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INTRODUCTION

ACCOUCHEMENT PREMATURE ET INFECTION

I. Nisand

Université Louis Pasteur de Strasbourg - CMCO de Schiltigheim

L'accouchement prématuré et la rupture prématurée des membranes qui le précède souvent, peuvent avoir comme
cause unique ou partielle un syndrome infectieux à point de départ génital ou urinaire. Il en va de même de la
grande prématurité, où ce contexte infectieux est de surcroît pathogène pour le nouveau-né. Chercher à réduire la
prématurité et ses conséquences, c'est donc aussi dépister et prévenir les risques infectieux dans la sphère génitale
de la femme enceinte.

La bactériurie asymptomatique est définie par une culture pure de bactéries dans les urines > à 105 g/ml. Sa fré-
quence moyenne est de  5 % de l'ensemble des grossesses. Le risque d'accouchement prématuré est approximati-
vement doublé lorsqu'il y a une bactériurie asymptomatique. Si on totalise les études sur la fréquence de l’accou-
chement prématuré en présence de bactériurie asymptomatique, on constate une différence nette entre la série
contrôle (5 % d'AP) et le groupe infecté (9 % d'AP).
L'antibiothérapie réduit le taux d'accouchement prématuré dans ce groupe.

Les cultures de liquide amniotique obtenu par amniocentèse dans les menaces d'accouchement prématuré à mem-
branes intactes sont positives dans un cas sur 10 approximativement.
Lorsqu'il y a rupture des membranes, les cultures de liquide sont positives une fois sur 3 (voire plus si on teste éga-
lement les Mycoplasmes).
Il y a une grande concordance entre les germes retrouvés dans le liquide amniotique et ceux retrouvés dans le vagin.
Les cultures placentaires permettent de trouver la même concordance bactériologique avec les germes du vagin.
Quand il existe une bactériémie fœtale, I'accouchement se produit spontanément dans les 5 jours. Quand le sang
et le liquide amniotique sont stériles, la grossesse peut se prolonger parfois jusqu'au terme avec des prélèvements
bactériologiques à la naissance stériles. Ces observations confirment bien l'hypothèse de l'infection comme pri-
mum movens de la rupture prématurée des membranes.

Le diagnostic de l'infection peut se faire par culture du liquide amniotique et du sang fœtal, mais le délai de répon-
se (2 jours) est trop long pour une réponse thérapeutique adéquate et de nombreux travaux ont essayé de valider
des tests rapides ou de prédire l'infection fœtale par des moyens non-invasifs.
Ces tests nécessitent cependant un prélèvement invasif qui fait mettre en balance, pour de nombreuses équipes, le
risque de ces prélèvements et celui d'un traitement antibiotique systématique au moins dans le cadre de la ruptu-
re prématurée des membranes.

Les études randomisées sur l'utilisation des antibiotiques dans la menace d'accouchement prématuré à membranes
intactes n'ont montré aucun bénéfice en terme d'incidence de la chorioamniotite, de l'endométrite ou du sepsis
néonatal. Il y a cependant une augmentation significative de la période de latence entre l'apparition de la symp-
tomatologie fonctionnelle et l'accouchement. Le temps moyen gagné in utero chez les femmes traitées est de
l'ordre de 10 jours.
L'association Ampicilline + Métronidazole semble être la voie la plus intéressante au moins au plan théorique.

Lors d'une rupture prématurée des membranes, le but de l'antibiothérapie est de traiter une infection occulte pour
réduire les complications maternelles et fœtales et d'interrompre la chaîne des mécanismes qui aboutissent à l'ex-
pulsion du fœtus.
Les études randomisées sur l'utilisation des antibiotiques ont montré une petite réduction dans le taux d'endo-
métrite post-partum, mais pas de gain évident sur la chorioamniotite clinique, ni sur le sepsis néonatal.
La plupart des études ont montré une prolongation significative de la grossesse sous antibiotiques et ceci peut per-
mettre de bénéficier d'une corticothérapie  là où le temps pour se faire aurait pu manquer.
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Il est souvent très difficile de détecter avec une promptitude suffisante l'étiologie infectieuse d'un accouchement
prématuré ou d'une rupture des membranes. L'état actuel des connaissances amène certaines équipes à prélever du
liquide amniotique dans ce contexte, mais la pertinence des tests disponibles sur le liquide amniotique et l'invasi-
vité du geste peuvent faire discuter l'intérêt d'une telle démarche dont le bénéfice pour la patiente et le fœtus n'a
pas été prouvé.

S'il n'y a, pour l'instant, aucun argument à donner des antibiotiques à une femme qui a une menace d'accouche-
ment prématuré à membranes intactes (sauf raison spécifique clinique ou de contage), en revanche, l'expérience
collective internationale légitime l'antibiothérapie systématique en cas de rupture prématurée des membranes.
La détection et la recherche systématique de germes doit être réalisée préalablement à l'antibiothérapie tant dans
les voies génitales qu'au niveau urinaire.
Un grand domaine de recherches prospectives reste ouvert sur l'intérêt de l'antibiothérapie dans les menaces d'ac-
couchement prématuré à membranes intactes et sur l'efficacité d'un dépistage de la vaginose au 6éme mois dans
le but de prévenir une contamination ascendante du pôle inférieur de l'œuf.

Sur le plan de la formation des médecins et des sages-femmes qui suivent les grossesses, il semble intéressant d'at-
tirer l'attention sur les conséquences des bactériuries dont le traitement approprié est susceptible de modifier le
pronostic de la grossesse et sur les risques septiques du toucher vaginal dans les contextes de membranes rompues.

INTERET DE L'ECHOGRAPHIE DU COL UTERIN PAR VOIE ENDOVAGINALE DANS
L'EVALUATION DU RISQUE D'ACCOUCHEMENT PREMATURE

50 % des femmes accouchant prématurément n'ont pas de facteurs de risque connus.
Les touchers vaginaux réguliers qui représentent, en France, le moyen de détection le plus utilisé, n'ont  pas une
bonne valeur prédictive (3).
L'évaluation du risque d'accouchement prématuré reste donc très difficile, particulièrement parmi les primigestes
qui n'ont pas d'antécèdents. C'est pourquoi on s'est récemment orienté vers l'échographie endovaginale du col
utérin pour trouver un moyen de résoudre, au moins partiellement, ce problème.

Au début des années 90, 1'avènement de 1'échographie endovaginale a permis de mieux préciser le diagnostic de
béance cervico-isthmique et l'évaluation du risque d'accouchement prématuré

I.Longueur du col et accouchement prématuré

La mesure échographique de la longueur du col utérin dans la menace  d'accouchement prématuré a une excel-
lente valeur prédictive négative (89.1%). La valeur prédictive positive, bien que moins performante, reste intéres-
sante (50.0%). La sensibilité a été de 75.0% et la spécificité de 73.2%.
Dans la population générale, le risque d'accouchement prématuré augmente lorsque la longueur du col diminue.
Les risques relatifs d'accouchement prématuré chez les femmes de 24 semaines dont le col est raccourci à l'écho-
graphie vaginale sont les suivants:

- 1.98 pour des longueurs cervicales < 75ème percentile (40 mm)
- 2.35 pour des longueurs cervicales < 50ème percentile (35 mm)
- 3.79 pour des longueurs cervicales < 25ème percentile (30 mm)
- 6.19 pour des longueurs cervicales < 10ème percentile (26 mm)
- 9.49 pour des longueurs cervicales < 5ème percentile   (22 mm)
- 13.99 pour des longueurs cervicales < lème percentile  (13 mm)

A 28 SA, les risques relatifs correspondant sont encore augmentés par 
rapport à ces valeurs.
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2.Dilatation en entonnoir de l'orifice interne et/ou de la protrusion des 
membranes amniotiques dans le col et accouchement prématuré :

Il y a une relation entre l'ouverture en entonnoir de l'orifice interne et le risque d'accouchement prématuré. La
présence d'une image en entonnoir est corrélée à une augmentation du risque à 24 SA (R.R.:5.02; IC 95%, 3.53
à 7.15) et à 28 SA (R.R. : 4.78; IC 95%, 3.18 à 7.19). L'ouverture en entonnoir de l'orifice interne est corrélée,
indépendamment de la longueur du col, au risque d'accouchement prématuré.
Le test est sensibilisé par une pression transfundique qui si elle ouvre l'orifice interne doit faire prendre des mesures
préventives de l'accouchement prématuré.

3.Toucher vaginal et échographie endovaginale :

L'évaluation de l'effacement par le TV paraît non sensible pour détecter un raccourcissement jusqu'à un stade
avancé. Les patientes nécessitant une tocolyse et ayant un accouchement prematuré ne peuvent pas être correcte-
ment identifiées par le seul TV. L'échographie endovaginale du col est significativement supérieure au TV (dilata-
tion et effacement) comme test prédicteur d'accouchement avant 36 SA. Une longueur de col de 30 mm est le
meilleur seuil pour optimiser la sensibilité et la spécificité. 
L'échographie est particulièrement utile pour différencier les femmes accouchant prématurément de celles accou-
chant à terme, c'est-à-dire qu'elle a une bonne valeur prédictive négative.
Les courbes ROC et les analyses par régression logistique montrent une relation significative entre la survenue d'un
AP et les paramètres cervicaux échographiques mais pas avec les résultats du TV.
L'échographie endovaginale a, de plus, l'avantage de fournir une information objective sur le col et en particulier
de vérifier l'efficacité d'un cerclage.

L'échographie a l'avantage de dépister des dilatations de l'orifice interne du col alors même que l'orifice externe
n'est pas encore modifié, de même qu'elle peut déceler précocement un raccourcissement du col et permettre une
prise en charge plus précoce des béances cervico-isthmiques. De plus, il existe un consensus pour considérer la pro-
trusion des membranes amniotiques dans le col comme trés péjorative.
Sa valeur prédictive négative étant très performante, elle a été proposée pour réduire les interventions médicales
dans le cadre de la menace d'accouchement prématuré, et en particulier les hospitalisations.
L'échographie endovaginale du col, contrairement au TV, fournit une méthode objective et non invasive pour
l'évaluation du status cervical : biométrie cervicale, anatomie cervicale (entonnoir, sacculation de la poche des eaux
dans le col, modifications dynamiques de l'OI en réponse aux contractions utérines ou à une pression fundique).

Au total, pour améliorer le pronostic de la prématurité, les efforts obstétricaux doivent d'abord être orientés vers
une meilleure prédiction des femmes à risque d'accouchement prématuré; c'est dans cette stratégie que s'inscrit
l'échographie endovaginale du col utérin dont la valeur prédictive est très performante dans les populations à haut
risque et aussi à bas risque d'accouchement prématuré.
L'échographie endovaginale, en sélectionnant mieux les patientes à risque, facilitera la recherche d'une thérapeu-
tique efficace de l'accouchement prématuré tout en épargnant les dépenses importantes occasionnées par les hos-
pitalisations intempestives des menaces d'accouchement prématuré peu sévères.
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Que reste-t-il des indications du
traitement symptomatique de la

Menace d Accouchement prématuré ?

JL. Benifla

Service de Gynécologie-Obstétrique, Hopital Bichat, Paris 18°.

INTRODUCTION

La prématurité reste encore aujourd'hui un problème important de santé publique et concerne chaque année près
de 9000 nouveaux-nés naissant avant 34 semaines d'amenorrhée (SA), soit 1,2% des naissances par an. Elle repré-
sente la principale cause de morbidité et mortalité périnatales. Le traitement médicamenteux de la menace d'ac-
couchement prématuré (MAP) a fait couler beaucoup d'encre depuis plus de 10 ans, spécialement sur son effica-
cité à réduire le taux de prématurité et par voie de conséquence la morbidité et la mortalité périnatales. La prin-
cipale raison pour dire aujourd'hui que le traitement de la MAP est " peu efficace ", est représentée par une tota-
le impossibilité de savoir définir les patientes à haut risque des patientes à bas risque aussi bien dans une popula-
tion générale que dans une population de patientes présentant une MAP. De nouveaux marqueurs comme le dosa-
ge de la fibronectine et/ou la mesure échographique du col utérin pourraient apparaitre prometteurs pour faire
cette distinction. Toutefois, la thérapeutique tocolytique même si elle n'améliore pas la morbidité et la mortalité
périnatales, possède vraisemblablement une certaine efficacité pour arrêter les contractions utérines. Ainsi, nous
allons essayer de définir si il reste aujourd'hui une indication à la tocolyse devant une MAP.

DÉFINITION

Classiquement, le diagnostic de la MAP est défini par l'existence de contractions utérines ressenties  douloureuses
et régulières, de fréquence supérieure à 1 toutes les 5 à 10 minutes et de durée supérieure à 30 secondes. Sont sou-
vent associées d'autres caractéristiques cliniques mais non constantes : des modifications cervicales (ouverture du
col, raccourcissement du col) et/ou une ampliation du segment inférieur. L'existence de contractions utérines est
confirmée par l'enregistrement tocographique externe objectivant la présence, la fréquence et l'amplitude de celles-
ci. Généralement en l'absence d'une thérapeutique curative, l'évolution spontanée d'une MAP aboutit à l'accou-
chement.

TRAITEMENT

Dans le traitement de la MAP, il faut d'emblée aujourd'hui distinguer 2 types de population: les patientes symp-
tomatiques où le traitement se voudra curatif vis-à-vis de la MAP, et les patientes asymptomatiques à risque de
MAP où le traitement est alors préventif. Une des principales raisons pour laquelle les différentes thérapeutiques
utilisées pour réduire la prématurité sont peu efficaces est qu'il est difficile de définir aujourd'hui devant une MAP
les populations à risques. L'efficacité de la thérapeutique tocolytique est généralement appréciée dans la majorité
des études contrôlées versus placebo sur l'arrêt des contractions utérines, l'existence d'une récidive de MAP, la pro-
longation de la grossesse et le nombre d'accouchements prématurés évités par la thérapeutique.
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Traitement symptomatique

Plusieurs substances sont considérées comme potentiellement efficaces dans la MAP et dont il existe de nom-
breuses études: les βétamimétiques, les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS), les inhibiteurs calciques et le
sulfate de magnésium non utilisé en France. D'autres substances sont en cours d'évaluation et ne feront pas l'ob-
jet d'un développement dans cet article: les antagonistes de l'ocytocine et les donneurs de monoxyde d'azote
(NO).

Chef de file du traitement tocolytique, les βétamimétiques sont encore largement prescrits. L'effet tocolytique des
βétamimétiques se situe au niveau du myomètre par un effet myorelaxant immédiat. Dans les années 90, deux
méta-analyses celle de JF. King, 1998 et M. Kierse, 1989, ont bien rapporté l'efficacité des βétamimétiques sur
l'arrêt des contractions utérines. Cependant cet effet ne semble survenir que dans la période aigüe du traitement
en 24-48 heures. D'autres méta-analyses ultérieures (Canadian Preterm Labor Investigators Group, 1992; GA.
Macones, 1995) ont montré également, qu'il s’agisse du traitement d'attaque ou du traitement d'entretien par les
βétamimétiques, qu'ils n'avaient par contre aucun effet bénéfique sur le taux d'accouchement prématuré, sur la
prolongation de la grossesse, et sur la prévention d'une récidive. Les effets secondaires de l'utilisation prolongée
des βétamimétiques n'étant pas négligeables, leur prescription est actuellement admise comme traitement de pre-
mière intention dans les 24-48 heures d'une MAP.

Les AINS (inhibiteurs de la synthèse des prostaglandines) ont un effet tocolytique indiscutable. Des études ayant
comparées l'indométacine et les βétamimétiques et l'indométacine et le sulfate de magnésium ont montré une effi-
cacité similaire à arrêter les contractions utérines dans la période d'attaque du traitement. Cependant l'existence
d'éventuels effets nocifs sur le foetus (constriction du canal artériel, hypertension artérielle pulmonaire, diminu-
tion de la diurèse foetale) rendent son utilisation en pratique courante controversée. Toutefois, le 2ème trimestre
de la grossessse ou en cas de MAP en relation avec un hydramnios représentent des situations licites où l'on obtient
une bonne efficacité de cette thérapeutique.

Les inhibiteurs calciques, peu utilisés en France représentent vraisemblablement une bonne alternative aux βéta-
mimétiques tant dans le traitement d'attaque en cas de contre-indications ou d'intolérance aux βétamimétiques,
que dans le traitement d'entretien de la MAP. Cependant cette classe thérapeutique n'a pas non plus de supério-
rité d'efficacité vis-à-vis des βétamimétiques qui restent aujourd'hui le traitement de référence de la MAP.

Aucune étude n'a montré avec certitude une quelconque efficacité de la progestérone et de ces dérivés vis-à-vis de
la MAP.

Traitement préventif

Malgré une prescription très large en France de Progestérone naturelle ou de bétamimétiques oraux, leur efficaci-
té préventive aussi bien dans une population à risque que dans une population générale n'a jamais été confirmée
dans le peu d’études s'étant intéressées à ce sujet.

CONCLUSION

Dans une MAP, l'efficacité des βétamimétiques par voie parentérale est limitée à 24 -48 heures. Même si toutes
les thérapeutiques tocolytiques n'ont pas d'effet sur la prolongation de la grossesse, ni sur l'amélioration des mor-
bidités et mortalités périnatales, ils restent toutefois aujourd'hui indispensables, permettant d'entreprendre deux
mesures qui vont conditionner le pronostic néonatal: la corticothérapie afin de maturer le poumon foetal et le
transfert in utero. Afin de répondre à la question: que reste-t-il du traitement symptomatique de la MAP ? On
serait tenter de dire : rien! Cependant, la tocolyse permet d'organiser la corticothérapie anténatale et le transfert
in utero en cas de MAP sévère.
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Marqueurs de l inflammation et menace
d’accouchement prématuré

F. Audibert 

Service de Gynécologie-Obstétrique, Hôpital Antoine Béclère, Clamart.

L'origine infectieuse d'un grand nombre d'accouchements prématurés et de ruptures prématurées des membranes
a depuis longtemps été suspectée et est de plus en plus reconnue (1). Plusieurs études récentes prouvent le béné-
fice des traitements anti-infectieux dans cette situation (2,3). L'utilisation de marqueurs de l'inflammation ou de
l'infection chez la femme enceinte autorise des perspectives de meilleure prise en charge des situations à risque de
prématurité. Le marqueur idéal se devrait d'être sensible, spécifique, non invasif, peu onéreux et accessible en pra-
tique clinique courante. Nous passerons en revue les différents candidats à ce rôle.

Une première difficulté vient du caractère polymorphe, pauci-symptomatique de l'infection en obstétrique et de
l'absence de << gold standard >> permettant d'affirmer à coup sûr l'existence d'une infection amniotique, ce qui
rend la comparaison de ces différents marqueurs malaisée.

L'amniocentèse représente probablement le moyen le plus fiable d'affirmer la présence d'une infection intra-
amniotique, mais il s'agit d'un prélèvement invasif, que l'on hésite à proposer dans des situations à risque.
Lorsqu'elle est réalisée chez des patientes en menace d'accouchement prématuré à membranes intactes, elle retrou-
ve selon Romero une infection intra-amniotique dans 5 à 25,8% des cas (4), selon la population considérée et les
techniques microbiologiques utilisées (fréquence des mycoplasmes). Toutefois selon le même auteur,
I'amniocentèse est retrouvée négative dans plus de la moitié des chorioamniotites diagnostiquées à l'histologie pla-
centaire. Ces faux négatifs pourraient être expliqués par l'existence d'une infection chorio-déciduale sans coloni-
sation intra-amniotique.

Le dosage de la C-réactive protéine (CRP) sérique maternelle présente l'avantage d'être facilement disponible. Il
existe une corrélation étroite entre l'élévation de la CRP d'une part, et l'échec de tocolyse, le délai d' accouche-
ment, la chorioamniotite clinique ou histologique d'autre part (5). Ces résultats sont également retrouvés chez les
patientes présentant une rupture prématurée des membranes. Sa valeur prédictive négative est également bonne.
Il s'agit donc d'un marqueur intéressant permettant de décider d'un éventuel traitement anti-infectieux, voire
d'une amniocentèse, dans les situations où l'origine infectieuse d'une menace d'accouchement prématuré est sus-
pectée.

La notion de vaginose bactérienne a connu un vif regain d'intérêt ces dernières années. Elle est définie après cul-
ture du prélèvement vaginal par l'absence de flore de Doderlein et la présence de germes Gram-négatifs, Garnerella
et Mycoplasmes. A l'examen direct, I'association d'un pH >4,5, d'un test à la potasse positif et de « clue cells » en
permet le diagnosic. Cette caractéristique est retrouvée chez 10 à 40% des femmes enceintes selon la population
concernée. Il existe des arguments formels pour une association entre vaginose bactérienne et accouchement pré-
maturé (2). Il est également démontré que l'antibiothérapie réduit le risque d'accouchement chez les patientes por-
teuses (2)

La Fibronectine fœtale n'est pas à proprement parler un marqueur d'inflammation ou d'infection, mais il s'agit
d'un marqueur de l'intégrité de l'interface chorio-déciduale, normalement absent des sécrétions cervico-vaginales
au-delà de 24 SA. Chez des patientes symptomatiques, elle présente une bonne sensibilité et une excellente valeur
prédictive négative de l'accouchement prématuré (6,7). La présence de fibronectine fœtale est également associée
de façon significative à l'existence d'une amniotite clinique ou histologique et au sepsis néonatal. Ceci plaide en
faveur de l'association entre un test positif et la présence d'infections infra-cliniques de l'interface chorio-déciduale
conduisant à la menace d'accouchement prématuré, avant même la rupture prématurée des membranes.

Plus récemment, le dosage de certaines cytokines, notamment l'lnterleukine-6, a été proposé comme test de l'in-
fection intra-amniotique (8,9). On retrouve une corrélation très nette entre le taux d'lnterleukine-6 vaginale et
intraamniotique, et ce taux est prédictif de la présence d'une infection intra-amniotique. L'intérêt de ce test est de
fournir une information non invasive et assez fiable de l'existence d'une infection intra-amniotique. Toutefois cet
intérêt est encore limité par le caractère coûteux, spécialisé et non standardisé du dosage.
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En revanche dans une population à bas risque, la valeur prédictive positive de l'interleukine-6 semble faible et
dénuée d'intérêt clinique (10).

Le monoxyde d'azote (NO) est un gaz médiateur de très nombreuses réactions physiologiques ou pathologiques
dans l'organisme. Le dosage de ses dérivés (GMPc, nitrates urinaires) a également été proposé dans la menace d'ac-
couchement prématuré, dans la mesure où il s'agit d'un utéro-relaxant puissant. L'hypothèse d'une chute du NO
à l'approche du terme de la grossesse ou lors de contractions prématurées a été évoquée (11 ).Toutefois l'interpré-
tation clinique de ce marqueur est rendue difficile par le fait que les processus infectieux entraînent son élévation:
le taux de nitrates urinaires est ainsi retrouvé augmenté chez des patientes présentant une menace d'accouchement
prématuré ou une rupture prématurée des membranes (12). Ces résultats conflictuels laissent entrevoir les diffi-
cultés d'interprétation des modifications du NO au cours de la grossesse.

Citons encore les études concernant la prolactine cervico-vaginale, dont le dosage semble présenter un intérêt
comparable à la fibronectine fœtale (mais moins standardisé), ou le dosage de l'activité catalase dans le liquide
amniotique, qui serait un meilleur prédicteur de l'infection intra-amniotique que l'examen bactériologique direct,
permettant un diagnostic plus précoce.

En conclusion, si certains marqueurs de l'inflammation ont une valeur prédictive établie et une réelle utilité cli-
nique durant la grossesse (CRP, fibronectine fœtale), le marqueur idéal de l'infection gravidique reste à trouver.
Les implications cliniques sont importantes: indications éventuelles d'amniocentèses, sélection des patientes néces-
sitant une antibiothérapie.
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PRÉVENTION DE L ACCOUCHEMENT
PRÉMATURÉ PAR LE TRAITEMENT

DES INFECTIONS VAGINALES

C. Tchobroutsky

Service de Gynocologie-Obstétrique, Hôpital A. Beclère, Clamart

Un tiers des accouchements prématurés spontanés seraient liés à une infection génitale. Des micro-organismes du
vagin ou du col utérin peuvent accéder à la cavité utérine, à membranes intactes, et infecter la décidua, les mem-
branes, le placenta et le fœtus.

Il est incontestable qu'une vaginite due à des germes pathogènes doive être traitée, toute considération de préma-
turité mise à part. Ainsi en est-il du Neisseria gonorrhæ (très rare en France), du Chlamydia trachomatis ou de
l'Hæmophihus influenza.

Une relation entre Candidose vaginale et prématurité ne semble pas exister; I'infection néo-natale à candida est rare
(1 à 2 % des accouchements prématurés après rupture prématurée des membranes, qu'il s'agisse de mères traitées
ou non par les antibiotiques) (1).

En ce qui concerne le Trichomonas vaginalis, après de nombreuses publications contradictoires, une étude multi-
centrique américaine récente (2) portant sur plus de 13.000 femmes, après considération des autres facteurs de
risque et des co-infections, montre une relation statistiquement significative, mais faible, entre la présence de ce
parasite à mi-gestation et un accouchement prématuré ultérieur. Un traitement par metronidazole locale et le trai-
tement du partenaire sont indiqués.

Il existe une relation nette entre la présence de Streptocoque B (S. agalactiæ) et le risque d'accouchement préma-
turé. Néanmoins, on sait qu'il est inutile de traiter en cours de grossesse les femmes porteuses de strepto B, comp-
te tenu de la récidive rapide après l'arrêt des antibiotiques. La présence de ce germe dans les urines nécessite néan-
moins un traitement.

Il est admis qu'une colonisation par Escherichia coli n'est pas pathologique. Néanmoins des études récentes sem-
blent montrer une relation entre une colonisation importante et un risque d'accouchement prématuré (4). Il faut
attendre confirmation et études thérapeutiques avant de changer notre attitude.

La présence de Staphylococcus aureus est rare mais le risque relatif d'accouchement prématuré est multiplié par trois
(5) sans que l'on sache actuellement si un traitement préventif serait efficace.

De nombreuses études ont porté sur la relation entre la présence isolée de mycoplasmes (M.Hominis et Ureoplasma
urealyticum) à taux significatifs (>105) et la prématurité: mais si 2 ou 3 ont semblé montrer une association, 11
études de cohortes, totalisant plusieurs milliers de femmes, n'ont pas montré d'association. Il est donc inutile de
traiter les mycoplasmes en cours de grossesse, lorsque ces germes sont isolés (3), d'autant que le traitement ici est
peu efficace.

La notion de vaginose et de son association à l'accouchement prématuré, a mis des années à se préciser, mais elle
est maintenant certaine, et c'est un des acquis importants de ces dernières années. Il s'agit d'une altération com-
plexe et quantitative de la flore vaginale, comportant: peu de réaction inflammatoire, une absence de bacilles de
Döderlein (Lactobacilles), et la présence en quantité anormalement élevée de germes anaérobies (Mobiluncus,
Bacteroides, Peptostreptococci), de Mycoplasmes, et de Gardnerella vaginalis. La vaginose peut être à l'origine de pertes
maladorantes, mais peut ne donner aucun signe clinique.
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La prévalence, dans une population de femmes enceintes, a été estimee à 12% en Grande-Bretagne, et entre 10 et
30% aux USA.

Après beaucoup de discussions, on admet que le diagnostic de vaginose repose, non pas sur une culture, mais sur
l'examen direct avec une des deux définitions suivantes:

Définition de Hillier(6): Présence d'au moins 3 des 4 éléments suivants:

1°) pH vaginal > 4.5

2°) pertes vaginales  grises, homogènes

3°) présence de "clue celles" dans une préparation extemporanée: il s'agit de cellules épitheliales "cloutées", c.à .d
. tapissées  de  petits  bacilles Gram variables

4°) test à la potasse positif c.à.d. odeur nauséabonde après addition de KOH à 10% au fluide vaginal

Définition de Nugent et coll. (1991): Examen direct après coloration au Gram après prélèvement sur lame sèche:

1°) absence de Döderlein (Lactobacillus)

2°) présence de"clue celles"

3°) polynucleaires ±

4°) flore de type anaérobie, riche et polymorphe +

De nombreuses études ont montré la relation entre la vaginose et le risque d'accouchement prématuré ou de faus-
se couche tardive (8-11) . Par exemple, pour Hay et coll. (11): le pourcentage de fausse couche tardive ou d'ac-
couchement prématuré est respectivement de 1 et 2,3 en l'absence de vaginose, et de 7 et 12,3 en présence de celle-
ci. La présence de vaginose dans les 16 premières semaines de la grossesse, permet de prévoir sa persistance à 33
semaines dans 50% des cas; à l'inverse, son absence à ce terme, permet de prédire que 2% seulement des femmes
auront ultérieurement une vaginose.

L'efficacité du traitement local n'a été évalué que dans deux publications (à notre connaissance); le metronidazo-
le serait efficace(13), mais pas la clindamycine(12).

Quatre publications font état de traitement par voie générale: la clindamycine, recommandé par le CDC(Centers
for Disease Control), à raison de 600 mg/jour/7 jours, non employé en France, a réduit de 50% le taux d'accou-
chement prématuré (14). Trois études portent sur le traitement par metronidazole seul (15,16) ou associé à l'ery-
thromycine (17). Contrairement aux craintes, le metronidazole ne semble pas dangereux au cours de la grossesse
(18).

On peut résumer le résultat de la façon suivante: dans une population à forte prévalence, ou dans une population
à haut risque (antécédent d'accouchement prématuré), le traitement de la vaginose est efficace pour réduire le
risque d'accouchement prématuré ou de fausse couche tardive. Une première cure, aux environs de 20-24
semaines, est suivie par une deuxième quatre semaine plus tard, si la vaginose persiste. Les doses employées ont
été: soit 750mg/j/7jours dans deux publications, soit 800mg/j/2jours.

La question se pose donc: faut-il rechercher systématiquement la vaginose bactérienne chez toutes les femmes
enceintes? Sur le plan de la santé publique, un modèle mathématique (19) a étudié la relation entre la prévalence
de la vaginose dans une population donnée et le pourcentage de réduction anticipée du taux de prématurité par
le dépistage et le traitement de la vaginose. Sur le plan individuel, il est au moins indispensable de dépister et trai-
ter dès le debut du deuxième trimestre, au moins les femmes avant un antécédent de fausse couche tardive ou d'ac-
couchement prématuré, ou des facteurs de risque,
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INFECTION ET TRAVAIL PRÉMATURÉ 

P. Rozenberg

Service de Gynécologie-Obstétrique, CHI , Poissy.

Une question majeure dans la compréhension du travail prématuré est de savoir si ce processus résulte d'une acti-
vation prématurée des mécanismes physiologiques mis en œuvre lors du déclenchement de la parturition à terme.
Bien que le travail à terme et le travail prématuré aient en commun le même processus terminal (contractions uté-
rines et dilatation du col), la différence majeure réside dans les signaux responsables de la régulation de l'activa-
tion de ce processus. Des évidences croissantes suggèrent que l'infection intra-utérine est associée au travail et à
l'accouchement prématuré.

Les arguments supportant une association entre travail prématuré et infection

Définition de l’infection intra-amniotique

Le liquide amniotique est normalement stérile. L'infection intra-amniotique est définie par la présence de cultures
positive de liquide amniotique, indépendamment de la présence ou de l'absence d'une évidence clinique d'infec-
tion (fièvre, sensibilité utérine. Iencorrhées purulentes). La chorio-amniotite fait référence aux signes cliniques
associés a l'infection intra-amniotique. L'infection intra-amniotique sub-clinique fait référence à la présence de
bactéries dans la cavité amniotique sans manifestation clinique patente de chorioamniotite. Le terme de colonisa-
tion de la cavité amniotique doit étre évité car il sous-entend la présence de bactéries sans aucune signification
pathologique.

Travail prématuré avec membranes intactes  et infection intra-amniotique

Bobitt et Ledger (1, 2) ont été les premiers à suggérer qu'une chorio-amniotite méconnue puisse être la cause du
travail prématuré. Ils ont collecté du liquide amniotique de femmes en travail prématuré au moment de l'amnio-
tomie à l'aide d'une aiguille d'aspiration transcervicale ou d'un cathéter intra-utérin et ont trouvé que 7 femmes
sur 10 avaient des cultures de liquide amniotique positives. Suite à ces observations, plusieurs auteurs ont réalisé
des amniocentèses et documenté des taux variables d'infection intra-amniotique. 11 études publiées (3-13) ont
permis d'inclure ainsi 367 patientes. Le taux global de cultures de liquide amniotique positives a été de 16.1%
(59/367). Les femmes ayant des cultures de liquide amniotique positives ne présentaient pas d'évidence clinique
d'infection à l'admission, mais ont plus souvent développé une chorio-amniotite (57.6% [34/59] vs 6.6%
[8/121]), ont plus souvent été réfractaire à la tocolyse (65 % [26/40] vs16.3% [8/49]), et ont plus souvent pré-
senté une rupture prématurée des membranes (40% [6/15] vs 3.8% [2/52]).

Chorio-amniotite  histologique et accouchement prématuré

Une inflammation placentaire a été identifiée par les anatomo-pathologistes en cas d'infection intra-amniotique
(14-15). L'isolement de bactéries de 72% (18/25) des placentas présentant une chorio-amniotite histologique
(définie par la présence de polynucléaires sur la plaque choriale) supporte cette hypothèse (16). De plus, il existe
une corrélation entre cultures de liquide amniotique positives et chorio-amniotite histologique (17).

Blanc (18,19), Benirschke et Clifford (20) et Driscoll (21,22) ont noté une association entre chorio-amniotite his-
tologique et prématurité et ont suggéré une relation causale entre une infection bactérienne ascendante et un
accouchement prématuré. Par la suite, Driscoll a rapporté que la chorio-amniotite histologique pouvait être
retrouvée dans plus d'un tiers des nouveaux-nés pesant moins de 1000 g à la naissance (23).

Russell (24) a constaté une prévalence plus élevée de chorio-amniotite histologique parmi les femmes qui accou-
chaient entre 20 et 36 SA par rapport à la population entière (18.7% vs 5.2%).

17



Naeye et Peters (25) ont montré une incidence plus élevée de chorio-amniotites histologiques parmi les femmes
ayant présenté un accouchement très prématuré (23% entre 20 et 28 SA) par rapport aux femmes ayant présenté
un accouchement prématuré à un âge gestationnel plus avançé (11% entre 33 et 37 SA).

Chellam et Rushton (26) ont étudié les placentas de 200 naissances d'enfants pesant moins de 2500 g, après exclu-
sion des femmes ayant présenté une pathologie maternelle ou obstétricale (prééclampsie, diabète). La prévalence
des lésions inflammatoires dans les membranes extra-placentaires, les membranes placentaires, et le cordon ombi-
lical a été de 42.5%, 32%, et 9.5 % respectivement. La morbidité infectieuse néonatale a été plus fréquente en cas
de chorio-amniotite histologique (21.7% vs 6.8 % en l'absence de chorio-amniotite).

Hameed (6) a montré que les patientes qui étaient rebelles à la tocolyse présentaient plus souvent une chorio-
amniotite histologique que celles qui répondaient à la tocolyse (83.3 % vs 6.9%).

Evidence clinique d'infection en cas d'accouchement prématuré

Daikoku (27) a constaté que la prévalence de l'endométrite était plus importante parmi les femmes qui accou-
chent prématurément (sans rupture prématurée des membranes) que parmi celles qui accouchent à terme (sans
rupture prématurée des membranes): 13.1 % vs 6.4%, p<0.001. De plus, la prévalence de l'endométrite était la
même après un accouchement prématuré avec membranes intactes ou rupture prématurée des membranes. Ces
données cliniques suggèrent que l'infection est associée à l'accouchement prématuré.

Voies de l'infection intra-utérine

La prévalence de l'infection après une procédure diagnostique invasive est basse. La contamination rétrograde (par
les trompes, à partir d'une infection de la cavité péritonéale) est possible mais exceptionnelle. La contamination
hématogène à travers le placenta est rare.

Des évidences indirectes indiquent que la voie de l'infection intra-utérine la plus fréquente est la voie ascendante
à partir du vagin et du col (14-26,28,29):

1. La chorioamniotite histologique est plus fréquente et sévère sur le site de rupture des membranes qu'ailleurs
(plaque choriale, cordon).
2. Dans tous les cas de pneumonie congénitale, l'inflammation des membranes est présente.
3. Les bactéries identifiées dans les infections congénitales sont identiques à celles du tractus génital.
4. Dans les grossesses gémellaires, la chorioamniotite histologique est plus fréquente sur le premier jumeau que sur
le second. De plus, la chorioamniotite histologique n'a jamais été documentée sur le seul second jumeau.

Le premier temps de la progression de l'infection ascendante est la prolifération excessive de germes dans le vagin
(vaginose) et le canal cervical. Certaines bactéries sont plus virulentes que d'autres (gonocoque, streptocoque, coli)
et semblent plus souvent conduire à l'accouchement prématuré.

Une fois la cavité intra-utérine gagnée, elles résident dans la caduque. Une réaction inflammatoire locale conduit
à la déciduite puis à la chorioamniotite. Le passage au travers des membranes vers la cavité amniotique est pos-
sible, la rupture de celles-ci n'étant pas un prérequis indispensable. Les bactéries peuvent alors contaminer le fœtus
par différentes portes d'entrée (déglutition, inhalation).

Mécanismes cellulaires et biochimiques responsables de l'initiation du travail au cours de
l'infection intra-utérine

De plus en plus d'arguments plaident en faveur d'un rôle clef des prostaglandines dans l'initiation du travail à
terme (30,31):

- Les prostaglandines sont capables de déclencher le travail et d'induire un avortement (32,33);

- L'administration d'inhibeurs des prostaglandines retarde la progression des avortements du second trimestre
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(34), le déclenchement du travail à terme et peut arrêter le travail prématuré (35);

- Le travail est associé à des concentrations élevées de prostaglandines (PgF2α et de PgE2) dans le liquide amnio-
tique (36-38);

- Les concentrations d'acide arachidonique sont augmentées dans le liquide amniotique durant l'accouchement
(39);

- L'administration intra-amniotique d'acide arachidonique déclenche le travail (34).

Les 2 sites présumés de synthèse des prostaglandines sont les membranes fœtales (amnios et chorion) et la caduque
(30,31,40,41). La contribution relative de ces tissus dans le déclenchement du travail prématuré ou à terme n'est
établie.

Essais cliniques randomisés étudiant l'intérêt des antibiotiques dans la réduction du risque 
d'accouchement prématuré

Un grand nombre d'arguments plaidant en faveur du rôle d'une infection latente de la caduque et/ou des mem-
branes dans l'induction du travail prématuré, de nombreux essais cliniques ont été réalisés pour évaluer l'efficaci-
té éventuelle des antibiotiques dans le traitement de la menace d'accouchement prématuré. Cependant, la valeur
de toutes ces études a été limitée par les faibles effectifs de patientes, constamment insuffisants pour permettre une
conclusion définitive. La réalisation d'une méta-analyse est donc particulièrement utile afin de répondre avec plus
de rigueur sur l'intérêt de l'antibiothérapie. Egarter (42) a réalisé récemment cette méta-analyse à partir des seuls
essais randomisés prospectifs randomisés contrôlés dans la mesure où seulement cette méthodologie peut fournir
des arguments solides en faveur d'une relation de cause à effet. Il s'est intéressë non seulement au délai de pro-
longation de la grossesse mais aussi et surtout à la morbidité et à la mortalité néonatale puisque c'est l'issue essen-
tielle en obstétrique.

L'auteur a consulté 18 bases de données pour identifier dans toute la littérature les essais randomisés prospectifs
randomisés contrôlés évaluant l'efficacité des antibiotiques versus placebo de 1964 à 1995. seules 7 études réali-
sées entre 1989 et 1995 ont été retenues comme méthodologiquement satisfaisantes. 6 d'entre elles étaient réali-
sées en double aveugle (la 7ème étant randomisée mais sans aveugle). La méta-analyse ainsi réalisée porte sur 795
patientes.

Les caractéristiques des 7 essais retenus sont indiqués dans le tableau I.
Dans 2 essais, l'antibiothérapie a prolongé significativement le délai traitement-accouchement. Dans tous les
autres, il n'y a pas eu de prolongation significative de ce délai (Tableau II).

Les résultats concernant les effets des antibiotiques sur la morbidité infectieuse maternelle sont donnés dans les
tableaux III, IV, et V. Dans 3 études, les patientes ayant présenté une chorioamniotite, une endométrite, un sep-
sis puerpéral, un abcès de paroi, ou une épisiotomie septique ont été combiné en un seul groupe (tableau V).

Les tableaux VI à XI donnent les résultats néonatals: A l'exception d'une réduction significative des entérocolites
nécrosantes dans l'étude de Norman, l'antibiothérapie n'a pas d'effet significatif sur les paramètres de morbidité
néonatale dans toutes les autres études (sepsis, pneumonies, syndromes de détresse respiratoire hémorragies intra-
ventriculaires de grade III ou IV, entérocolites nécrosantes). Quand les données de toutes les études sont combi-
nées, l'antibiothérapie semble réduire, mais de façon non significative, le risque de pneumonie (OR 0.45, IC 95%
0.12-1.72), et d'entérocolites nécrosantes (OR 0.38, IC 95% 0.14-1.08), et augmenter, mais également de façon
non significative, la mortalité néonatale (OR 3.25, IC 95 % 0.93-11.38), mais elle n'a pas d'effets sur le sepsis, le
syndrome de détresse respiratoire, et les hémorragies intraventriculaires.

Les résultats de cette méta-analyse suggère donc que l'antibiothérapie adjuvante ne réduit pas significativement la
morbidité néonatale et pourrait augmenter la mortalité néonatale.

Cependant, cette conclusion légitime mérite plusieurs commentaires:
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l.Dans cette méta-analyse, l'incidence du sepsis néonatal est seulement de 2%; cette valeur est trop faible pour
assurer à cette méta-analyse une puissance statistique suffisante pour démontrer une réduction éventuelle du sep-
sis néonatal dans le groupe antibiotiques.

Plusieurs faits pourraient expliquer la faible incidence du sepsis néonatal:

- Premièrement, les critéres de travail prématuré rétenus dans ces études (contractions utérines, modifications cli-
niques du col) sont peu spécifiques (bon nombre des patientes présentant ces signes font, en fait, des épisodes de
faux travail prématuré, pathologie bénigne et facilement résolutive par les seuls β-mimétiques). L'absence d'utili-
sation de marqueurs plus fiables du risque d’accouchement prématuré (tels que la fibronectine fœtale ou l'écho-
graphie endovaginale du col utérin) conduisant à l'inclusion de femmes en faux travail prématuré entraine donc
probablement une dilution du bénéfice potentiel des antibiotiques.

- Deuxièmement, bien qu'il existe des arguments croissants pour penser que l'infection contribue largement à l'ac-
couchement prématuré, d’autres étiologies sont probablement en cause (incompétence cervicale à minima, hémor-
ragie de la caduque, insuffisance placentaire, voire pathologie immunologique). En effet, en acceptant le lien entre
chorioamniotite et sepsis néonatal, si ce dernier n'est que de 2%, cela implique que I'incidence de la choriamnio-
tite dans l'accouchement prématuré est bien plus faible que présumé (c'est-à-dire bien inférieur aux 35-59% évo-
qués dans bon nombre d'études). Si bien que l'antibiothérapie ne pourrait être utile que pour une fraction de la
population des patientes présentant un travail prématuré, diluant ainsi encore le bénéfice potentiel des antibio-
tiques.

- Troisièmement, si les antibiotiques utilisés ont montré leur utilité dans la réduction de l'incidence du sepsis
maternel, on peut penser que, bien choisi empiriquement, ils peuvent avoir une certaine efficacité sur les germes
responsables de l'accouchement prématuré mais sont insuffisants pour traiter une chorio-amniotite et/ou réduire
le sepsis néonatal (et donc inefficace pour retarder l'accouchement prématuré).

- Quatrièmement, il est possible que l'administration des antibiotiques soit trop tardive pour pouvoir freiner le
processus déclenchant l'accouc hement prématuré.

- Enfin, une dernière explication possible, réside dans la réaction d'Herxheimer: les antibiotiques entrainent une
lyse bactérienne, avec libération de produits bactériens, médiateurs de l'inflammation, et de prostaglandines qui
induisent le travail prématuré, annulant ainsi l'effet potentiellement favorable des antibiotiques.

2.L'augmentation non significative de la mortalité néonatale est possiblement liée à un biais de population: Il peut
être dû à un âge gestationnel plus jeune à l'accouchement des groupes antibiotiques de 3 des études retenues qui
rapportent un taux plus élevé de morts néonatales. En fait, les enfants décédés pesaient entre 694 et 940 g, caté-
gorie connue comme étant à risque substantiellent accru de mort périnatale.

En conclusion, si les résultats de cette méta-analyse ne justifient pas l'utilisation courante d'antibiotiques parmi
les femmes en travail prématuré sur la base des seules contractions utérines et des modifications cliniques du col,
il est encore trop tôt pour permettre des conclusions définitives. Depuis quelques années, nous avons beaucoup
progressé dans la compréhension des mécanismes déclenchant l'accouchement (prématuré ou non). Toutefois,
beaucoup d'inconnues persistent. Nous avons tout de même compris que la population des menaces d'accouche-
ment prématuré est en fait une population trop hètérogène pour être considérée comme étant une unique entité.
Elle se divise déjà sûrement en 2 groupes dont le pronostic est très différent: les patientes en travail prématuré et
celles en faux-travail prématuré qui sortent du cadre strictement pathologique. Cette distinction est devenue pos-
sible grâce à la découvertes de nouveaux marqueurs de risque d'accouchement prématuré (fibronectine fœtale et
échographie endovaginale du col utérin). Un travail de recherche similaire doit être entrepris afin de rechercher
des sous-groupes dans le groupe des patientes en travail prématuré; en effet, il est probable qu'une partie seule-
ment (dont l'importance reste à déterminer) de ces patientes présente une étiologie infectieuse. Seul l'identifica-
tion de marqueurs infectieux spécifiques pourra alors répondre à la question de l'utilité des antibiotiques pour
retarder l'accouchement prématuré et réduire la morbidité néonatale parmi ces patientes en permettant la réalisa-
tion d'essais sur des populations homogènes et bien sélectionnées (supprimant ainsi le très probable biais de sélec-
tion qui rend actuellement toute étude ininterprètable).
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Tableau I: Essais évalués

Auteurs Age gestat.
admission

ATB

Age gestat
admission
Contrôles

Antibiotiques

Newton
(1989)

31.3 SA
(n=48)

32.1 SA
(n=47)

Ampicilline IV puis
Erythromycine per os

Mc Gregor
(1991)

30.5 SA
(n = 53)

31.0 SA
(n= 50)

Clindamycine
IV puis per os

Newton
(1991)

29.8 SA
(n=43)

30.3 SA
(n=43)

Ampicilline +
Sulbactam IV

Mc Caul
(1992)

25.1 SA
(n=21)

26.2 SA
(n=19)

Ampicilline IV puis
per os

Gordon
(1995)

31.1 SA
(n=58)

31.0 SA
(n=59)

Ceftizoxime IV

Romero
(1993)

30.2 SA
(n=129)

30.7 SA
(n=144)

Ampicilline + rythromycine
IV puis per os

Norman
(1994)

31.0 SA
(n=43)

30.1 SA
(n=38)

Ampicilline IV puis per os
+ Métronidazole suppo.

puis per os

Tableau II: Prolongation de la grossesse

Antibiotiques Contrôles

Newton (1989) 34.2 34.1
Mc Gregor (1991) 35.3* 25.4*

Newton (1991) 26 26
McCaul (1992) 35.2 34.7
Romero (1993) 35 32
Norman (1994) 15** 2.5**
Gordon (1995) 34.5 34.6

Tableau III: Chorioamniotite

Antibiotiques Contrôles

Newton (1989)
Mc Gregor (1991) 1/53 3/50

Newton (1991)
McCaul (1992) 0/21 0/19
Romero (1993) 3/129 7/144
Norman (1994)
Gordon (1995)

Total (%) 4/203 (2.0) 10/213 (4.7)

*p : 0.02; **p : 0.04

21



Tableau IV: Endométrite

Antibiotiques Contrôles

Newton (1989)
Mc Gregor (1991) 4/53 4/50

Newton (1991)
McCaul (1992)
Romero (1993) 4/129 7/144
Norman (1994)
Gordon (1995)

Total (%) 8/182 (4.4) 11/194 (5.7)

Tableau V: Infections maternelles

Antibiotiques Contrôles

Newton (1989)
Mc Gregor (1991) 

Newton (1991) 1/43 6/43
McCaul (1992)
Romero (1993)
Norman (1994) 1/43 3/38
Gordon (1995) 2/58 3/59

Total (%) 4/144 (2.8*) 12/140(8.6*)

Tableau VI: Mortalité néonatale

Antibiotiques Contrôles

Newton (1989)
Mc Gregor (1991) 2/53 0/50

Newton (1991) 2/47 0/45
McCaul (1992)
Romero (1993) 2/129 0/144
Norman (1994) 2/43 2/38
Gordon (1995)

Total (%) 8/272 (2.9) 2/277 (0.7)
OR (IC 95%) 3.25 (0.93-11.38)
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Tableau VII: Sepsis

Antibiotiques Contrôles

Newton (1989) 0/48
Mc Gregor (1991) 1/53 1/50

Newton (1991) 1/47 1/45
McCaul (1992) 1/21 1/19
Romero (1993) 2/129 3/144
Norman (1994) 2/43 1/38
Gordon (1995) 0/70 0/69

Total (%) 7/411 (1.7) 1.7/412 (1.7)
OR (IC 95%) 0.98 0.34-2.83

OR (IC 95%) 0.45 0.12-1.72

Tableau VIII: Pneumonie

Antibiotiques Contrôles

Newton (1989)
Mc Gregor (1991) 1/53 3/50

Newton (1991)
McCaul (1992)
Romero (1993)
Norman (1994) 2/43 3/38
Gordon (1995) 0/70 0/69

Total (%) 3/166 (1.8) 6/157 (3.8)

Tableau IX: Syndrome de détresse respiratoire

Antibiotiques Contrôles

Newton (1989)
Mc Gregor (1991) 4/50

Newton (1991) 12/47 13/45
McCaul (1992) 0/21 1/19
Romero (1993) 14/129 11/144
Norman (1994) 3/43 6/38
Gordon (1995)

Total (%) 29/240 (12.1) 31/246 (12.6)
OR (IC 95%) 0.93 0.54-1.87
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Tableau X: Hémorragies intra-ventriculaires

Antibiotiques Contrôles

Newton (1989)
Mc Gregor (1991) 

Newton (1991) 2/47 2/45
McCaul (1992)
Romero (1993) 1/129 1/144
Norman (1994)
Gordon (1995)

Total (%) 3/176 (1.7) 3/189 (1.6)
OR (IC 95%) 1.01 0.20-5.10

OR (IC 95%) 0.38 0.14-1.08

Tableau XI: Entérocolite nécrosante

Antibiotiques Contrôles

Newton (1989)
Mc Gregor (1991) 

Newton (1991) 1/47 1/45
McCaul (1992)
Romero (1993) 3/129 5/144
Norman (1994) 0/43 5/38
Gordon (1995)

Total (%) 4/219 (1.8) 11/227 (4.8)
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LES RUPTURES PRÉMATURÉES
DES MEMBRANES (RPM)

Y. Vincent - H. Fernandez

Service de Gynécologie-Obstétrique, Clamart.

Les ruptures prématurées des membranes (RPM) compliquent environ 5 à 15 % des grossesses (1,2). Elles sont la
cause d’une importante morbidité et mortalité néonatales par leurs complications infectieuses maternelles et
fœtales, par la prématurité et ses séquelles (maladie des membranes hyalines, dysplasie bronchopulmonaire,
hémorragies intra-ventriculaires, leucomalacie périventriculaire et entérocolites hémorragiques) (3).
L’étiopathogénie de la rupture n’est pas élucidé. La sécrétion de protéases par certaines bactéries, la modification
de la résistance à l’étirement des membranes en présence de certaines bactéries, l’apparition rapide d’un syndrome
infectieux après la rupture et la modification de la composition de la flore vaginale dans cette situation sont en
faveur d’une origine infectieuse. Mais ce ne sont que des arguments indirects (4). Il n’existe pas de définition his-
tologique, biologique et bactériologique pathognomonique de la chorio-amniotite infectieuse. Cependant, c’est la
complication la plus fréquente de la rupture.
La culture du liquide amniotique positive est l’élément retenu pour affirmer la notion de chorioamniotite. Celle
ci est positive dans environ un tiers des cas (5).Par contre, son résultat n’est connu qu’au bout de 48 H. De nom-
breuses études ont cherché à valider des tests rapides soit du liquide amniotique prélevé par amniocentèse, soit san-
guin, pour affirmer l’infection afin de proposer une prise en charge adaptée.
L’examen direct bactériologique du liquide amniotique a une spécificité de  97 %  et une sensibilité de 46 % . Les
nombreux faux négatifs peuvent être expliqués par des amniotites à mycoplasmes et Uréaplasma (6), des inocu-
lum de petite taille et les limites des techniques de laboratoire. La numération leucocytaire dans le liquide amnio-
tique fournit une information d’une sensibilité très faible inférieure à 25 %.
La consommation du glucose par de nombreux micro-organismes soutient l’hypothèse que la diminution de la
concentration de glucose intra-amniotique (glyco-amnie) est en rapport avec une infection amniotique.
Cependant, les mycoplasmes ne consomme pas le glucose. A la valeur de 0,88 mmol/l le dosage de la glyco-amnie
a une sensibilité de 40 % et une spécificité de 82 %.
La numération des globules blancs à la valeur seuil de 13000 par mm3, a une sensibilité de 40 % et une spécifi-
cité de 82 % par rapport à la prédiction d’une culture positive de liquide amniotique. La C réactive protéine
(CRP) à la valeur seuil de 7 mg/l a une sensibilité de 56 % et une spécificité de 77 %. Le dosage de l’interleuki-
ne-6 dans les sécrétions cervico-vaginales n’a pas une meilleure sensibilité et spécificité.
Aucun éléments cliniques (fièvre, tachycardie maternelle, contractions utérines et tachycardie fœtale), aucun élé-
ments bactériologiques (prélèvement vaginal, examen bactériologique des urines) n’ont un caractère sensible ou
spécifique satisfaisant. C’est pourquoi de nombreuses études proposent une antibiothérapie “ probabiliste ” sur les
germes les plus fréquemment rencontrés lors des ruptures des membranes: bacteroides, Gardnerella vaginalis,
Chlamydiæ Trachomatis, streptocoque du groupe B, Mycoplasme Hominis et Ureaplasma Urealiticum, bacilles
Gram négatifs type E. Coli.
L’attitude thérapeutique en cas de rupture des membranes avant terme fait l’objet d’une recommandation du grou-
pe d’expertise dans le cadre du dépistage et la prévention du risque de grande prématurité (7).
“ L’antibiothérapie qui a un effet direct sur l’infection permet de prolonger de quelques jours la grossesse. Ce trai-
tement doit être réévalué (indication et nature de l’antibiothérapie) à court terme au vu des résultats des examens
complémentaires ”.
La prolongation de la grossesse permet la mise en place d’une corticothérapie maternelle pour diminuer la consé-
quence de la grande prématurité chez l’enfant ”. Le consensus actuel serait donc une antibiothérapie dont il reste
à préciser la nature antibioprophylaxie ou la thérapeutique adaptée aux germes et sa durée (8).
Nous proposons une antibiothérapie bactéricide massive telle que Ampicilline + Acide clavulanique associés à un
Aminoside, après les différents prélèvements. Elle permettra de traiter in utero une chorioamniotite infraclinique
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et aura probablement une fonction tocolytique.
Cette antibiothérapie sera réévaluer après 48 h au vu de l’ensemble des examens biologiques et bactériologiques.
En cas de traitement antibiotique prescrit dans les quinze jours précédents la rupture, il faudra modifier l’anti-
biothérapie probabiliste en prescrivant d’emblée des céphalosporines de 3° génération.
En cas d’allergie aux pénicillines et bétalactamines, il est classique de proposer un macrolide malgré un passage
transplacentaire limité. Cependant, les études préalablement publiées semblent valider cette attitude bien que la
majorité d’entre elles manque de puissance.
Le prélèvement du liquide amniotique par amniocentèse dans ce contexte semble pertinent mais l’invasivité du
geste ainsi que le manque de test de certitude fait que cette démarche est l’apanage de certaines équipes dans un
but de recherche.
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Les bactéries des infections bactériennes
materno-fœtales et leur sensibilité aux
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R. Quentin

Département de Microbiologie Médicale et Moléculaire - Unité de Bactériologie
CHU Bretonneau, Tours.

INTRODUCTION

Au moins 30% des 750 000 grossesses et accouchements annuels sont à risque, à un moment donné, d'infection
bactérienne qui constitue toujours une cause majeure de mortalité et de morbidité néonatale avec la prématurité
à laquelle elle est souvent associée. 
Quel que soit le type d'infection bactérienne maternelle, le risque est la contamination ovulaire qui sera éventuel-
lement responsable de :
- complications obstétricales : rupture prématurée des membranes, accouchement prématuré et chorioamniotite. 
- complications maternelles : infections pelviennes, septicémies, choc septique et ses conséquences graves. 
- complications néonatales : mort in utéro ou néonatale, prématurité, infections pulmonaires, conjonctivites, états
septicémiques et leurs métastases septiques, méningites et encéphalites voire leucomalacie périventriculaire et dys-
plasies pulmonaires.
Trois principales infections bactériennes sont à l'origine de pratiquement l’ensemble de ces complications obsté-
tricales, maternelles et néonatales. Il s’agit de : 
- La pyélonéphrite gravidique qui ensemence l’œuf par voie hématogène, 
- L'infection à Listeria monocytogenes qui ensemence l’œuf par voie hématogène, 
- L'infection ovulaire par voie ascendante à partir des voies génitales. 

I. - LES BACTÉRIES DES INFECTIONS VÉSICALES.

Les infections vésicales vont concerner environ 7 à 10% des femmes enceintes. Non ou mal traitées, ces infections
vésicales se compliquent de pyélonéphrites dans au moins 60% des cas après plusieurs jours voire plusieurs
semaines d'évolution. Les signes cliniques de cystite ne sont pas toujours caractéristiques en raison de la compres-
sion vésicale par l’utérus gravide. En conséquence, il est necessaire de mettre sur pied des stratégies de dépistage
qui reposent toutes sur l'examen cytobactériologique des urines (ECBU). 
Pour certains, l’ECBU sera systématique au 1er et au 3ème trimestre de la grossesse. Pour d'autres, il sera réalisé
sur des arguments cliniques ou paracliniques : 
- en cas d'antécédents d'uropathies, de néphropathies ou chez la femme diabétique (1 fois/mois). 
- lorsqu’il existe des signes orientant vers la sphère urinaire (tableau évoquant une cystite ou une pyélonéphrite)
ou une fièvre maternelle inexpliquée.
- s'il existe à la bandelette réactive une protéinurie, et/ou une hématurie, et/ou une leucocyturie, et/ou une nitra-
turie.
- s'il existe à l'examen obstétrical une menace d'accouchement prématuré, une rupture prématurée des mem-
branes, une hypotrophie.
Après une première infection du tractus urinaire, l’ ECBU sera renouvelé tous les mois après une infection basse
et tous les 15 j/3 s après une pyélonéphrite.
Les bactéries en cause sont avant tout les entérobactéries en particulier Escherichia coli (65% dans notre materni-
té) puis les streptocoques et entérocoques. Les staphylocoques (dont Staphylococcus saprophyticus) ont une place
non négligeable. Les bactéries capnophiles (Haemophilus, pneumocoques, Neisseria) sont exceptionelles. 
L'antibiogramme est indispensable et le traitement repose préférentiellement sur les ß-lactamines : amoxicilline et
céphalosporines. En cas d'allergie, la colimycine IM est utilisable. Les aminosides peuvent être utilisé en associa-
tion avec les céphalosporines lors des pyélonéphrites. 
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II - L’ INFECTION À LISTERIA MONOCYTOGENES.

La « listériose » est due à une bactérie extrêmement répandue dans la nature et sur les denrées alimentaires, Listeria
monocytogenes. La bactérie est un petit bacille à Gram positif, très mobile à 20/25°C, capable de se multiplier entre
1 et 45°C (donc au réfrigérateur) et qui est détruit à 60°C en 30 minutes (donc par la cuisson des aliments).
Cette bactérie pénètre essentiellement par voie digestive (aliments contaminés). Elle est capable de se multiplier
dans les entérocytes. Elle disséminera par voie lymphatique et sanguine. Chez la femme enceinte, la diffusion san-
guine ensemence le placenta.
La virulence de la bactérie est essentiellement liée à sa capacité de multiplication dans les macrophages et les tis-
sus de l'hôte infecté. Une protéine, l'internaline, permet la pénétration dans les cellules. La listériolysine O, endo-
toxine bactérienne, permet l'échappement à la phagocytose. Une protéine (Act A) permet la polymérisation de
l'actine dans le cytoplasme cellulaire, moteur de la dissémination de la bactérie de cellule en cellule.
La listériose concerne de façon sporadique moins d’une grossesse sur 1000 et 30% des listérioses sont observées
chez une femme enceinte. Des épidémies sont possibles. En France, les deux dernières remontent à 1992 et 1993.
L'épidémie de 1992 était due à la contamination de langue de porc en gelée et celle de 1993 à la consommation
de rillettes contaminées.
Le diagnostic bactériologique de la listériose repose sur la réalisation systématique d'une hémoculture chez toute
femme enceinte fébrile. L'amplification génique par PCR spécifique a une faible sensibilité. La recherche d'anti-
corps anti-listériolysine 0 a une sensibilité médiocre. 
Le prélèvement de l'endocol (ou vaginal) et l’ECBU ne permettent de retrouver la bactérie que lorsque les mem-
branes sont rompues. 
Lorsque l'accouchement a lieu, l'examen du liquide gastrique, du placenta et des prélèvements superficiels réalisés
chez le nouveau-né permet l'isolement de la bactérie dans plus de 95% des cas.
Listeria monocytogenes reste très sensible aux antibiotiques (pénicilline G et A, macrolides, cyclines, chloramphé-
nicol, vancomycine, rifampicine, cotrimoxazole). Quelques plasmides de résistance ont cependant été décrits pour
le chloramphénicol, l'érythromycine, les tétracyclines. Les céphalosporines et les quinolones qui ont des CMI éle-
vées vis-à-vis de cette bactérie ne sont pas conseillées. 

III- LE RISQUE INFECTIEUX PAR VOIE ASCENDANTE.

Cette voie d’infection est la plus commune au cours de la grossesse. La cavité ovulaire peut être ensemencée à par-
tir des voies génitales de la femme lorsqu’elles sont infectées (vulvovaginites et endocervicites), ou lorsqu’elles com-
portent, parmi leur flore naturelle, des bactéries à risque infectieux néonatal (vaginose, portage de bactéries à haut
risque infectieux). Ces bactéries menacent l’œuf si ses moyens de protection viennent à être déficients, en parti-
culier lorsque le col s'ouvre ou que les membranes se rompent. 
A l'état physiologique le vagin peut contenir des bactéries appartenant à 3 grands groupes écologiques :
• Groupe I : flore bactérienne de portage habituel spécifiquement adaptée à la cavité vaginale.
- chez au moins 98% des femmes
- à des concentrations élevées, 106-108 bactéries/g de sécrétions vaginales
- constituée d’une ou plusieurs espèces de Lactobacilles (flore de Doderlein) 
• Groupe  II : flore bactérienne de portage fréquent 
- chez 2 à 80% des femmes selon les bactéries impliquées
. Hôtes usuels de la flore digestive : 

. Streptococcus agalactiae et Enterococcus

. Enterobactéries : Escherichia coli +++ mais aussi Proteus, Morganella, Klebsiella, Enterobacter et Serratia
chez les patientes ayant reçu de multiples antibiothérapies ou ayant parfois été colonisées par des produits conta-
minés (dans ce cadre il est exceptionnellement aussi isolé des Pseudomonas, des Acinetobacter). 

. Staphylocoques coagulase (- ) et (+ )

. Bactéries anaérobies (Bacteroïdes, Prevotella, Fusobacterium, Clostridium, Peptostreptococcus, Veillonella,
Mobiluncus)
. Origine écologique plus incertaine :

. Gardnerella vaginalis, certaines corynébactéries

. Mycoplasmes en particulierMycoplasma hominis, Ureaplasma urealyticum biovar parvo (4 sérotypes) et
biovar T960 (10 sérotypes).

. Certains génogroupes de Haemophilus
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• Groupe  III : flore bactérienne de portage exceptionnel
- chez 0,1 à 2% des femmes selon les bactéries en cause
. Hôtes usuels de la flore oropharyngée parmi lesquels : 

. Haemophilus influenzae et parainfluenzae

. Streptococcus pyogenes

. Pneumocoques

. Méningocoques et autres Neisseria. et Branhamella
A l’état pathologique, les bactéries vaginales du groupe I peuvent être impliquées dans des phénomènes de cyto-
lyse. A notre connaissance, ces phénomènes ne semblent pas être préjudiciables à l’évolution de la grossesse. 
A l’état pathologique, les bactéries des groupes II et III peuvent être infectantes pour plusieurs raisons :
- Une seule espèce prolifère anormalement dans le vagin, remplace la flore du groupe I. Par adhésion puis invasion de
la muqueuse vaginale, elle entraine une vulvovaginite. Certaines souches appartenant aux espèces Streptococcus aga-
lactiae, Staphylococcus aureus, aux espéces de la famille des Enterobacteriaceae, aux espèces du genre Enterococcus
et aux espèces du groupe III décrites ci-dessus peuvent posséder ces capacités invasives. 
- Plusieurs espèces prolifèrent anormalement dans le vagin, remplacent la flore du groupe I, entraînant un tableau de
vaginose bactérienne. Les espèces concernées appartiennent essentiellement au groupe II décrit ci-dessus : bacté-
ries anaérobies, mycoplasmes, Gardnerella vaginalis, Mobiluncus, certaines espèces de corynébactéries. 
- Une espèce bactérienne commensale du vagin à haut risque infectieux materno-fœtal prolifère anormalement sans
entraîner de pathologie vaginale, il s’agit du portage asymptomatique. Cette circonstance représente un risque
pour la grossesse car la prolifération bactérienne vaginale menacera la cavité amniotique, le foetus et le nouveau-
né dËs l’ouverture du col et/ou la rupture des membranes. Cette colonisation à l’ouverture de l’œuf peut se tra-
duire dans les jours qui suivent l’accouchement par une infection maternelle et/ou néonatale. Les bactéries concer-
nées sont pour l’essentiel Streptococcus agalactiae (la plus étudiée), Escherichia coli et plus rarement les autres
entérobactéries, les entérocoques, Staphylococcus aureus et les bactéries du groupe III. La notion de bactérie géni-
tale à haut risque infectieux évolue depuis quelques années. Les travaux sur l’écologie de la flore microbienne du
vagin et la diversité des espèces la constituant montrent que les bactéries à “haut risque infectieux” pour le nou-
veau-né sont constituées de sous-groupes génomiques relativement homogènes à l’intérieur des espèces en cause.
Ceci a été suggéré pour les 3 principales espèces responsables des méningites néonatales d’origine maternelle en
France : S. agalactiae, E. coli, et H. influenzae. Trois sous groupes seulement, dont 2 extrêmement reliés, de S. aga-
lactiae sont responsables des infections méningées néonatales. Les souches concernées possédent des spécificités
génomiques au niveau des gènes qui codent pour les ARN ribosomaux et/ou du gène qui codent pour la hyalu-
ronate lyase. En outre, les 2/3 des souches isolées des méningites possédent un fragment de restriction spécifique
de 162 kb avec SmaI. Les souches de E. coli sérotype K1 isolées des méningites néonatales apparaissent généti-
quement homogènes et appartiennent majoritairement au groupe phylognénétique ECOR B2. Elles possédent des
caractéristiques génomiques particulières au niveau des gènes qui codent pour les ARN ribosomaux. Certains fac-
teurs de virulence paraissent impliqué dans la pathogénèse des méningites : un facteur d’invasion de l’endothelium
de la microvascularisation cérébrale (gene ibe10), une ahésine (opéron sfa/foc), l’aérobactine (opéron aer). Et les
souches invasives néonatales de H. influenzae appartiennent d’une part, à un groupe génomique particulier pos-
sédant un allèle particulier de la MDH et d’autre part, à une espèce cryptique proche de H. haemolyticus très
homogène au niveau des gènes qui codent pour les ARN ribosomaux et des protéines de membranes externes.
Dans l’avenir, la PCR pourrait constituer un outil pour identifier ces sous-groupes génomiques à haut risque.
Cette reconnaissance permettrait de limiter les antibioprophylaxies.
- Une espèce est capable de franchir la barrière cervicale, de s’installer dans la cavité endocervicale de l'utérus, infec-
te les cryptes glandulaires entraînant une endocervicite. Ces endocervicites dont le retentissement sur la grossesse
est mal évalué en raison surtout d’une description imparfaite des sites et des techniques de prélèvement dans la lit-
térature, sont probalement à l’origine de rupture prématurée des membranes, de menace et d’accouchement pré-
maturé, de chorioamniotites et de leurs conséquences infectieuses maternelles et néonatales. Dans ce cadre, sont
impliqués S. agalactiae, E. coli et plus rarement les autres entérobactéries, les entérocoques, S. aureus, les myco-
plasmes et les bactéries du groupe III décrit ci-avant. A côté de ces bactéries d’origine vaginale, il existe un 4 ème
groupe de bactéries capable d’infecter l’endocol (souvent associées à une infection  urétrale). Ces bactéries sont res-
ponsables de pathologie vénérienne. Il s'agit de Neisseria gonorrhoeae et de Chlamydia trachomatis biovar
Trachoma sérovars d, e, f, g, h, i, j, k qui ne sont pas des hôtes usuels du vagin. Les autres bactéries responsables
d’infections vénériennes sont à l’origine d’ulcérations. Il s’agit de : Treponema pallidum, Chlamydia trachomatis
biovar Lymphogranuloma venereum, Haemophilus ducreyi, Calymmatobacterium granulomatis.
En conséquence, éviter l'infection materno-foetale par voie ascendante transcervicale implique de diagnostiquer et
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traiter précocément les vulvovaginites bactériennes et les vaginoses, de savoir rechercher des bactéries commensales
à haut risque dans la flore vaginale, et de diagnostiquer et traiter les endocervicites.
• Les vulvovaginites à bactéries « opportunistes » : elles sont peu fréquentes chez la femme enceinte. Les bactéries res-
ponsables sont essentiellement S. agalactiae et E. coli. S. aureus et chacune des espèces bactériennes appartenant
au groupe III sus-cité sont parfois impliquées. Compte tenu de la diversitÈ des bactÈries rencontrÈes, un anti-
biogramme est nécessaire. Le traitement repose sur l'antibiothérapie locale et générale. S. agalactiae reste sensible
à l’ampicilline ou l’amoxicilline. Plus de 75% des souches sont résistantes aux tétracyclines (non utilisables pen-
dant la grsossesse) et la sensibilité aux macrolides est variable (85% de sensibles dans notre population). Dans ces
mêmes circonstances, nos isolats de E. coli sont résistants dans 40% des cas à l’amoxicilline, dans 30% des cas à
l’association amoxicilline-acide clavulanique et aux céphalosporines de 1ère génération. Nous n’avons pas rencon-
tré ces 5 dernières années de souches de E. coli productrices d’enzymes entrainant une résistance aux céphalospo-
rines de 3 ème génération (céphalosporinase hyperproduite ou b-lactamase à spectre élargi). 
• La vaginose bactérienne : beaucoup plus fréquente que la vulvovaginite à bactéries opportunistes, la vaginose
touche 2 à 25% des femmes enceintes. Le diagnostic clinique de vaginose n’est pas aisé en raison des modifica-
tions physiologiques des sécrétions vaginales. Ainsi, et en raison du risque de prématurité associé significativement
à cette pathologie et du rique d’endométrite du post-partum en particulier à bactéries anaérobies, certains propo-
sent la recherche systématique, par un prélèvement vaginal, de ce type de flore assez tôt pendant la grossesse (fin
du 1er trimestre ou début du second). Néanmoins, comme pour toute attitude prophylactique systématique, l’in-
térêt d’un tel dépistage n’existe que si l’incidence de la pathologie dans la population dépistée est conséquente. En
France, cette incidence ne parait pas clairement évaluée et varie probablement beaucoup en fonction des popula-
tions recrutées. Le traitement n’exige ni l’identification des espèces en cause, ni la réalisation d’antibiogrammes. Il
repose sur l'application vaginale de métronidazole (aussi efficace semble t-il que la prise orale de métronidazole)
et éventuellement sur la prise buccale d'amoxicilline associée à un inhibiteur de bétalactamase.
• Le portage de bactéries à haut risque infectieux pour la cavité ovulaire, le foetus et le nouveau-né : La plus étudiée de
ces bactéries de portage vaginale à haut risque d'infection materno-foetale est Streptococcus agalactiae
(Streptocoque du groupe B). Néanmoins, la présence d'autres bactéries dans la flore vaginale comme E. coli (en
particulier E. coli sérotype K1), S. aureus et toutes les bactéries sus-citées dans le groupe III est reconnue comme
à risque infectieux dès que la cavité ovulaire s’ouvre (ouverture du col et/ou rupture des membranes). La mise en
travail augmente le risque infectieux lié au portage de ces bactéries. Le risque sera d’autant plus élevé que les cir-
constances de l’accouchement seront anormales (prématurité, rupture prématurée des membranes, travail prolon-
gé, touchers endocervicaux répétés...). En outre, le portage massif de certaines bactéries semble corrélé avec une
augmentation du risque de prématurité et de naissance d’enfants de petit poids. 
Le dépistage vaginal de ces agents potentiellement infectieux chez la femme enceinte est discuté. De plus en plus
admis pour S. agalactiae, les raisons pour lesquelles le dépistage des autres agents à risque sus-cités n'est pas pro-
posé, par exemple par le CDC, restent obscures. Sans doute la plus grande fréquence du portage de S. agalactiae
chez la femme enceinte (environ 10% dans notre région) par rapport au portage de E. coli (2 à 5%), de S. aureus
et des bactéries du groupe III (0,1 à 2%) explique cet état de fait. Néanmoins, S. agalactiae est l'étiologie de moins
de 50% des complications infectieuses graves néonatales par transmission maternelle et au maximum du tiers des
complications infectieuses maternelles du post-partum. Les autres bactéries sus-citées  constituent les autres grands
responsables de ces complications graves. Leur recherche dans la flore vaginale pourrait être contemporaine de celle
de S. agalactiae sans alourdir le coût puisque les techniques mises en œuvre pour détecter S. agalactiae permettent
aussi la détection de l’ensemble des bactéries à risque sus-citées. 
Le dépistage de ces bactéries vaginales à risque repose sur un prélèvement vaginal (± rectal pour S. agalactiae) car,
par définition, il n'y a pas de signe clinique lors du portage. Quand le réaliser ?. Idéalement au moment de l'ou-
verture de l'oeuf ou des membranes. Malheureusement, dans bien des cas, l'accouchement surviendra avant le
résultat (délai minimum 24 heures). 
Aussi, il est possible de proposer un dépistage : 
- au 9ème mois de toute grossesse normale,  
- devant toute altération des moyens de défense de l'oeuf (rupture prématurée des membranes, menace d'accou-
chement prématuré, avant manoeuvres risquant de déclencher le travail...),
- avant une agression iatrogène programmée ou programmable (touchers endocervicaux répétés, pose d'électrode
de scalp, déclenchement par pose de prostaglandines locales, déclenchement de convenance, et avant une césa-
rienne itérative...), 
- en cas de fièvre maternelle. 
La prise en charge du risque infectieux lié à ce portage de bactéries à risque repose sur la prescription pendant le
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travail d'une antibiothérapie. Pour le portage S. agalactiae, il est recommandé par le CDC d'utiliser la pénicilline
G, 5 Millions d'unités IV initialement puis 2,5 Millions IV toutes les 4 heures jusqu'à l'accouchement. En France,
on utilise plus volontiers l'antibiothérapie recommandée par le CDC comme une alternative à la pénicilline, l'am-
picilline 2g IV puis 1 g toutes les 4 heures jusqu'à l'accouchement. Cette prophylaxie est aussi recommandée par
le CDC, même en l'absence de S. agalactiae en cas d'antécédent de naissance d'un enfant infecté, chez la femme
fébrile (> 38°C) en travail, en cas de rupture des membranes de plus de 18 heures, et en cas d'infection du trac-
tus urinaire pendant la grossesse. Le collège national des gynécologues et obstétriciens français a repris ces recom-
mandations. Il n'y a pas de consensus quant à la prise en charge du portage des autres bactéries à risque. Compte
tenu d'un risque comparable à celui de S. agalactiae et de la sensibilité aux antibiotiques des autres agents impli-
qués, il pourrait ce discuter une même attitude prophylactique pour E. coli (en particulier E. coli K1) utilisant
une ß-lactamine (en fonction de l'antibiogramme), S. aureus utilisant une méthicilline, et les bactéries du groupe
III utilisant l'ampicilline ou une céphalosporine de 3ème génération si la bactérie est résistante à l'ampicilline. Les
données récentes de la littérature, concernant en particulier E. coli, H. influenzae, S. aureus, et N. meningitidis
encouragent cette attitude. 
• Les endocervicites
A l'inverse des atteintes infectieuses du vagin qui sont accessibles à l'examen clinique, les infections de l'endocol
(endocervicites) ne se manifestent par un écoulement purulent par le col détectable à l’examen au spéculum que
dans moins de 20 à 40% des cas selon les étiologies. Ainsi, le diagnostic des endocervicites reposera essentielle-
ment sur le prélèvement d'endocol. La qualité du résultat dépendra de deux éléments : le respect des indications
de ce prélèvement et sa réalisation technique parfaite.
Compte tenu des signes indirects d’endocervicite (MST et/ou signes d’urétrite associés, atteinte du partenaire) ou
de leurs conséquences obstétricales, on peut proposer les indications suivantes à prélever l'endocol chez la femme
enceinte :
- un écoulement suspect par le col,
- la découverte d'une MST (T. vaginalis, HIV, Hépatite B, syphilis, herpès...)
- une urétrite et/ou ses complications chez le partenaire,
- un écoulement urétral,
- des signes d'infection urinaire à ECBU négatif,
- une leucocyturie sans germe,
- une suspicion de chorioamniotite et une fièvre maternelle inexpliquée,
- le bilan initial des ruptures prématurées des membranes et des menaces d'accouchement prématuré.
Le prélèvement doit être réalisé de telle sorte qu'il ne soit pas contaminé par la riche flore vaginale. Ces contami-
nations seraient à l'origine de diagnostics d’endocervicites par excès entraînant des antibiothérapies inutiles et des
conduites obstétricales interventionnistes abusives. En outre, les bactéries d’origine vaginale qui contaminent le
prélèvement peuvent positiver faussement les moyens de diagnostic utilisés par les laboratoires pour rechercher C.
trachomatis et les mycoplasmes en raison de réactions croisées entre C. trachomatis et certains bacilles à Gram
négatif et entre les mycoplasmes et certaines bactéries possédant une uréase ou une ADH. Pour éviter les germes
vaginaux, le col doit être préalablement nettoyé avec un antiseptique adapté (Chlorexidine solution vaginale) et
rincé à l'eau salée à 9 pour 1000. Ce nettoyage est actuellement d’autant plus facile qu’il existe des minidosettes à
usage unique aussi bien pour la chlorexidine vaginale que pour l’eau “physiologique”. De plus, il évitera une pos-
sible conséquence infectieuse iatrogène d’un tel prélèvement chez la patiente porteuse de bactéries vaginales à haut
risque infectieux. L'écouvillonnage se fait dans la cavité endocervicale. Trois prélèvements à l’écouvillon sont réa-
lisés. Le premier permettra la recherche des bactéries pyogènes dont Neisseria gonorrhoeae, le second la recherche
des mycoplasmes et le troisième la recherche de Chlamydia trachomatis. Moyennant ces précautions, tout germe
isolé sur un prélèvement d'endocol est péjoratif car il menace les membranes et la cavité ovulaire et constitue une
source potentielle de production locale de prostaglandines. Une antibiothérapie s'impose. Une ß-lactamine sera
utilisée préférentiellement pendant 7 à 10 jours. Pour les mycoplasmes et C. trachomatis, les macrolides
(Erythromycine*) sont actifs. Néanmoins, et bien que C. trachomatis soit peu sensible aux ß-lactamines in vitro,
l'amoxicilline constitue une alternative. Cette molécule a montré une bonne efficacité anti-chlamydiae in vivo
chez la femme enceinte avec moins d'effets secondaires néfastes en particulier digestifs. Pour le gonocoque,
l’amoxicilline est active sur les souches b-lactamase négative. L’utilisation d’une céphalosporine de 3 ème généra-
tion est impérative en l’absence de données bactériologiques sur la sensibilité de la souche ou lorsque la souche
produit une b-lactamase (souche dite b-lactamase positive).
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CONCLUSION

La chorioamniotite, les infections graves maternelles du post-partum et les infections néonatales d'origine mater-
nelle sont en partie responsables du fait que la France n'est pas à la hauteur de son niveau de développement éco-
nomique pour la sécurité de la grossesse et de l'accouchement. Eviter ces complications bactériennes graves repo-
se avant tout sur une meilleure surveillance de la grossesse. Mieux dépister les infections urinaires vésicales, mieux
conseiller les femmes enceintes en terme d'hygiène alimentaire, et mieux gérer les fièvres maternelles devrait évi-
ter en partie les infections ovulaires et les infections maternelles et néonatales graves qui surviennent par voie
hématogène. Mieux dépister les vulvovaginites et les vaginoses, mieux dépister les bactéries commensales à haut
risque infectieux trop souvent appelées "banales", devrait prévenir en partie les infections ovulaires par voie ascen-
dante. Dans nos maternités, 40% des nouveau-nés subissent des prélèvements en raison d'un risque infectieux bac-
térien. Seize pour cent sont fortement colonisés et peuvent développer une infection secondaire qui peut être évi-
tée dans certaines circonstances par une antibioprophylaxie orientée. Six pour mille sont infectés. Cela montre
l'importance du problème en pratique quotidienne pour l'obstétricien, le pédiatre et le bactériologiste. 
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ANTIBIOPROPHYLAXIE DE LA PARTURITION
(en dehors du streptocoque du groupe B) 

M.C. Lafay-Pillet 

Service de Gynécologie-Obstétrique, Hôpital Saint-Vincent de Paul , Paris 14°.

L’antibiothérapie de la parturition a un double but : diminuer le taux d’infection néonatale à transmission mater-
no-foetale au cours du travail  et diminuer le taux d’infection maternelle du post-partum
En effet l’infection néonatale fait partie des trois principales causes de décès néo-natal avec les malformations et
les détresses respiratoires. Les décès sont dus dans 30% des cas au streptocoque du groupe B, dans les 70 % res-
tants à un autre germe.
La morbidité infectieuse maternelle du post-partum explique encore environ 12% des décès maternels et mérite
de faire l’objet de mesures préventives dont les indications et les modalités pratiques ont fait l’objet de quelques
études sans qu’il y est à ce jour de véritable consensus.
L’antibiothérapie de la parturition doit répondre à un certain nombre d’impératifs :
• être utilisée à doses efficaces en assurant au niveau du liquide amniotique et du foetus une concentration effica-
ce dans un délai rapide, ce qui suppose une bonne connaissance  du passage transplacentaire de la molécule dans
les conditions physiologiques et dans certaines situations pathologiques comme la chorioamniotite , l’hyperten-
sion, et au cours du déroulement du travail où la situation hémodynamique placentaire peut être modifiée.
• avoir une efficacité pharmacologique sur le germe en cause tout en limitant les effets secondaires foetaux
• intervenir dans les situations à haut risque infectieux qu’il convint de déterminer par des marqueurs cliniques ou
paracliniques les plus prédictifs
• avoir prouvé leur efficacité sur le taux d’infection maternelle et foetale au cours d’évaluations cliniques

LE PASSAGE TRANSPLACENTAIRE DES ANTIBIOTIQUES

La pharmacocinétique est modifiée au cours de la grossesse par les variations du volume plasmatique, les modifi-
cations protidiques, du fonctionnement rénal, les caractéristiques de la membrane placentaire qui varient au cours
de la grossesse.
L’étude du passage trans-placentaire des antibiotiques se heurte à des difficultés concernant les critères d’évalua-
tion aussi bien in vitro qu’in vivo :le modèle du cotylédon perfusé n’a pas le même comportement qu’in vivo.In
vivo le critère pour évaluer le passage trans-placentaire est variable suivant les études :rapport materno-foetal,
concentration tissulaire, concentration dans le sang du cordon...Enfin des études dynamiques seraient nécessaires
ainsi que l’étude de la modification de la diffusion au cours de certains états pathologiques de la grossesse ou cer-
taines situations cliniques particulières (contractions, terme de la grossesse). 
Les études relativement peu nombreuses effectuées jusqu’à ce jour permettent cependant de retenir quelques cer-
titudes concernant plusieurs classes moléculaires :

• Les bêta-lactamines

DELCLEVE (1 ) a montré sur un groupe de 58 patientes colonisées par le streptocoque agalactiae que le proto-
cole utilisé en cours de travail comportant l’injection d’un gramme d’Amoxicilline toutes les 6 heures montre l’ap-
parition de la molécule d’antibiotique au sang du cordon dès 30 minutes après l’injection avec une concentration
maximum dans un délai de une à quatre heures et la persistance d’une concentration efficace au delà de quatre
heures. ADAMKIN(2 ) montre qu’il existe des concentrations efficaces chez le nouveau-né lorsqu’un tel protoco-
le a été utilisé.
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• Les céphalosporines.

BOURGET (3)constate qu’une injection unique de Ceftriaxone injecté au cours d’un épisode infectieux en cours
de grossesse permet d’obtenir une concentration supérieur à la CMI pendant plus de 24 heures. CRAFT (4)étu-
die la concentration au niveau de la veine ombilicale chez dix patientes en travail et chez douze patientes devant
avoir une césarienne. La concentration après une injection unique IM de 750 mg céfuroxime etait efficace dans le
sang du cordon 8 heures après. Il observe dans le groupe es patientes devant avoir une césarienne une concentra-
tion inférieur dans le liquide amniotique. BERGOGNE (5)étudie chez 21 patientes devant avoir une césarienne
le passage transplacentaire de la molécule de cefménoxime qui se révèle également excellente. HOLT (6)constate
chez 39 patientes en travail traitées par 750mg ou 1500 mg de Cefuroxime une concentration efficace à la nais-
sance au sang du cordon. BERTHELOT(7) chez 28 patientes après une injection unique d’un gramme de céfo-
zidine avant la césarienne un pic à 2 heures dans le sang foetal avec un maximum à 11 heures dans le liquide
amniotique. De la même façon ont été étudiées la Cefazidine(8), le Céfuroxime(9).

• L’association à un inhibiteur de bêta-lactamase

L’étude de l’association Pipéracilline Tazobactam (10),Ampicilline Sublactam (11) montre que leur prescription
nécessite une adaptation de la posologie et des intervalles d’administration. L’étude in vitro montre une faible dif-
fusion de l’acide Clavulanique (12).

• Les Imidazolés

VISSER(13), AMON(14), BOURGET(15), concluent à une cinétique non modifiée chez la femme enceinte ne
nécessitant donc pas d’adaptation des doses , et un transfert trans placentaire rapide, une demi-vie augmentée chez
le foetus sans effet délétère constaté sur de faibles effectifs (14).

• Les amino-glucosides

FERNANDEZ, BOURGET (15)(16)ont étudié la Tobramycine au 2° et 3° trimestre de la grossesse, démontrant
un passage placentaire facile et une augmentation de la demi-vie chez le foetus avec diminution du temps d’éli-
mination dont il faut tenir compte pour l’adaptation de la posologie à la naissance.

• Les macrolides

PHILIPSON (17)note une grande variabilité de concentration chez la femme enceinte en étudiant la forme orale
chez 39 patientes contrairement à la Clindamycine qu’il étudie simultanément.
Les macrolides passent mal la barrière placentaire, de même que la Vancomycine(18), antibiotique polypeptidique
de haut poids moléculaire.
Au total, on constate:
* une excellente diffusion placentaire des céphalosporine de 2° et 3° génération, des imidazolés, ne demandant
aucune adaptation posologique particulière pour être efficace chez la mère et chez le foetus.
* une bonne diffusion des Ampicillines passent bien la barrière placentaire mais nécessitent une augmentation des
doses et un raccourcissement des intervalles d’injection, le protocole d’un gramme toutes les 4 heures étant suffi-
sant.
* un passage facile des Aminosides avec une accumulation foetale, une augmentation de la demi-vie dont on doit
tenir compte dans les indications compte tenu des effets secondaires foetaux.
* un mauvais passage des macrolides et de la Vancomycine

TOXICITE FOETALE. CHOIX D’UN ANTIBIOTIQUE.

Actuellement si l’on s’en réfère à la classification de la FDA aucun antibiotique n’a réellement montré son inno-
cuité totale chez le foetus lorsqu’il est administré au cours de la grossesse. Ne présente aucun risque foetal prouvé
à la fois chez l’homme et chez l’animal : les Pénicillines, les Céphalosporines, les  Macrolides, la Clindamycine, les
Imidazolés.(Classe B). Présentent un risque non évalué, non connu, les inhibiteurs des bçeta-lactamases, la
Vancomycine, les fluoroquinolones, les Aminosides en dehors de lStreptomycine et de la Tobramycine.(Classe
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C).Enfin (classe D), les antibiotiques présentant un risque foetal probable : la Streptomycine, la Tobramycine, les
Tétracyclines.
Il faudra donc dans tous les cas apprécier la part respective des risques et des bénéfices maternels et foetaux de l’an-
tibiotique utilisé. Les antibiotiques présentant le meilleur passage placentaire avec l’innocuité foetal maximum
sont donc les Ampicillines , les Céphalosporines, la lincocine , les Imidazolés. Ce qui permet de résoudre un bon
nombre de situations.

LES SITUATIONS A HAUT RISQUE INFECTIEUX

Au moment du travail, ont fait l’objet de nombreuses études qui retiennent  un certains nombre de facteurs
de risque :

• l’existence d’un liquide amniotique teinté augmente de façon significative la mise en évidence d’une colo-
nisation bactérienne(30% versus 10%)(19,20,21).
• La survenue d’une fièvre supérieure à 38° pendant le travail : sur 82 cas étudiés par CHURGAY(22), 48
chorioamniotites sont diagnostiquées parmi lesquelles se trouvent 6 infections néonatales sur 7 constatées dans la
série étudiée.
• la rupture prématurée des membranes( 23,24,25,26,27,28) est retrouvée comme facteur de risque dans
toutes les séries, l’accouchement prématuré isolé (29).
• l’existence d’une vaginose (29), d’un prélèvement vaginal positif, au Streptocoque ou à un autre germe
(26,27).
• le contexte maternel: âge maternel(23), l’anémie(23,30),la diminution de l’immunité(26),l’obésité(30), le
bas niveau socio-économique.
• le nombre de touchers vaginaux, (24,26)est retrouvé dans de nombreuses études
• en ce qui concerne la césarienne le taux d’infection post-chirurgicale augmentent lorsque la césarienne est
pratiquée en cours de travail(31,30,28), on retrouve par ailleurs les mêmes facteurs de risque pré-cités.
• les manoeuvres endo-utérines (DA RU forceps)augmentent le taux d’endométrites du post-partum
(25,23).
les symptômes d’une infection foetomaternelle sont peu spécifiques, leur présence isolé ou associé constitue un
facteur de risque lorsqu’ils surviennent en cours de travail:
• les anomalies du rythme cardiaque foetal: tachycardie, diminution des fluctuations, décélération, association des
ces anomalies...peuvent être le témoin d’une infection 
• les signes de chorioamniotite: liquide amniotique teinté, tachycardie foetale, hypertonie utérine , hyperleucocy-
tose, augmentation de la CRP. Le risque d’infection augmente avec l’association de ces signes.

Les signes paracliniques

KESKINISULA (31)note que la CRP augmente de même que l’hyperleucocytose avec la durée du travail et que
la recherche des leucocytes dans le liquide amniotique et le dosage de la leucocyte-estérase  ne montre pas de cor-
rélation significative avec la survenue d’une infection. Les examens para-cliniques sont de peu de secours au cours
du travail.

EVALUATION CLINIQUE DE L’EFFICACITE DE L’ANTIBIOPROPHYLAXIE

L’efficacité  des protocoles d’antibioprophylaxie utilisés sont évalués par plusieurs études par le taux d’infection
foetale et maternelle en cas d’accouchement par voie basse et par césarienne.
En ce qui concerne les accouchements par voie basse, le traitement préventif des complications infectieuses mater-
nelles se montre efficace dans tous les cas quelque soit le protocole utilisé: dose unique d’Augmentin (32,33), de
Céfotétan, (34),Ampicilline associé à la gentamycine ou à la Clindamycine(35)en cas de germe anaérobie.
L’antibiothérapie est utilisée devant certains facteurs de risque (manoeuvre endo-utérine, liquide teinté, fièvre,
signe de chorioamniotite )ou à titre systématique. 
La prévention de l’infection néonatale est démontrée en cas de liquide teinté, de fièvre pendant le travail, de signes
de chorio-amniotite (26,33) et pour les voies basses le travail prématuré.(36)
En ce qui concerne la diminution de la morbidité post-césarienne, les protocoles évalués font appel le plus sou-
vent à des Céphalosporines de 1° et 2° génération, ou à l’association Ampicilline inhibiteur de bêta-lactamase: cef-
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triaxone (37), cefazoline (38),ceftriaxone(39), Cefotixine (24). Ces protocoles sont utilisés de façon systématique,
pour les césariennes en urgence, ou devant un facteur de risque(chorioamniotite, travail prématuré...)et se mon-
trent efficace dans tous les cas avec une diminution de la morbidité infectieuses du post-partum d’environ 50%.
Certains auteurs (39)constate une plus grande efficacité si l’injection est effectué à l’incision avant le clampage du
cordon, d’autre préconisent l’injection après clampage.

LES RISQUES DE L’ANTIBIOPROPHYLAXIE

Si le bénéfice le l’antibioprophylaxie utilisée dans certaines conditions est démontré cependant certaines études
soulèvent le problème de l’apparition d’infections néonatales à E.COLI résistant à l’Ampicilline parallèlement à
l’antibioprophylaxie systématique du Streptocoque par l’Ampicilline:
• Joseph (40)constate l’augmentation des infections néonatales à E COLI résistant sur 2 périodes: de 82 à 87
(3/12) et de 88 à 93 (12/18) responsable de 6 décès parallèlement à l’augmentation de l’antibioprophylaxie systé-
matique par l’Ampicilline.  
• MAC DUFFIE (41)publie 4 cas d’infections néonatales à E COLI résistant responsable du décès de 4 enfants
préalablement traités par Ampicilline.
Il n’existe pas de relation prouvée entre l’antibioprophylaxie et l’augmentation de telles infections, mais ces consta-
tations imposent la plus grande vigilance.

CONCLUSION

l’antibioprophylaxie à visée foetale fait l’objet d’un concensus pour le streptocoque du groupe B même s’il soulè-
ve encore un certain nombre de questions Le passage trans- placentaire et l’efficacité clinique ont été évalués.
Les conduites thérapeutiques dans les autres situations à risque infectieux (fièvre pendant le travail , tachycardie
foetale, liquide amniotique teinté...) n’ont pas fait l’objet d’évaluations précises quant à leur indication , leur
modalité de prescription (molécule, posologie...)et leur efficacité clinique. Le passage trans-placentaire des anti-
biotiques autres que l’Ampicilline ont fait l’objet de très peu de travaux.
L’antibioprophylaxie à visée maternelle a fait l’objet d’évaluations plus nombreuses en cas de césariennes ,de
manoeuvres endo-utérines. Toutes les études s sont en faveur d’une antibioprophylaxie.

AU TOTAL EN PRATIQUE

Une antibioprophylaxie à visée maternelle doit être utilisée en cas de manoeuvres endo-utérines dans les accou-
chements  par voie basse et en cas de césarienne en cours de travail ou à titre systématique après clampage du cor-
don. Elle est réalisée par une Céphalosporine de 2° génération en injection unique au moment de l’incision ou
après clampage du cordon pour la césarienne ou au moment du geste pour la voie basse.
L’antibioprophylaxie à visée foetale fait appel essentiellement au groupe des Pénicilline et Amoxicilline selon le
protocole évalué pour le streptocoque. C’est sur lui que sont calquées les autres indications d’antibioprophylaxie
soit du fait de la mise en évidence d’une bactérie sur le prélèvement de liquide amniotique, soit du fait de la pré-
sence de facteurs de risque. Ces situations cliniques sont encore entièrement à réévaluer tant en ce qui concerne
leurs indications que leurs modalités pratiques d’utilisation 

Bibliographie

-1-Delcleve S, et al. Concentration of amoxicillin in neonates after infusion to the mother during labor.Pathol Biol
(Paris).1994 May;42(5):516-9.
-2-Adamkin DH,et al. The placental transfert of ampicillin .Am J Perinatol,jul 1984, 1(4):310-1.
-3-Bourget P, et al.Clinical pharmacokinetics of ceftriaxone during the third trimester of pregnancy and study of
its transplacental passage in two patients.Pathol Biol, Mar 1993, 41(3):242-8.
-4-Craft I,et al.Placental transfer of cefuroxime.Br J Obstet Gynaecol ,Feb 1981, 88(2):141-5
-5-Bergogne-Berezin E, et al.Placental transfer of cefmenoxime in late pregnancy. Chemotherapy. 1985;31(1):1-
5.
-6-Holt DE, et al.The placental transfer of cefuroxime at parturition.Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol.1994 May
18;54(3):177-80.

38



-7-Berthelot G, et al.Placental passage of cefodizime.Pathol Biol.1990 Jun;36:699-701.
-8-Nathorst-Boos J, et al.Renal elimination of ceftazidime during pregnancy. Am J Obstet Gynecol, 1995
jan;172:163-6.
-9-Philipson A, et al. Pharmacokinetics of cefuroxime in pregnancy. Am J Obstet Gynecol.1982 Apr ; 142(7):823-
8.
-10-Bourget P, et al. Influence of pregnancy on the pharmacokinetic behaviour and the placental transfer of the
piperacillin-tazobactam combination.Eur J Ostet Gynecol Reproduct Biol.1998 Jan;76(1):21-7.
-11-Chamberlain A ,et al.Pharmacokinetics of ampicillin and sublactam in pregnancy.am J Obstet Gynecol.1993
Feb;168(2):667-73
-12-Fortunato SJ , et al. Transfer of Timantin (ticarcillin and clavulanic acid) across the in vitro perfused human
placenta: comparison with other agents.Am J Obstet Gynecol,Dec 1992,167(6):1595-9.
-13-Visser AA,et al. The pharmacokinetics of a single intravenous dose of metronidazol in pregnant patients. J
Antimicrob Chemother, 1984 mar;13(3):279-83.76 :992-4.
-14-Amon I,et al. Pharmacokinetics of metronidazol during peri-operative short-term prophylaxis in cesarean sec-
tion.Wi_en Klin Wochenschr.1983Aug 26;95(16):562-5.
-15-Fernandez H, et al.Fetal levels of tobramycin following maternal administration.. Obstet Gynecol.1990 Nov;
:992-4.
-16-Bourget P ,et al.Determination of the ratio of serum concentrations of tobramycin between fetus and mother
at birth. A model of small scale pharmacokinetics.Arch Fr Pediatr.1994 Oct ;48(8) :543-7.
-17-Philipson A,et al.Trans placental passage of erythromycin and clindamycin.N Engl J Med.1973 Jun 7
;288(23) :1219-21.
-18-Bourget P, et al.Trans-placental passage of vancomycin during the second trimester of pregnancy.Obstet
Gynecol .1991 Nov ;78 :908-11.
-19-Mazor M,et al.maternal and perinatal outcome of patients with preterm labor and mecoliuum-stained amnio-
tic fluid.Obstet Gynecol.1995 Nov ;86(5) :830-3.
-20-Romero r,et al.Meconium-stained amniotic fliud : a risk factor for microbial invasion of the amniotic cavi-
ty.Am J Obstet Gynecol.1991 mar ;164(3) :859-62.
-21-Adair CD, et al.Meconium stained amniotic fluid-assiciated infectious morbidity :a randomized, double-
blind trial of ampicillin-sulbactam prohylaxis 
-22-Churgay CA. Maternal fever during labor—what does that mean ?J Am Board Fam Pract. 1994 jan ;7(1) :14-
24.
-23-Ely JW,et al.The association between manual removal of the placenta and post-partum endometritis following
vaginal delivery.Obstet Gynecol .Dec1995 ;86(6) :1002-6.
-24-Roex AJ,et al.A randomized clinical trial of antibiotic prophylaxis in cesarean section ; maternel morbidity,risk
factors and bacteriological changes.Eur J Obstet Gynecol Biol.1986 jul ;22(3) :117-124.
-25-Criscuolo JL, et al.The value of antibiotic prophylaxis during intra-uterine procedures during lvaginal delive-
ry. A comparative study of 500 patients. J Gynecol Obstet Biol Reprod.1990 ;19(7) :909-918.
-26-Newton ER,et al.Chorioamniotis and intrauterine infection.Clin Obstet Gynecol.1993 dec ;22(2) :795-808.
-27-Blanchot J, et al.Fever during labor.Evaluation of risk of maternal-fetal infection and reflexion concerning
prophylactic measures based on a prospective study of 6305 deliveries.
J Gynecol Obstet Biol Reprod.1993 ;22(2) :191-196.
-28-Josephson, et al.An epidemiologic study of post-cesarean infection.Am J infect Control.1994 feb ;12(1) ;19-
25.
-29-Kimberlin DF, et al.Bacterial vaginosis :association with adverse pregnancy outcome.Semin Perinatol.1998
aug ;22(4) :242-50.
-30-Chauvet-Jauseau MF, et al.Anti-infective prophylactic measures in cesareans.Rev Fr Gynecol Obstet.1991 mar
;86(3) :233-242.
-31-Keski-nisula L,et al.Infection markers during labor at term.Acta Obstet Gynecol Scand.1995 jan,74(1) :33-
39.
-32-Fernandez H,et al.Suspected postpartum endometriosis : a controlled clinical trial of single agent antibiotic
therapy xith Amox-CA (Augmentin)vs.ampicillin-metronidazol+ /-aminoglycoside.Eur J Obstet Gynecol Reprod
Biol.1990 jul-aug ;36(1-2) :69-74.
-33-Adair CD,et al.Meconiium-stained amniotic fluid-associated infectious morbidity : a randomized,double-
blind trial of ampicillin-sublactam prophylaxis.Obstet Gynecol .1996 aug.88(2) :216-20.
-34-Heitmann JA,et al.Endomyometritis after forceps delivery.

39



-35-Maberry MC, et al.Anaerobic coverage for intra-amniotic infection :maternal and perinatal impact.Am J
Perinatol.1991 sept ;8(5) :338-41.
-36-Nadisauskine R, et al.Impact of intrapartum intravenous ampicillin on pregnancy outcome in women with
preterm labor : a randomized, placebo-controlled study.Gynecol Obstet Invest.1996 ;41(2) :85-88.
-37-Lang R,et al.Maternal and fetal serum and tissue levels of ceftriaxone following preoperative prophylaxis in
emergency cesarean section.Chemotherapy.1993 mar-apr ;39(2) :77-81.
-38-Di Lieto A,et al.Retrospectiv study of post-operative infectioous morbidity following cesarean
section.Minerva Ginecol.1996 mar ;48(3)85-92.
-39-Fejgin MD,et al.Antibiotic for cesarean section : the case for « true » prophylaxis. Int J Gynaecol Obstet.1993
dec ;43(3=) :257-261.
-40-Joseph TA,et al. Neonatal early onset Escherichia coli disease.The effect of intra-partum ampicillin.Arch
Pediatr Adolesc Med .1998 jan ;152(1) :35-40.
-41-McDuffie RS,et al.Adverse perinatal outcome and resistant Entebacteriaceae after antibiotic usage for prema-
ture rupture of the membranes and group B streptococcus carriage.Obstet Gynecol.1993 oct ;82(4pt1) :487-9.

40



Le streptocoque du groupe B (SGB) est une cause majeure d’infection néonatale, puisqu’il est responsable de 30
à 40% des colonisations et infections bactériennes néonatales. L’incidence des sepsis sévères du nouveau-nés est
évaluée entre 1 et 5 pour 1000 naissances.En France, il n’existe pas actuellement de consensus sur le dépistage et
la prévention de cette infection en pratique clinique. Depuis la démonstration de l’efficacité de l’ampicilline per-
partum dans la prévention de la transmission materno-fœtale (1), une vingtaine de protocoles de dépistage ont été
proposées (2). Le traitement préventif des mères colonisées pendant la grossesse se solde le plus souvent par un
échec (3). Le traitement systématique de tous les nouveau-nés donne des résultats contradictoires (4,5). En 1992
l’ACOG recommandait le dépistage et le traitement per-partum pour les femmes à risque : accouchement pré-
maturé, rupture prématurée des membranes, fièvre pendant le travail (6), alors que l’American Academy of
Pediatrics (AAP) pronait le dépistage universel (7). Enfin en 1996 les Centers for Disease Control (CDC)
d’Atlanta recommandent le dépistage systématique en fin de grossesse et la prise en compte des facteurs de risque
présents au moment de l’accouchement (8).

Etude clinique Antoine Béclère 1994-96

Nous présentons les résultats de 33 mois de dépistage systématique, afin d’analyser la faisabilité et les résultats de
cette politique. 
Matériels et méthodes : Un prélèvement vaginal systématique était proposé systématiquement vers la 36e semai-
ne, avec recherche de Streptocoque du groupe B (culture sur gélose au sang et identification du SGB par le réac-
tif Slidex streptokit). Toute patiente porteuse était traitée dès l’entrée en salle de travail par amoxicilline 2g IV puis
1g toutes les 6 heures. Tous les nouveau-nés de mère porteuse de SGB étaient prélevés (liquide gastrique, anus,
oreilles) et traités selon les résultats. 
Résultats : sur la période étudiée, 6459 naissances ont eu lieu, dont 5374 au-delà de 37 SA. Seules les patientes
accouchées à terme ont été étudiées. Parmi elles 3906 ont été prélevées, soit 72,7%, et 559, soit 14,3% étaient
porteuses de SGB. Le traitement antibiotique a effectivement été administré à 518 patientes, soit 92,7% des
femmes dépistées, représentant 9,6% des accouchements à terme. 
Quarante-et-une patientes n’ont pas été traitées alors qu’elles étaient dépistées porteuses de SGB. Les raisons de
l’absence de traitement étaient:

Délai prélèvement - accouchement < 48 h n = 5
Erreur dossier n = 6
Travail rapide n = 11
Césarienne programmée n = 6
Oubli traitement n = 13

Une infection néonatale clinique ou biologique a été diagnostiquée chez 46 nouveau-nés (0,86% des accouche-
ments à terme). Les causes de l’échec de prévention se répartissent comme suit:

Pas de prélèvement maternel : n = 4 (0,26%)
Dépistage négatif : n = 20 (0,6%)
Patientes porteuses non traitées : n = 3 (7,7%)
Patientes porteuses traitées : n =19 (3,6%)

Stratégie obstétricale vis-à-vis du
Streptocoque du groupe B

F. Audibert, M. Vial, L. Lebrun, H. Fernandez, R. Frydman

Service de Gynécologie-Obstétrique, Hôpital Antoine Béclère, Clamart.
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Enfin l’incidence de l’infection néonatale à SGB parmi les nouveau-nés à était de 1,45% terme en 1992 et 1993
(avant implémentation du protocole) et de 0,86 % sur la période d’étude, soit une diminution de 40% de l’inci-
dence (p<0,05).

Nos résultats et l’analyse de la littérature appelent plusieurs commentaires:

1/ Le dépistage systématique permet probablement de diminuer de façon significative l’incidence et peut-être la
gravité des infections néonatales à streptocoque B. Le coût de ce dépistage est inférieur au coût généré par le trai-
tement des infections néonatales évitables.
2/ Le meilleur moment pour ce dépistage semble être entre 35 et 37 SA.
3/ La sensibilité du dépistage pourrait être améliorée par la pratique systématique d’un prélèvement ano-rectal
associé au prélèvement vaginal. Actuellement la sensibilité des tests rapides à l’admission en salle de travail parait
insuffisante.
4/ Si le dépistage universel reste discuté par certains, il importe de rester vigilant sur le dépistage et le traitement
systématique des situations à haut risque: rupture prématurée des membranes, rupture prolongée de la poche des
eaux, fièvre maternelle pendant le travail, antécédent d’infection néonatale, portage connu de SGB.
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Antibiothérapie per partum :
conséquences néonatales

M. Vial-Courmont 

Service de Médecine Néonatale, Hôpital Antoine Béclère, Clamart

L'antibiothérapie maternelle per partum pose au pédiatre deux ordres de questions:

- Doit-elle inciter à modifier l'attitude vis à vis du nouveau-né en terme d'indication et de choix d'une antibio-
thérapie néonatale ?

- Quelles sont ses conséquences pour le nouveau-né, bénéfices ou inconvénients ?

1. L'ANTIBIOTHÉRAPIE NÉONATALE

1.1. Les indications

Elles vont être portées sur les critères habituels d'infection néonatale, qui ne sont en règle pas modifiés par l'anti-
biothérapie maternelle:

1.1.1.Les anomalies cliniques

Elles sont peu sensibles et encore moins spécifiques, même si elles doivent toujours être recherchées par un exa-
men soigneux. La présence d'anomalies cliniques, quelles qu'elles soient, respiratoires, hémodynamiques, neuro-
logiques, même mineures, est toujours considérée comme un signe d'appel d'infection et constitue en principe, en
l'absence d'autre étiologie évidente, une indication à une antibiothérapie dans l'attente des résultats du bilan infec-
tieux. Mais un examen clinique strictement normal, surtout s'il est précoce, ne constitue pas un élément définiti-
vement rassurant permettant d'éliminer le diagnostic.

1.1.2.Les examens biologiques

lls sont eux aussi peu contributifs, même s'ils sont plus spécifiques, en raison de leur cinétique lente qui en fait
plutôt des éléments de diagnostic à posteriori que de décision initiale.

. Parmi les signes hématologiques, seule une neutropénie profonde est fortement évocatrice d'infection
mais elle s'associe le plus souvent à un tableau grave, d'emblée symptomatique et ne fait que confirmer alors un
diagnostic évident.

. Parmi les protéines de l'inflammation, la C-réactive protéine est la plus spécifique (85 à 100 %), mais
son élévation est relativement tardive, 12 à 24 heures après le début de l'infection, de sorte que sa sensibilité n'est
que de 60 % dans les premières heures, pour atteindre 80 % après la 24ème heure. Ce critère n'a donc lui aussi
de valeur que pour confirmer secondairement l'infection et vérifier ensuite sur sa décroissance l'efficacité du trai-
tement.

Les autres protéines de l'inflammation, fibrinogène et orosomuco~de, sont encore moins sensibles et spécifiques
et utilisées seulement en complément.
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La pro-calcitonine, encore en évaluation, semble s'avérer d'une sensibilité supérieure dans des délais plus courts et
serait beaucoup plus contributive à un diagnostic précoce.

1 .1 .3. La bactériologie

Quelle est la valeur des prélèvement bactériologiques chez le nouveau-né après une antibicthérapie maternelle ?

L'examen direct du liquide gastrique est le meilleur élément d'orientation diagnostique précoce, à condition de
disposer d'un résultat rapide et fiable. Lorsqu'il montre la présence d'un seul germe probablement pathogène en
quantité importante, il prend une valeur significative et permet en outre d'orienter le choix de l'antibiotique.

Son interprétation peut malheureusement être rendue difficile en cas d'antiblothérapie maternelle susceptible
d'avoir négativé les prélèvements voire << décapité >> une véritable infection . Ce risque dépend de la durée du
traitement: court, inférieur à 12 heures, il est susceptible de négativer les hémocultures mais probablement pas les
prélèvements périphériques, donc pas le direct gastrique. Au delà de ce délai, I'interprétation sera plus difficile,
c'est dire l'importance alors des prélèvements maternels, vagin et liquide amniotique voire hémocultures, qui
devraient toujours précéder l'administration d'antibiotiques à la mère.

1.1.4.Les critères anamnestiques

En l'absence de critère formel, et devant la nécessité d'un traitement le plus précoce possible, la décision va donc
surtout s'appuyer sur les données anamnestiques, en particulier l'indication de l'antibiothérapie maternelle. Celles-
ci peuvent être shématiquement séparées en trois groupes:

• Les indications «curatives» , c'est à dire motivées par une infection maternelle ou materno-fœtale prou-
vée, cliniquement, biologiquement et bactériologiquement: par exemple une chorioamniotite survenant après rup-
ture prématurée des membranes. Dans ces cas, il paraît logique de poursuivre le traitement chez le nouveau-né, au
moins jusqu'au résultat des examens biologiques et bactériologiques, disponibles dans les 48 heures suivantes.

• A l'opposé les indications «préventive» , qui ont seulement pour but d'éviter la contamination de l'en-
fant pendant l'accouchement: par exemple en cas de portage maternel de streptocoque B, ou pour certains en cas
d'ouverture prolongée de la poche des eaux. Il n'y a, dans ces cas, aucune justification à une antibiothérapie sys-
tématique, en l'absence des critères précédemment décrits, en particulier l'examen direct du liquide gastrique.

• Entre ces deux extrêmes les indications «probabilistes» , lorsque l'infection est seulement possible ou
probable: par exemple un accouchement fébrile, ou la présence de germes à l'examen du liquide amniotique après
rupture des membranes. Ce sont les situations les plus difficiles où la décision d'antibiothérapie néonatale sera elle
aussi le plus souvent «probabiliste», en prenant en compte toutes les autres anomalies réputées évocatrices d'in-
fection: liquide amniotique teinté (LAT), ouverture prolongée de la poche des eaux (OPDE), tachycardie fœtale,
souffrance fœtale aiguë (SFA) inexpliquée...

La situation la plus fréquente est l'accouchement fébrile: dans notre expérience (1), une infection est retrouvée
chez le nouveau-né dans 23 % des cas, ce qui est un taux relativement élevé. Cependant une antibiothérapie sys-
tématique, préconisée par certains, conduirait à traiter inutilement les trois-quarts des nouveau-nés de mère fébri-
le. Une analyse plus discriminante de l'anamnèse obstétricale permettrait de moduler l'indication puisque l'ab-
sence totale de toute autre anomalie abaisse ce taux à 2,2 %, alors que la présence d'un seul d'entre eux, I'augmente
à 35 % pour le LAT, I'OPDE, la SFA, et à 76 % en cas d'accouchement prématuré !

1.2. Le choix des antibiotiques

Une fois portée l'indication, le choix initial des antibiotiques va lui aussi dépendre de la durée de l'antibiothéra-
pie maternelle et surtout des données anamnestiques.
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1.2.1.La durée du traitement maternel

S'il a été bref, inférieur à 24 heures, il a peu de raisons d'avoir déjà sélectionné un germe résistant et l'antibiothé-
rapie initiale peut raisonnablement être poursuivie. S'il a été plus prolongé, et surtout si l'infection semble ne pas
avoir été maitrisée voire s'aggraver, il paraît prudent d'envisager une éventuelle résistance, notamment à l'ampi-
cilline.

1.2.2.L'anamnèse

Dans notre expérience, à partir d'une étude portant sur 118 cas d'infection néonatale précoce survenus à la mater-
nité Antoine Béclère, entre 1995 et 1997 (résultats présentés aux Journées Parisiennes de Pédiatrie en octobre
1998), le taux de résistance à l'ampicilline est de l'ordre de 16 %. Les germes résistants sont essentiellement consti-
tués par des Escherischia Coli (E Coli) (75 %) et des entérobactéries (21 %), bacilles à gram négatif facilement
identifiables par l'examen direct du liquide gastrique. Ils représentent les deux tiers des germes retrouvés en réani-
mation et un tiers seulement en maternité. Les facteurs anamnestiques significativement retrouvés dans ces cas
sont une ouverture prolongée de la poche des eaux (p=0,005) et une antiblothérapie (p=0,007) ou une hospitali-
sation (p=0,02) maternelle dans les trois mois précédant l'accouchement.

1.2.3.Les antibiotiques utilisés

En maternité une bithérapie est habituelle: elle associe un aminoside pendant les 48 premières heures jusqu'au
résultat des cultures, et soit l'ampicilline ou l'amoxicilline soit une céphalosporine de troisième génération en cas
de bacille Gram négatif à l'examen direct ou d'anamnèse évocatrice d'un germe résistant. Une triple antibiothéra-
pie est souvent conseillée associant aminoside-ampicilline-céphalosporine: probablement justifiée en réanimation,
compte tenu de la fréquence des germes résistants, elle paraît, à beaucoup de pédiatres de maternité, excessive en
routine, en l'absence d'argument anamnestique en faveur d'une sélection de germes (4).

Quant à la listériose, sa fréquence est actuellement très faible (environ 1 % des infections) et elle entraine généra-
lement un tableau évocateur, de sorte que l'association systématique de l'ampicilline aux céphalosporines, en rai-
son de la résistance de la listéria à ces derniers semble très discutable.

2. LES BÉNÉFICES

L'antibiothérapie maternelle per partum a un double objectif :

- Maternel: parfois traiter une infection déjà déclarée, le plus souvent éviter une endométrite du post partum.

- Néonatal: plus que traiter une infection déjà déclarée, surtout prévenir la contamination du nouveau-né au cours
du travail.

L'objectif néonatal est-il atteint dans ces différentes circonstances ?

2.1. La rapture prématurée des membranes avant terme

Cette situation, dans laquelle le bénéfice d'une antibiothérapie initiale brève (48 heures) parait désormais démon-
tré, ne correspond pas stricto-sensu à la définition du << per partum >> et ne sera donc pas abordée.

2.2. Les facteurs de risque infectieux

Dans les circonstances classiquement évocatrices d'un risque infectieux materno-fœtal (LAT, OPDE, accouche-
ment fébrile), même s'il est probable, le bénéfice d'une antibiothérapie maternelle pendant l'accouchement n'a pu
être clairement démontré, sans doute parce qu'elles correspondent à un risque relativement faible, sauf lorsqu'elles
sont associées (1).
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2.3. Le portage maternel à streptocoque B

Bien qu'encore très discutée et faisant l'objet de consensus différents selon les équipes et les pays, la prophylaxie
per partum semble efficace, avec des protocoles variables.

• Breart (2), dans une méta-analyse, réalisée pour les Journées Parisiennes Obstétrico-Pédiatriques de 1994 et por-
tant sur 5 études, démontrait une diminution moyenne du taux d'infection de 3,6 à 0,3 % (OR = 0,07) et de
colonisation de 36 à 3 % (OR = 0,04).

• T. A. Lieu (3), dans une enquête multicentrique publiée récemment, portant sur 80 000 naissances dans quatre
hôpitaux californiens entre 1989 et 1995, trouve un taux de septicémie à streptocoque B de 0,9 %O chez les
enfants à terme et 3,1 %O chez les prématurés. La mise en place d'une prophylaxie dans deux hôpitaux en a dimi-
nué la fréquence de 1,3 %O à 0,8 %O.

• Dans notre expérience (4), après la mise en place d'un protocole de dépistage du portage maternel et de traite-
ment per partum systématique, le taux d'infection à streptocoque B, selon une définition plus large, est passé de
1,4 % en 1991-93 (7037 naissances vivantes) à 0,9 % en1994-97 (9496 naissances vivantes), soit 1,2 % à 0,8 %
à terme et 2,9 à 1,6 % avant terme.

L'inconvénient principal de cette prophylaxie, outre son coût, serait le risque, soulevé récemment par Joseph (5),
d'une recrudescence des infections à E Coli éventuellement résistants. Notre expérience des infections néonatales
précoces observées entre 1993 et 1997 (sur approximativement 2500 naissances annuelles) ne semble par confir-
mer ce risque puisque la proportion relative des E Coli ne s'est pas statistiquement modifiée depuis l'introduction
de ce protocole en 1994 (figure 1).

Les autres inconvénients de l'antibiothérapie per partum seront abordés par Claude Lejeune dans l'exposé suivant.

En conclusion l'antibiothérapie maternelle pendant l'accouchement, quelles qu'en soient les indications curatives
ou préventives, à condition qu'elles soient portées avec discrimination, ne devrait en principe pas modifier les déci-
sions pédiatriques, essentiellement basées sur les données de l'anamnèse. Elle peut cependant rendre difficile l'in-
terprétation des résultats bactériologiques et, à ce titre, entrainer la poursuite inutile chez le nouveau-né d'une
antibiothérapie prescrite initialement .

Si le bénéfice en reste encore à démontrer dans la plupart des situations, elle ne nous semble pas présenter d'in-
convénient majeur, en dehors de son coût économique, en particulier de sélection de germes résistants, à condi-
tion que soit respecté le principe de la  «  prophylexie « , en particulier une durée brève de l'ordre de 48 heures.
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Figure 1: répartition des germes dans les infections néonatales
Hôpital Antoine béclère - 1993-1997
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Prévention et conséquences des
infections néonatales à streptocoques

du groupe B (SGB). 

C. Lejeune 

Service de Néonatologie, Hôpital Louis Mourier, COLOMBES.

CONSEQUENCES

Le SGB est responsable de 30 à 50% des infections bactériennes néonatales materno-foetales.
La fréquence de la colonisation du NN est en moyenne de 5 à 20%, essentiellement par transmission verticale (50
à 75% des NN de mère colonisée) ; par contre, la contamination post natale semble rare. Globalement, l’incidence
des infections néonatales à SGB est estimée à 1-5/1000 grossesses, 1 à 2 pour 100 mères colonisées.
- Les infections précoces (< J7), essentiellement septicémies et/ou infections pulmonaires, sont le plus souvent
symptomatiques avant H48 ; leur incidence est de 1,5 à 3/1000 naissances vivantes (NV). Elles sont surtout secon-
daires à une chorio-amniotite. Le taux de mortalité est en nette diminution, de l’ordre de 5 à 7% dans les publi-
cations les plus récentes. Les formes fulminantes débutent le plus souvent avant H24 et leur incidence était, dans
une étude multicentrique en Ile de France (J.POP 94) de 0,14 %0 NV.
- Les formes tardives (J7 à 3 mois et jusqu’à 9 mois) sont des méningites, des septicémies et d’autres localisations
diverses. Leur incidence est de 0,4 à 1,7/1000 NV. La mortalité est faible (0-5%) mais une localisation méningée
peut être responsable de séquelles. Une grande étude prospective (DILLON) a montré qu’une transmission verti-
cale semblait en cause dans 1 cas sur 2.

STRATEGIES PREVENTIVES

* Certaines sont clairement inefficaces : traitement antibiotique en cas de portage recto-vaginal pendant la gros-
sesse, traitement systématique à la naissance par pénicilline de tous les NN ou de catégories ciblées (prématurés).
D’autres sont à l’étude : désinfection vaginale per partum par la chlorhexidine et traitement immunologique (vac-
cin et IgG spécifiques).
* Par contre, une antibiothérapie en cas de rupture préterme des membranes chez les mères colonisés par le SGB
augmente le délai rupture-accouchement, sans diminution significative de l’incidence des infections néonatales.
* Surtout, beaucoup de discussions tournent autour de l’efficacité préventive prouvée et surtout des indications de
l’antibiothérapie per partum (atbpP) depuis les travaux de l’équipe de KM BOYER publiés pendant les années 80.
De très nombreux protocoles et plusieurs “ consensus ” ont été publiés, plus ou moins évalués et plus ou moins
respectés (cf enquêtes faites auprès des Obstétriciens et Néonatologistes US). La stratégie initialement proposée
consistait à dépister la colonisation maternelle par un prélèvement recto-vaginal (PRV) systématique à 26-28 SA
(mais sa valeur prédictive du résultat à l’accouchement est imparfaite) et à faire une atbpP par ampicilline IV si le
PVR de 26-28 SA était positif et si il existait des facteurs de risque (FDR) à l’accouchement (AG < 37 SA et/ou
rupture > 18H et/ou fièvre > 38°). De nombreux autres protocoles et méta-analyses contradictoires ont été
publiées depuis, dont certaines concluent que la prévention la plus efficace et la moins coûteuse consiste à faite
une atbpP pour tous les accouchements ! Des études d’observance du consensus obstétrico-pédiatrique de 1992
ont montré qu’il était en fait très mal respecté.
Le dernier consensus (American Academy of Pediatrics, American College of Obstetricians and Gynecologists and
Center of Diseases Control), paru en 1997 propose deux attitudes possibles :
- soit PRV systématique à 35-37 SA et atbpP si le PRV est positif (avec ou sans FDR), si l’accouchement survient
prématurément avant le PRV, ou si le résultat n’est pas disponible et qu’il existe des FDR ;
- soit atbpP, sans PRV systématique, en cas de FDR.

48



Ce protocole aboutit à faire une atbpP dans respectivement 25 et 20% des accouchements. Il donne lieu à de vives
polémiques, en particulier de l’équipe de KM BOYER.

Les principaux problèmes induits par l’atbpP sont :
- un PRV + pendant la grossesse induit une forte angoisse familiale (et médicale) ;
- l’efficacité préventive de l’atbpP n’est pas totale et plusieurs publications font état de la survenue, malgré le trai-
tement préventif, d’infections néonatales, dont certaines mortelles  et/ou avec méningite ;
- l’atbpP peut être inefficace si le délai est trop court entre l’injection et l’accouchement (< 2 ou 4 heures selon les
auteurs) ;
- des effets adverses de l’atbpP ont été décrits : risque de choc anaphylactique mortel (1/105) et surtout risque de
sélection de germes résistants ;
- enfin, l’atbpP rend difficile l’interprétation des prélèvements bactériologiques du NN (surtout de l’hémocultu-
re) et entraîne, dans plusieurs séries, une augmentation de la fréquence et de la durée de l’antibiothérapie chez le
NN.

L’attitude pratique vis à vis des NN asymptomatiques (cliniquement et biologiquement) mais colonisés reste très
variable d’une équipe à l’autre. Il ressort de l’analyse de la littérature qu’il n’est pas justifié de traiter ces NN par
des antibiotiques. En effet, l’antibiothérapie à la réception des résultats des prélèvements périphériques ne prévient
pas les formes fulminantes qui débutent quasi exclusivement avant H24 ; elle est peu efficace pour éradiquer le
SGB des prélèvements périphériques et du tube digestif ; elle ne prévient pas les formes tardives.

L’attitude à avoir vis à vis des NN de mères ayant eu une atbpP donne lieu à de vives discussions, à de nombreux
“ avis d’experts ”, sans aucune étude contrôlée. Le “ Consensus 1997 ” propose une attitude pragmatique nuan-
cée : antibiothérapie probabiliste s’il existe des signes cliniques et/ou biologiques ; bilans biologiques et surveillance
clinique sans traitement si le terme est < 35 SA ou si l’atbpP a été < 2 doses ; surveillance clinique seule si le terme
est > 35 SA et si l’atbpP a été > 2 doses.

CONCLUSION

Il est donc clair qu’il n’existe actuellement aucun consensus sur le traitement préventif des infections néonatales
graves à SGB. Il importe de mettre en balance les risques induits par des indications larges d’antibiothérapie pen-
dant la grossesse et l’accouchement, et ce que l’on veut réellement prévenir, c’est à dire les formes fulminantes d’in-
fection néonatale à SGB qui, pour une incidence de portage vaginal du SGB de 10 %, sont objectivement rares :
0.14 ‰ naissances vivantes, soit 1/7 143.
La solution actuelle nous semble être un travail d’équipe très intégré des obstétriciens et des pédiatres, permettant
une prise en compte immédiate, dès la naissance, des données d’anamnèse infectieuse obstétricale, induisant une
antibiothérapie très précoce chez le NN et/ou une surveillance clinique renforcée. Un consensus local doit être éta-
bli entre obstétriciens et pédiatres sur les indications d’antibiothérapie per-partum ; il doit être respecté, périodi-
quement évalué, et éventuellement remis en cause, mais pas en urgence dans l’émotion du décès d’une forme ful-
minante ; il semble souhaitable d’éviter, dans la mesure du possible, les antibiothérapies faites moins de 4 h avant
la naissance, qui sont peu efficaces pour la prévention vraie de l’infection néonatale mais qui peuvent perturber
l’interprétation des données bactériologiques, et surtout empêcher d’affirmer l’absence d’infection néonatale, et
donc prolonger l’angoisse de la mère et la séparation.
L’explication de cette absence prolongée de vrai consensus est que, compte tenu de l’incidence faible des infections
néonatales par rapport aux colonisations, il faudrait de nombreuses études randomisées, avec des effectifs très éle-
vés, pour évaluer valablement et comparer les nombreuses attitudes différentes proposées.

Bibliographie

Une bibliographie est disponible sur demande ou dans un article sous presse :
LEJEUNE C, FLOCH-TUDAL C, MONTAMAT S, JABY-SERGENT MP. Attitude pratique au cours d’une
colonisation materno-infantile à SGB. Revue de la littérature. Médecine et Thérapeutique en Pédiatrie 1998, sous
presse.

49


