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La décontamination digestive dite sélective (DDS) est une nouvelle
technique thérapeutique avec un but préventif , la plus étudiée et la plus évaluée
dans les années dernieres, et qui est pratiquée essentiellent dans les unités de
soins intensifs (USI) et au sein des services de réanimation. Au début de son
application, les cliniciens utilisaient des antibiotiques par voie topique qui visent
des agents pathogenes infectieux au niveau des sites anatomiques suivants :
I'oropharynx et du tube digestif. L’association des antibiotiques administrés par
voie systémique (en intraveineuse) aux antibiotiques locaux était démarrait plus
tard. Les résultats obtenus montrent que cette association est plus efficace et

plus rentable.

La DDS est connue par le critere de sélectivité c'est-a-dire elle protege la
flore anaérobie du systeme digestif, au contraire de la décontamination digestive
non selective (DDNS) qui éradique a la fois la flore aérobie et anaerobie,
favorisant par la suite I’apparition de la résistance bactérienne aux antibiotiques,

et I’émergence des souches multi résistantes.

L’objectif primordial de I’utilisation de la DDS c’est de lutter contre les
infections nosocomiales (IN) qui représentent actuellement un grand danger qui
menace la santé publique face aux taux élevés de mortalite et de morbidité

secondaire a ce type d’infection enregistrés chez les patients admis aux USI.
Les objectifs de ce travalil
v Donner les indications de la décontamination digestive.
v" Décrire les techniques de la décontamination digestive.
v" Décrire les conséquences de la décontamination digestive.

v" Donner les implications pratique de la décontamination digestive.
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I. EPIDEMIOLOGIE DES INFECTIONS NOSOCOMIALES.

Si la colonisation est connue par une présence des agents infectieux
pathogenes et leur multiplication d’une fagon dans I’organisme humain, I’IN est
definit par la traduction de cette reaction en manifestations cliniques et
paracliniques, chez des patients admis au sein des unités hospitaliers plus de 48
heurs, c’est-a-dire, n’étaient pas présentes a I’admission, ni en phase

d’incubation le jour d’hospitalisation.

La fréquence des IN reste importante surtout au sein des USI, presque 10%
des patients hospitalisés sont touchés chaque an . Une étude retrospective fait au
Maroc, sur une durée d’un an , et publiée en 2015, sur 300 patients ayant
hospitalises plus de 48 heures au service de réanimation de I’hopital Militaire A

de Marrakech, dont les résultats trouve que le taux des I’IN arrive a 40 %.

La 2°™ étude qui était réalisé au Maroc, c’était au niveau de la
réanimation chirurgicale de CHU Ibn Rochd a Casablanca, et qui a été en faveur
d’un taux d’incidence des IN arrivant a15%, résultat diminué par rapport par

rapport a I’autre service.

En Europe, le pourcentage des patients ayant présenté ce type d’infection v

arrive a 12%.

Dans une étude réalisée par European prevalance of infection in intensive
care(EPIC), le pourcentage des patients qui ont développé des IN dans les USI

francaises, était de 26%.

Aux états unis, le National Nosocomial Surveillance System (NNIS),
montre que le taux de prévalence des IN chiffré par 10%, et qui reste diminuer

par rapport aux résultats précédents.



Pour une analyse réalisée au Pakistan, I’incidence des IN était de 40%. Une
autre étude qui était faite au service de réanimation au CHU d’Angouléme ,

montrée un taux d’incidence des IN arrivant a 45% [1].
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Figure 1:I’incidence des infections nosocomiales au sein des services de réanimation [1].
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Il. HISTORIQUE DE LA DECONTAMINATION DIGESTIVE
SELECTIVE

En 1983, Stoutenbeek et al proposait la DDS comme une idée nouvelle et
révolutionnaire dans le domaine des sciences médicales, dont I’objectif essentiel
est de faire face, a I’aide des mesures d’hygiéne utilisés dans les USI, aux IN en
supprimant le point de départ de ce type d’ infection et de lutter contre sa

propagation .

La vraie application de cette thérapeutique débutait en 1984, chez des
patients polytraumatisés, sous ventilation assistée. Au déebut, La DDS basait sur
I’usage d’une antibiothérapie administrée principalement par voie topique
(locale).les antibiotiques utilisés sont: la tobramycine, la polymyxine E et

amphotéricine B.

L’idée de faire associer aux antibiotiques locaux ,une antibiothérapie
administrée par voie intraveineuse, était renforcé par les résultats obtenus qui
démontraient une réduction statistiguement significative (p < 0,001) des
pneumonies acquises sous ventilation mécanique( PAVM) surtout d’apparition
précoce, ainsi une diminution importante au pourcentage des prélevements
positifs pris des sites anatomiques décontaminés qui est expliqué par une
diminution de la contamination et de la colonisation des muqueuses surtout par
les bactéries a gram négatif (BGN) et par les levures. Cette combinaison essayée
est basée essentiellement sur I’ajout d’une antibiotique par voie générale qui se
fonctionne & large spectre : la céphalosporine de3®™ génération (C3G) :

céfotaxime (CFT) avec une posologie de 50 mg/kg/j.



Les années 1990, connaissaient I’apparition des premiers effets indésirables
associés a I’application courante de cette technique a large échelle définissaient
par I’apparition d’une épidémie a entérocoque et d’une résistance des BGN aux
antibiotiques .Une étude montrait I’augmentation de la résistance des
Pseudomonas a la tobramycine. Une autre étude réalisée était en faveur d’une
augmentation du taux d’isolement du Staphylococcus aureus résistant a la
méthicilline (SARM). Dés I’apparition de ces effets secondaires, I’application de

la DDS reste prudente, et néecessite une surveillance [2].
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IHI.METHODES THERAPEUTIQUES DE LA
DECONTAMINATION DIGESTIVE SELECTIVE

1. Agents pathogénes sélectionnés :

La transmission des germes infectieux a travers le personnel meédical ,
paramédical, les aides-soignants(e)s et les gens qui font de ménage |,
accompagnée d’autres facteurs externes, presentes par les matériaux de
réanimation: les masques a oxygene, respirateurs, les draps , et I’environnement
des patients hospitalisés en totalité , considérés alors, comme des Vvéritables
réservoirs et des points de départ importants des infections liés aux soins dans
les USI ,augmentant par la suite, les taux de morbidité et de mortalité chez les

malades hospitalisés au sein de ces unites.

Les principaux souches bactériennes qui sont souvent impliqués dans
I’apparition des IN séveres et qui sont visée a éradiquer par la DDS au sein des
services de réanimation présentées essentiellement par: les BGN,
notamment Pseudomonas. aeruginosa et Acinetobacter. baumanii, et d’autres
germes pathogenes, tels les entérocoques et les staphylocoques. dorés, sont aussi

impliques et connus par leurs caracteres résistants aux antibiotiques.

Une étude réalisée au sein de 6 USI a Téheéran, dont I’objectif essentiel est
de faire étudier la fréquence de germes responsables d'IN et leurs résistances aux

antibiotiques.

Le tableau [I], montre les principaux germes trouvés aux sein de ces 6
unités et leurs fréquences déterminés suite aux ecouvillonnages fait d’apres les
mains des personnels de ces services , et d’autres provenant de I’environnement

des patients hospitalisés [3] .
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Tableau I: Fréquence des agents pathogénes trouvés suite aux écouvillonnages faite aux

Acinetobacter. Baumanii
Staphylocoque. aureus
Staphylococcus.
épidermidis
Enterococcus specis

pluralis

unités de soins intensifs [3].

Frequence des Fréquence des

bactéries sur les mains | paciéries aux réservoirs
des personnels des

services (%) Environnementaux (%)
n=770 n=600
1 17
6,2 7,5
23 20
1 2
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2. Sites anatomiques visés a décontaminer.

A fin de faire éradiquer les microorganismes potentiellement pathogenes
(MPP) causant les IN séveres, et de faire supprimer tous les reservoirs et les
points de départ de ce type d’infection dans des services hospitaliers divers, la
DDS visee a décontaminer des sites anatomiques multiples et variés.

Certains protocoles ne décontaminent que lI'oropharynx, d'autres seulement

le tube digestif, la majorité décontamine les 2 sites.

Plusieurs études récentes montrent I'importance de la décontamination de

I’oropharynx (DOS) et la décontamination nasale dans la prévention des PAVM.

L application de la DDS seule dans la prévention des pneumopathies
nosocomiales reste limitée, par contre elle est rendue efficace dans la prévention
de la translocation bactérienne, du coup I’inhibition des bactériémies dont
I’origine est digestif [2].

Les meilleurs résultats sont obtenus a I’application a la fois d’une
décontamination nasale, oropharyngée et digestive. Le systeme urinaire est a son

tour parmi les sites visés a décontaminé.

La DDS peut réduire I'incidence des infections urinaires secondaire a son
action directe sur la colonisation périnéale en décontaminant les selles et en
limitant le passage systémique des agents pathogenes par translocation.
Plusieurs hypotheses serrent a expliqguer comment la DDS peut supprimer
I’incidence de ce type d’infection, la plus raisonnable c’est que le passage de
certains antibiotiques notamment le fluoroquinolone et CFT, dans les urines peut
probablement éradiquer ce type d’IN, par son action qui vise plus le systeme
urinaire que digestive et par son pouvoir de négativer les examens

cytobactériologique des urines (ECBU).

12



3. Antibiothérapies utilisées

Depuis

I’apparition  de

la= DDS comme une technique

chimioprophylactique, et son début d’application au sein des USI et dans les

services de réanimation, multiples protocoles thérapeutiques sont essayes et qui

sont variés selon les services , le nombre des patients et leurs comorbitite, type

d’infection et son sévérite, antibiotiques utilisés.....

Les tableaux suivants (II, I11), montrent les différents antibiotiques utilises

dans les protocoles thérapeutiques de la DDS, leurs voies d’administration, les

germes sensibles et leurs posologies.

Tableau 11: Antibiotiques utilisés dans la décontamination digestive sélective [4].

Voie
Antibiotique - _ Germes sensibles Posologie
d’administration
Polymyxine E | Topique BGN a [l'exception de|125 MUl a 2,5
Proteus,et Serratia MUI / prise
Neomycine Topique BGN 1gx 4 [jour
Gentamicine Topique Listeri, SARM ,BGN, 80 a 100 mgx
Staphylocoque,Bartonella | 4 /jour
Tobramycine Topique BGN y compris | 80mgx 4 /jour

Proteus,et Serratia
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Tableau I11: Antibiotiques utilisés dans la décontamination digestive sélective [4].

Antibiotique vore Germes sensibles Posologie
d’administration
Amphotéricine Topique Levures 100 a 500
B mgx 4 /jour
Nystatine Topique Levures 10° unitésx
4 [jour
Cotrimoxazole Topique CGP,BGN,anaerobies
Quinolone Topique Escherichia 1g% 4 [jour
coli,Proteus,Enterobacter
Vancomycine Topique Enterocoques,SARM , 1gx 4 [jour
Staphylocoque sensible a la
méthicilline
Cefazoline Parenterale Entérobacteéries, 1g% 4 [jour
Pneumocoque et SARM
CFT Parenterale Entérobacteéries, 50 a100
Pneumocoque et SARM mg /kg /J
CPF Parenterale BGN ,BGP, 1g% 4 [jour

Gonocoques,Staphylocoque,
Salmonelles,Helicobacter,

Shigelles,Proteus..
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IV. CONDITIONS D’APPLICATION DE LA DECONTAMINATION
DIGESTIVE SELECTIVE

1. Chez les polytraumatisés en unités de soins intensifs

La pneumonie associée aux soins est la pathologie respiratoire la plus
fréquente au sein de ces unités. Ce terme y compris la PAVM et la pneumonie
severe acquise au milieu hospitalier. Son diagnostic clinique est basé

essentiellement sur les critéres suivants [5] :
-Signes radiologiques :

2 clichés radiologiques, objectivant 1 ou plusieurs foyers de pneumonie, un
seul est suffit en I’absence d’une pneumopathie déja excitante, et en absence des

antécedents cardiaques.

-ET au moins 1 des signes suivants :
e Fievre chiffrée plus de 38,3 °.
e Leucocytes <4000/mm?, ou plus de 12000/mm *.

- Et au moins 2 des signes suivants :
e Expectorations purulentes.
e Toux ou dyspneée.
e Desaturation ou besoin d’oxygene ou de ventilation assistée.

Sur le plan microbiologique, elle est diagnostiquée par I’isolement d’un

germe sur un prélevement respiratoires ou bien sur des hémocultures.
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Les principaux germes responsables: les Enterobacteriaceae,
Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa et Acinetobacter baumannii
[5], Streptococcus pneumoniae et d'Haemophilus influenzae , la majorité de ces

infections sont secondaires aux germes multiples.

Aux Etats unis, le taux de prévalence des pneumonies associées aux soins

arrive a 3%, par contre a I’Europe, ce taux arrivé a 20%.
Les conséquences de ce types d’infections sont lourds [6]:

-Augmentation du taux de morbidité secondaire a la durée prolongé

d’hospitalisation, et de la ventilation.
-Augmentation du taux de mortalité a 20%.

-Augmentation du budget financier  par I'usage excessif  des
antibiotiques.

Pour faire face aux pneumopathies secondaires aux soins, la DDS comme
technique thérapeutique préventive au sein de ces unités, aide a diminuer
I’incidence de ces infections et ses conséquences multiples. La DDS prouve son
efficacité ultime dans la réduction de la prévalence de ces IN, et I’évaluation

positifs des patients ayant infectés aux seins de ces uniteés.

Plusieurs protocoles sont essayes et pratiques, le protocole suivant basé sur
une association de 3 procedures thérapeutiques a titre préventive comprenant

des antibiotiques administrés a la fois par voie topique, entérale et générale :

La 1% c’est la préparation d’une pate ou bien d’un gel d’application
oropharygée contenant [7] :

2% de Polymyxine E +2% de Tobramycine+2% Amphotéricine B
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Ce gel doit d’étre administré a fréquence de 4 fois par jour.

La 2°™, basée sur la préparation de 10cc d’une suspension et I” administrée
a l’aide d’une sonde nasogastrique a fréequence de 4 fois par jour .Cette
préparation de nature liquide formée par les mémes antibiotiques déja décrits

avec des doses différentes :

100mg de Polymyxine E +80mg de Tobramycine+500mg d’ Amphotéricine

La 3°™ basée sur I’utilisation de Céfazoline (C3G) par voie parentérale a
une posologie de 1g, 3 fois par jour pendant 2 a 3 jours, ou bien 200 mg de
I’ofloxacine , 2 fois par jours ,ou bien CPF a dose de 400 mg a fréquence de 2

fois par jour .

Le tableau suivant (IV) montre les doses exactes des antibiotiques utilisés

dans la patte orale et dans la suspension livrée par voie entérale .
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Tableau 1V: Antibiotiques utilisés en préparations thérapeutiques [7].

Antibiotique Solution (10ml) Pate oropharyngée (100ml)
Amphotéricine B 69 59
Polymyxine E 19 59
Gentamicine 800 mg 5¢
Méthylcarboxycellulose 79
Méthylparahydroxybenzoate 300mg
Propylene glycol 50 ml
Alcool mentholé 5mi
Eau stérile 100 ml 150 ml
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2. Chez les patients en post allogreffe

L'allogreffe de cellules souches hématopoiétiques (ASCH) est considérée
actuellement la solution définitive de multiples hémopathies malignes.

Face aux facteurs de risques multiples : la fragilisation de la muqueuse
digestive, la perturbation de la flore intestinale, chez les patients ayant une
hémopathie maligne, les protocoles de la chimiothérapie et la radiothérapie , la
diminution des défenses immunitaires chez eux, et le probleme de la réaction de
greffon contre I’hdte (GVH), la DDS était considérée comme une
chimioprophylaxie aidant a la prévention contre des complications infectieuses
severes chez ce type de malades fragiles .

Apres la phase d'aplasie Les allogreffés sont menacés de développer une
infection sévere a Pneumocoque (risque multiplie fois 30 par rapport aux

patients normaux), surtout avec la GVH chronique [8].

La determination de l'efficacité de la DDS en terme préventif en phase post
allogreffe reste délicate, face aux schémas thérapeutiques multiples qui sont
utilisés, ainsi son impact prouvé sur I'émergence de germes multi résistants a

rendu son utilisation un peu limité.

Plusieurs études ont prouves I'émergence de germe résistant qui etait

secondaire a une antibioprophylaxie en quinolones seules.

L’amoxicilline et [I’oracilline sont indiqués chez les malades sous

Immunosuppresseurs, en post allogreffe et /ou sous une radiothérapie [9].

Ainsi, [I’utilisation de monobactame et de cefepime a terme preventif ,
montre sess effet positifs sur la diminution significative de la mortalité chez les

patients en post allogreffe [10].
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L'usage des antibiotiques a large spectre, comme piperacilline-tazobactam
ou imipenem-cilastatine, détruit la flore intestinale, favorise I’apparition des
souches bactériennes multi résistantes, et augmente la gravité des GVH.

Une étude retrospective fait par Memorial Sloan Kettering Cancer Center
(MSKCC) concernant les effets directs de la DDS sur I’évolution clinique des
patients cancéreux bénéficiant d’une allogreffe, montre une perturbation de la
flore anaérobie par la DDNS, accompagneée a I’élévation du taux de déces liée a
la GVH.

3. Chez les brulés

Les zones cutanées brilées sont considérées comme des véritables milieux
de pullulation bactérienne. L’existence des tissus cutaneés nécroses, stimule

I’activation accrue des lymphocytes et des macrophages.

La DDS doit d’étre considére parmi les outils de prévention des infections
chez le bralé d’une maniére précoce pour éliminer la colonisation des plaies.

Presque 5 a 20 % des greffes cutanées, réalises en cas des brulures graves
sont échouees et lysées, a cause des infections des sites greffés par des germes
pathogenes isolés par I’écouvillonnage cutané. Alors le démarrage d’une
antibioprophylaxie en péri opératoire est propose.

Les antibiotiques utilisés sont: I’oxacilline ou céphalosporine de 1°°
géneration (C1G).

Une diminution des échecs des greffes cutanés était mentionnée par I’étude
de Ramos suite a I’utilisation des antibiotiques contre des germes infectieux
pathogenes existants sur les sites cutanés brulés en péri opératoire.

Une fois I’infection est confirmée, le démarrage d’une antibiothérapie
curative est indispensable [11].

21



4. Chez les patients en post transplantation hépatique

Les études confirmant I’effet de la DDS dans la diminution des taux des
infections chez les patients en post transplantation hépatique restent peu

nombreuses.

Une étude cas- témoin rétrospective réalisée en 1998, par I’équipe du
département de réanimation anesthésie et centre de transplantation hépatique au
centre hospitalisé universitaire Nice, dont I’objectif principal est de faire
rechercher les effets de I’antibiothérapie a terme préventive chez les patients en

post transplantation hépatique.

Le groupe témoin comporte 15 patients par contre le groupe control

comporte 35 personnes.

Le groupe témoin bénéficiant d’une antibiothérapie par voie orale a
fréquence de 4 fois par jour pendant 1 mois. L’antibiothérapie utilisee est

composée essentiellement de :
Gentamycine+ Amphotéricine B+ Vancomycine +Colimycine.

Le rythme de surveillance bactériologique est de chaque 2jours avec la
réalisation des prélevements nécessaires une fois I’apparition des signes

cliniques d’infection.
Apres 1 mois les résultats sont les suivants :
Groupe témoin : pas d’infection signalée.
Groupe contrdle : 16 patients parmi les 35 sont infecteés.

Le Tableau suivant (V) montre les principaux types d’infections enregistrés

et leurs répartitions dans ce groupe.
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Tableau V: Infections marquées chez un groupe sous la décontamination digestive sélective
en post transplantation hépatique [12].

Type d’infection chez le groupe contréle Nombre de patients atteints
Pneumonies 2

Péritonite 1

Infection urinaire 1

Septicémie 10

D’autres infections a BGN (Escherichia

coli, Pseudomonas aeruginosa ) ’

D’apres les résultats précédentes la DDS a un effet negatif sur I’évolution
des patients en post transplantation hépatique, par la favorisation de I’apparition
secondaires aux germes gram positif et son impact direct sur la modification

voire perturbation de la flore digestive.
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V. IMPACT DE LA DECONTAMINATION DIGESTIVE
SELECTIVE SUR LA RESISTANCE BACTERIENNE

1. Mécanismes de la résistance bactérienne

Les modifications génetiques principales chez Les bacteries resistantes aux
antibiotiques sont expliquées soit par le port des plasmides ou bien par les

modifications genétiques de certains chromosomes.

Celles qui ont des plasmides, le caractéere résistants peut d’étre transmis

aux autres MPP lors du passage intestinal.

Ce qui concerne la résistance des certaines bactéries aux glycopeptides |,
est secondaire au portage de ces bactéries de plasmide au niveau de leurs

genes van AetvanB .

Par contre la résistance trouvée chez certaines souches d’Escherichia coli

est souvent secondaire a la modification chromosomique.

La détermination des caracteres des germes résistants se fait

essentiellement par :

La détermination de I’intensité de résistance du clone atteint, et aussi par la

détermination de la taille des souches résistantes au sein de I’intestin.

L’émergence des microorganismes résistants dans les USI est liee

principalementa [2]:

e |’existence des souches multi résistantes chez les malades avant leur

hospitalisation au sein de ces unités.

e La transmission des bactéries résistantes entre les patients, ou bien de

personnels via les patients.
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e Les types des antibiotiques utilises responsables de faire émerger cette

résistance.

2. Evolution de la résistance bactérienne.

L’observatoire national de I’épidemiologie de la résistance bactérienne aux
antibiotiques (ONERBA) a fait une surveillance étroite de I’évolution de la

résistance bactérienne aux antibiotigques.

Le tableau suivant (VI1), montre les résultats présentés en 2003 par cette
surveillance, les principales bactéries résistantes aux antibiotiques et leurs

pourcentages de résistance.

La figure (2) montre I’évolution de la fréquence de SARM présentee par
ONERBA entre 1998 et 2002. Une simple modification non statistiquement

significative apparait de la frequence de SARM le long de ces années.

Cependant la figure (3) est en faveur d’une diminution importante de la
réaction de Staphylococcus a coagulase negative a la methicilline dont le
pourcentage varie de 45% a 25% entre 1998 et 2002.
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Tableau VI: Résultats de surveillance de la résistance bactérienne par ONERBA

en 2003 [13].

Bactéries résistantes

Antibiotiques

L’incidence de résistance (%)

Escherichia coli

Acide clavulanique -

o 40%
amoxicilline
Staphylococcus aureus Méthicilline 40%
Staphylococcus .
_ Amoxicilline 10%
pneumoniae
Staphylococcus
_ CFT 1%
pneumoniae
Staphylocoque a
P q, _ Meticilline 50%
coagulase négative
Pseudomonas. o
_ Imipéneme 10%
aeruginosa
Pseudomonas. o
_ Ceftazidime 10%
aeruginosa
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O Réseau de surveillanceA
M Reseau de surveillance B

O Réseau de surveillance C

1997 1998 2000 2001 2002

Figure 2 : Résultats de ’TONERBA a propos d’évolution SARM entre 1997 et 2002 [13].

@ Sensibilté de
Stapylocoque a
coagulase
negative ala
meéticilline (%)

1997 1998 1999 2000 2001 2002

Figure 3: Evolution de I’efficacité de méthicilline sur Staphylocoque a coagulase
négative [13].
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3. Décontamination digestive sélective et I’émergence de résistance

bactérienne.

La crainte d’avoir développé les emergences des souches multi résistantes,
a I'utilisation de la DDS a large échelle comme, une chimioprophylaxie, face a
diminuer voire supprimer les IN dans les USI, est renforcée par le début

d’apparition des effets indésirables de cette technique des1 990.

Une étude prospective, randomisé, faite sur 900 patients hospitalisés en
service de réanimation polyvalente, la moitié du nombre de patients bénéficiant

de la DDS (groupe contrdle), par I’administration de la fameuse combinaison

Polymyxine E+Tobramycine+ Amphotéricine B, a I’aide d’une sonde
nasogastrique , accompagnée d’une antibioprophylaxie par voie parentérale
basée sur la CFT [14].

Les résultats sont les suivants :

-L’augmentation de la prévalence chez le groupe controle des BGN

résistantes a la Polymyxine E et a la Tobramycine.

-L’augmentation de la colonisation digestive par des bactéries résistants a

la vancomycine.

Une autre étude réalisee par Oostdjick et al est en faveur de I’effet direct
de [Pantibioprophlaxie sur [I’acquisition des entérocoques résistants aux
antibiotiques. Les mémes auteurs montrent une augmentation de la résistance a

la colistine indiquée en terme préventive [14].

Une étude prospective réalisée par SMET et al. Prouve que I’émergence
BGN résistant aux antibiotiques est réduite dans le groupe bénéficiant de la

DDS par rapport aux patients sous la DOS. Un autre essai clinique basé sur une
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surveillance etroite de I’apparition des souches résistantes aux antibiotiques
chez les patients hospitalisés en 40 USI et béneficiant de la DDS étalé sur une
durée de 4ans (2008-2012) a l’aide de la prise fréquente des prélevements

microbiologiques. La principale antibiothérapie utilisée :

Tobramycine, ceftazidime, CPF, CFT, et Colistine. Le principal résultat
obtenu c’est I’augmentation de I’émergence des souches multi résistantes aux

ces antibiotiques [14].

L’émergence de résistance bactérienne aux antibiotiques suite a
I’application de la DDS est un concept multifactoriel et complexe a évaluer. Les
données sont contradictoires selon la population de patients, I’indication, la

durée de traitement et I’antibiothérapie choisie.

En concluant, la DDS montre dés le début de son utilisation son effet
positif sur la réduction du taux des IN, par contre cet effet est contrebalancé par
le pouvoir de cette technique sur I’apparition de la résistance bactérienne au sein
des services de réanimation. La meilleure solution de I’utilisation de la DDS en

pleine sécurité est de faire respecter les conditions suivantes :
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Utilisation sécurisée de
la DDS sans faire
émerger des souches
bactériennes
multirésistantes

Durée stricte du Antibiotiques visent Controle stricte de
traitement (4 a5 seulement les agents I’écologie des services
jours) pathogenes. ou s’applique la DDS

Figure 4: les conditions de sécurité a I’application de la décontamination digestive sélective

[2].
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VI. CONSEQUENCES D’APPLICATION DE LA
DECONTAMINATION DIGESTIVE SELECTIVE

1. Décontamination digestive sélective et les infections liées aux

soins

Pour déterminer le bénéfice de la DDS sur la réduction du taux de
prévalence des infections liées aux soins dite IN dans les USI et aussi de la
colonisation digestive par des agents infectieux pathogenes , Une étude de
nature prospective ,randomisee, faite en 2009, sur I’ensemble de 6000 patients

ayant séjourné plus de 3 jours au sein de ces services .

Dans chaque une de ces unités, les patients sont répartis en 3 groupes :
groupe placebo, groupe bénéficiant de la DDS et un autre groupe bénéficiant de
la DOS.

Le tableau VII résume les principaux résultats obtenus.

Pour une étude cas-téemoin, réalisé en 2003, par Leone et al, sur des
polytraumatises représentant 10 % des patients sejournés au sein de cette unité,
basée sur I’administration pour le groupe bénéficiant de la DDS,
I’antibiothérapie suivante : Polymyxine E +Gentamicine+Amphoteéricine B par
voie topique ,associée a I’administration de Cefazoline par voie parentérale :1g,

3 fois par jours pendant 4 jours.

Une diminution des IN secondaires aux :Staphylococcus a coagulase
négative,Staphylococcus épidermidis,Pseudomonas aueroginosa, Haemophilus,

est prouvée chez le groupe de la DDS .
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Selon les donnés présentés en 2006, d’une analyse réalisée par un réseau
de surveillance dans le service de réanimation Raisin sur les critéres
épidémiologiques des infections liees aux soins, la PAVM reste I’IN la plus
rencontrée chez les patients hospitalisés au sein de cette unité avec un taux
d’incidence de 10% , les taux d’incidences des infections urinaires ,des
bactériémies et des infections liees aux catheéters veineux centraux ou

périphériques sont respectivement : 5%,3%,1% [14].

La DDS est considérée comme la seule moyenne thérapeutique capable de
réduire la prévalence des pneumonies associees aux soins a condition d’une
utilisation a court terme et surveillance étroite de I’écologie bactérienne des
services.les meilleurs résultats sont trouvés lors d’une utilisation combinée de
DDS et DOS qui sert a décontaminer a la fois les voies respiratoires supérieur
Jinferieur et le tube digestif et aussi a la réeduction importante des taux de PAVM

de mortalité, la durée d’hospitalisation et de la ventilation assistée.

D’autres 5 études randomisées cas —témoin réalisées dans le but d’évaluer
I’incidence de PAVM apres I’utilisation de la DDS, par la comparaison des
résultats présentés chez des groupes benéficiant d’une antibiothérapie
prophylactique par voie intraveineuse et ceux du groupe placebo. Le tableau

suivant V111 résume les résultats présentés par ces études.
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Tableau VI1I: Principaux effets de la décontamination digestive sélective sur les infections

nosocomiales [14].

Nombre de - - ’
Groupes _ Antibiotiques utilisés Résultats obtenus
patient (n)
Groupe | 2060 Tobramycine+ -Diminution de la colonisation
sous Colistine+Amphotericine | des selles et de I’oropharynx par
DDS Bpar voie topique | les BGN.
associee a CFT par Voie | piminytion des taux des
systemique (4jours). bactériémies a Staphylococcus
auréus et a BGN.
-Diminution de la quantité des
antibiotiques consommes.
Groupe | 1950 Tobramycine+Colistine+ | Mémes résultats deja décrits.
SOUS Amphotéricine B par
DOS voie oropharyngée .
Groupe | 1990 _ -Taux de mortalité a 30%
témoin

- Pas de diminution enregistrés

d’incidence des IN.
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Tableau VI11: Effets de la décontamination digestive sélective sur I’incidence des

pneumonies acquises sous ventilation mécanique [15].

Groupe de patients Nombre de Antibiothérapie L’incidence de
(cas / témoin) patients (n) utilisée PAVM (%)
-Cas 130 CFT 10
-Témoin 140 Placebo 30
-Cas 260 CPF 6
-Témoin 257 Placebo 29
-Cas 450 CFT 24
-Témoin 452 Placebo 31
_Cas 200 Ofloxacine 20
Placebo 45
-Témoin 200
_Cas 168 CPF 60
142 Placebo 70
-Témoin
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Dans un service de réanimation chirurgicale, un essai clinique réalisé sur
une durée de 15 jours chez des traumatisés graves hospitalises au sein de cette
unité, pour evaluer I’effet direct de la DDS sur la colonisation. Cet essai est basé
essentiellement sur la prise des prélevements bactériologiques a J1, J3, J8, J15
des sites anatomiques ayant décontaminés (nez, pharynx, bronches) et de faire
comparer les resultats obtenus en fonction de la positivité des prélevements pris,
et qui traduit a leur tour I’évolution de la colonisation des sites déja décrits apres

leur décontamination.

La figure suivante () présente les résultats obtenus :

@ Colonisation nasale

B Colonisation
bronchique

O Colonisation
pharyngée

J1 J3 J8 J15

Figure 5: Effets de la décontamination digestive sélective sur I’évolution de la colonisation
[16].
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2. Décontamination digestive sélective et la défaillance

multiviscérale

Syndrome définit par I’arrét brutale ou progressif de la fonction d’au
moins 2 organes, d’étiologies multiples et variées: infectieuses,
chirurgicales ...associée d’un déséquilibre hémodynamique, et une accentuation
du catabolisme. Les organes atteints sont essentiellement le cceur, le foie, les

reins et systeme respiratoire et le systeme nerveux.

Le tableau suivant (IX) en faveur les criteres cliniques et biologiques

présentés par ce syndrome en fonction des organes atteints.

A coté de multiples techniques utilisés a fin de prévenir [’apparition du
syndrome de deéfaillance multi viscérale dans les services de réanimation
comme : la prise en charge rapide de I’état de choc, le maintien et la
surveillance stricte des monitorages hémodynamiques et de I’apparition des
infections respiratoires secondaires aux soins ou bien des pneumopathies
d’inhalation ..., la DDS a prouvé son efficacité ultime dans la diminution
d’incidence de la défaillance et par la suite une diminution du taux de mortalité
secondaire a ce syndrome. Les études essayant cette technique prophylactique
est basée essentiellement sur I’administration d’une association par voie orale

de :Tobramycine +Polymixine E+ AmphotericibeB.

Aussi une autre étude réalisée par Krueger WA et al, en 2002, basée sur
I’administration de CPF a dose de 800mg / jour pendant un durée de 4 jours par
voie systémique, associee a I’administration oropharyngée de Gentamicine et

Polymyxine E.
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Une diminution statistiquement significative d’incidence de défaillance

d’organes est marquée chez le groupe DDS pour une durée de comparaison

étalée sur plus 1 moins.

Tableau IX: Criteres de définition du syndrome de défaillance multi viscérale [17].

Organes atteints

Criteres cliniques et/ou biologiques

Nombre de critéres
définit une défaillance

Systeme

cardiovasculaire

- Pression artérielle systolique
< 90 mmHg avec signes de choc
périphérique

- Utilisation des inotropes ou
vasopressives pour augmenter la
pression artérielle systolique > 90 mmHg

Rein

Créatininémie > 300 u mol/L

- Diurese < 500 mL/24 h ou
<180 mL /8 h

- Epuration extra-rénale

Systéme respiratoire

PaCO2 < 60 mmHg avec une fraction
inspirée en oxygene =0,21

- Ventilation assistée

Défaillance
hématologique

Hte= 20 %, Leucocytose < 2 000/mm3,

- Plaquettes < 40 000/mm3

Foie

Bilirubine > 100 pu mol/L

- Phosphate alcaline > 3 fois a la normale
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3. Décontamination digestive sélective et le taux de survie

Elle est devenue évident a force des études realisées, que la DDS joue un
role important dans la réduction des infections liées aux soins, et son relation

avec la diminution du taux de mortalité au sein des USI.

Dans 5 essais cliniques randomisés prospectif cas-témoin déja décrits
réaliseés dans les services de réanimation par des auteurs multiples, et qui montre
le bénéfice de la DDS dans la réduction des taux des pneumonies associees aux
soins chez les polytraumatisés hospitalisés dans les services de réanimation,

ainsi son impact positif sur la survie.

Le tableau suivant (X) montre les résultats obtenus par ces essais

concernant I’effet de la DDS sur la réduction du taux de mortalité.
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Tableau X: Effet de la décontamination digestive sélective sur les taux de décés dans les

uslI [17].
Groupe de Nombre de Antibiothérapie Taux de déces
patients étudié patients (n) utilisée (%)

-Cas 130 CFT 30
-Témoin 140 Placebo 56
-Cas 260 CPF 42
-Témoin 257 Placebo 82
-Cas 450 CFT 15
-Témoin 452 Placebo 32
-Cas 200 Ofloxacine 20
-Témoin 200 Placebo 40
-Cas 162 CPF 17
-Témoin 148 Placebo 32
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Pour une autre analyse clinique, faite en 2003, au niveau d’un service de
réanimation, étudiant I’effet de la DDS sur I’évolution du taux de déces
hospitalier secondaire aux infections associées aux soins sur une duréee etalee de
plus de 100 jours. L’étude montre une réduction statistiquement significative
(p<0,02) du taux de deces au niveau du milieu hospitalier chez le groupe des
patients bénéficiant d’une antibioprophylaxie (20%) , le contraire chez le groupe

placebo, le taux de mortaliteé reste élevee et accentuée(38%) [18].

La figure suivante (6) montre les résultats obtenus par cette étude.

O DDS
M Placebo

J30 J60 J80 J100 J150

Figure 6: Effet de la décontamination digestive sélective sur la survie [18].

4. Décontamination digestive sélective et les immunodéprimés.

La procédure thérapeutique a terme préventive chez les immunodéprimés
hospitalises aux USI, reste particuliére et primordiale, face au risque élevé de
développer des IN chez ce type de malades. Ce risque est renforcé par multiples

facteurs, parmi eux :

e Soins livrés aux services de réanimation.
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o |a durée de séjour au sein des ces unités.
¢ les modes thérapeutiques invasives.

e |les comorbidités sous jacents.

e Type d’immunodépression.

A coté des moyens classiques d’hygiene appliqués dans ces unités a fin de
limiter les IN chez les immunodéprimés, la DDS a eu sa place comme technique
thérapeutique préventive aidant a ameliorer le devenir de ce type de malades et

de favoriser le taux de survie chez eux [19].

Une étude prospective, cas-témoin, réalisée par Saidel Odes et al, étalée
sur une durée de 10 semaines et publiée en 2012, montre I’évolution de la
positivité des cultures de klebsiella pneumoniae résistante aux carbapénemes,

prises , chez 2 groupes d’études : groupe DDS et groupe placebo.

La figure suivante () montre les résultats obtenus par cette étude :

90+
80+
70+
60
50+
40-
30+
20

O DDS
W Placebo

J10 J15 J30 Ja5

Figure 7: Evolution de la positivité des cultures CR-KP chez les immunodéprimes sous

décontamination digestive sélective dans les unités de soins intensifs [19].
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IMPLIQUATION PRATIQUE
DE LA DECONTAMINATION
DIGESTIVE SELECTIVE
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VII. IMPLICATIONS PRATIQUE DE LA DECONTAMINATION
DIGESTIVE SELECTIVE

La majorité des études qui sont réalisées des I’apparition de la DDS jusque

a maintenant, montrent son influence positive sur plusieurs parametres :
- Réduction des taux des IN au niveau des services de réanimation.

- Reéduction des taux d’incidence des pneumonies associees aux soins,
type  PAVM.,

- Réduction favorable de la translocation bactérienne, des endotoxinémies

et des taux de bactériémies associées.

-Impact favorable sur la survie par la diminution des taux de mortalité
hospitaliere enregistrés chez les malades séjournés aux USI bénéficiant
de la DDS.

-Diminution de la consommation des antibiotiques, traduisant une

diminution des budgets financiers de ces unités.

Comme toutes les procédures thérapeutiques, la DDS présente des effets
secondaires pour les patients bénéficiant de cette technique, et aussi pour
I’environnement d’application. Ces effets sont traduit essentielles par la
modification de la flore intestinale, avec une augmentation du risque
d’expression des genes de résistance, et donc d’apparition des souches
bactriennes multi resistantes, et la modification du profil écologique aux seins

des services de réanimation.
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Un essai clinique faite en 1994, base sur la réalisation des coprocultures
quotidiennes chez I’ensemble de 75 patients séjournés dans un service de
réanimation, bénéficiant de Ila DDS par [I’administration orale de
:Gentamicine+Amphotéricine B+Polymyxine E , pour une longue duré qui

depasse 15 jours .
Les résultats obtenus sont les suivantes :
e Augmentation de la résistance des BGN a la Polymixine E.
e Augmentation de la résistance des BGN a la gentamycine.
e Augmentation de la resistance de Staphylocoque a la gentamycine.

Une autre étude cas-témoin réalisée par Leone et al au niveau d’une USI,
qui compare I’évolution de I’émergence des germes résistants aux antibiotiques,
chez un groupe de traumatisés grave hospitalisés au sein de cette unité, et chez

un groupe placebo, les 2 groupes séjournent au méme service.

Les résultats montrent que le taux de SARM chez le groupe traité par la
DDS arrive a 30%.

Une augmentation des taux des IN causés par Acinetobacter est
déemontrée par une analyse réalisée au niveau d’un service de réanimation en
Afrique de sud. Cette analyse étudiait I’évolution de I’écologique bactrienne au

sein de ce service pendant une durée de 5ans.

Une étude prospective, cas- témoin, évoluant I’effet de la DDS chez des
traumatisés graves par I’administration de C3G par voie systémique plus d’une
semaine. Une proportion de BGN resistant aux beta lactamines est démontree
avec une augmentation du taux de la colonisation par Staphylocoque a

coagulase négative [20].
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L’utilisation d’une antibiothérapie a terme préventive dans les services de
réanimation doit prendre en compte I’écologie bactérienne au sein de ce service ,
et I’ effet de cette technique en favorisant I’émergence des souches multi

résistantes.

Cette procédure thérapeutique doit étre appliquée par prudence en

respectant les régules de sécurités suivantes :
-Une durée de traitement stricte ne dépasse pas 5jours.

-I’utlisation des antibiotiques a spectre plus au moins étroit visant

essentiellement les agents infectieux pathogenes.

-limitation de I’utilisation de la DDS dans les services connus par leur
profil résistant (SARM).

- Controle attentif de I’écologie bactérienne au niveau des services de

réanimation appliquant la DDS.

L’impact de la DDS sur I’émergence des souches multi résistantes reste

influencer, en principe par le profil résistant au sein de services de réanimation.

Dans les USI connue par un profil résistant aux antibiotiques (par exemple

SARM), I’utilisation de la DDS favorise la sélection des germes résistants.

Par contre, I’utilisation de la DDS dans une unité connue par un bas niveau
de résistance bactérienne, la DDS sert a diminuer I’émergence des souches multi
résistants, en reduisant la prévalence des IN et du taux des antibiotiques

CONSOMmMmES.

47



48



Selon les résultats des etudes et les essais, présentés dans ce travalil,
I’utilisation de la DDS dans les USI, comme une technique préventive, prouve
son efficacité, dans la réduction des infections liées aux soins chez: les
traumatisés grave, les brulés, les immunodéprimes, chez les patients ayant une

defaillance d’organe, et en post allogreffe.

Cette réeduction est démontrée surtout pour les IN secondaires aux BGN,

cependant, cependant la DDS est inactive sur SARM.

Le taux des PAVM, des bactériémies, et aussi le taux de la mortalité dans

les services de réanimation sont reduit suite a I’application de la DDS.

Les implications de la DDS sont présentées par, son impact sur la
perturbation de la flore endogene des patients de cette technique, et sur la
favorisation d’apparition des souches multi résistantes et, son influence sur

I’écologie bactérienne dans les USI.

Le taux d’apparition des souches multi résistantes suite a I’usage de la
DDS, reste limité et faible dans les pays qui contrdle bien la consommation des

antibiotiques , et I’ecologie bactérienne dans les services de réanimation.

Alors , son application nécessite un controle étroit de [I’écologie

bactérienne ,et I’apparition des germes résistants.
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Résumeé

Titre : Décontamination digestive : Impact en terme de résistance bactérienne et

implication pratique.
Auteur : Hind EI NOUINO
Rapporteur : Pr Yassine SEKHSOKH

Mots clés : Décontamination digestive sélective, Infection nosocomiale, Unités de soins

intensifs, Résistance bactérienne, Ecologie bactérienne.

La décontamination digestive sélective (DDS) représente une mesure supplémentaire
dans la prévention des infections nosocomiales (IN). Cette mesure a fait I’objet d’un tres
grand nombre d’études aux résultats divers et méme contradictoires et a I’origine de I’'une des
plus grandes controverses dans le domaine du contréle de I’infection en réanimation depuis
plus de 30 ans. De nombreux antibiotiques et antiseptiques ont été utilisés dans un but de
décontamination soit pour éradiquer le portage préalable d’un pathogéne, soit pour prévenir
I’acquisition d’un nouveau pathogeéne. Il existe un niveau de preuve suffisant pour affirmer
que la décontamination sélective de I’oropharynx (DOS) et la DDS permettent de diminuer
chez certains patients le nombre des pneumonies acquises sous ventilation mécanique
(PAVM). La principale objection opposée a son utilisation systématique est son impact
potentiel sur [I’écologie bactérienne, avec la crainte de voir émerger des souches
multirésistantes. Les antibiotiques utilisés dans la DDS sont inactifs sur le Staphylococcus
aureus résistants a la méthicilline (SARM). L’utilisation de cette technique est donc contre
indiquée dans un environnement ou I’endémie de SARM est importante. La décontamination
peut étre utilisée sans danger chez certains patients dans un environnement ou I’écologie
bactérienne est favorable. Son application a large échelle nécessite une surveillance attentive
des résistances. Cette technique peut étre utile a certains patients, mais elle ne doit pas étre
considérée comme une stratégie thérapeutique permettant de contréler I’écologie bactérienne

d’un service de réanimation.
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Abstract

Title: Digestive decontamination: Impact in term of bacterial resistance and pratical

implication.
Author: Hind EL NOUINO
Rapporrteur: Professor Yassine SEKHSOKH

Keywords: Selective digestive decontamination, Nosocomial infection, Intensive care

units, Bacterial resistance, Bacterial ecology.

The selective digestive decontamination (SDD) is a further measure to prevent the
nosocomial infection. Many studies have already done about this measure gave a lot of
contradictory results in the field of infection control intensive care more than 30 years.

The SDD use a lot of antibiotics and antiseptics to eradicate pathogens already present
or for prevention of acquisition news pathogens. Despite multiple trials which a reduction in
the incidence of ventilator-associated pneumonia was demonstrated, there are major
objections against the routine use of SDD including the threast of multiresistant bacteria
selection. Antibiotics used in SDD regimen are not active against methicillin resistant
Staphylococcus aureus (MRSA).

Therefore, SDD is contraindicated in setting where MRSA is endemic. In the other
settings, early identification and isolation of MRSA-colonized patients is strongly required.
Four trials evaluated antibiotic resistance as primary end points. Their data seem to be
reassuring but caution needs to be exercised because all studies were conducted in single

center where levels of antibiotic resistance were low.

The SDD was applied to a small proportion of patients that led to a low selection
pressure due to SDD antibiotics.

To conclude, SDD is safe and efficient in setting where levels of antibiotic resistance

are controlled. Its widespread use requires a continuous microbiological survey.
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