anomalies
telles que les valves urétéralesy.

Réponse

Une vaste question! L'étude de Garin et coll.
n’apporte pas d’élément nouveau détermi-
nant sur le sujet. En effet, la conclusion que
le reflux n’augmente pas l'incidence des
cicatrices rénales aprés une pyélonéphrite
aigué ne repose pas sur des données soli-
des. La encore la période de follow-up est
beaucoup trop courte et la fréquence des
récidives d’infections trop faible. Seule la
scintigraphie au DMSA pratiquée aprés une
année est analysée et il est impossible de
savoir si le pourcentage des Iésions décrites
se rapporte a I'épisode initial ou se rapporte
a d’éventuelles rechutes.

Pour résumer la littérature actuelle, on peut
dire que le reflux vésico-urétéral important
représente un risque de développer des

cicatrices mais qu’il est tout a fait possible,
en I'absence de reflux, de développer des
cicatrices. Les cicatrices, lorsqu’elles sont
petites n’ont pas d’influence clinique. Il est
donc plus important de connaitre leur taille
que simplement leur fréquence. Nous avons
donc voulu voir quelle était la distribution
de la taille des cicatrices rénales, selon le
grade du reflux aprés un épisode unique de
pyélonéphrite®. Nous avons pu montrer que
les reflux Ill et IV étaient statistiquement
associés a des cicatrices de taille plus
grandes mais qu’il y avait effectivement
un chevauchement important des valeurs
individuelles (figure 2). Si'on considére que
des cicatrices d’une taille supérieure a 25%
de la surface du rein sont cliniquement trés
significatives, la probabilité de développer
de telles cicatrices augmentent déja pour
les patients avec un reflux modéré (grade
| et 1) et avec un reflux sévere (grade Ill et
V) (tableau 1).

Les données actuelles de la littérature
montrent que I'utrason rénal n’est pas un
examen fiable pour diagnostiquer un reflux
vésico-urétéral”. Nous préconisons donc
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Figure 2: Dimensions des cicatrices rénales en fonction du grade du reflux.

Chaque point représente une unité rénale, les traits représentent les moyennes
pour chaque groupe. La surface des cicatrices augmentent avec le grade du reflux
(Kruskal-Wallis: p < 0.0001) (D’aprés®, avec permission).
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toujours actuellement de pratiquer une
CUM aprés un épisode de pyélonéphrite a la
recherche d’un reflux vésico-urétéral.

Conclusion

Les registres qui répertorient les insuffi-
sants rénaux nous apprennent qu’il existe
une diminution des insuffisances rénales
terminales chez I'enfant dues aux pyéloné-
phrites a répétition avec et sans reflux. Ce
résultat est dii a une bonne prise en charge
actuelle avec une recherche des facteurs
de risque d’infection, des patients avec
reflux, des patients avec cicatrices rénales
et recherche des patients avec troubles mic-
tionnels diurnes. Elle est due également au
traitement rapide et agressif des épisodes
de pyélonéphrites et peut-étre a la prophy-
laxie antibiotique. Cette prise en charge, si
elle donne de bons résultats, est néanmoins
lourde, des études devront étre pratiquées
pour valider des schémas de prise en charge
plus légers en particulier radiologiques tout
en préservant les bons résultats actuels.
Létude de Garin et al n’a pas montré
d’effet protecteur de la prophylaxie antibio-
tique. Pour les raisons exposées plus haut,
nous conseillons d’attendre les résultats
des autres études en cours pour changer
I'attitude actuelle.
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