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PREFACE

La généralisation de I’Assurance Maladie Obligatoire (AMO), composante essentielle
du Chantier Royal de généralisation de la protection sociale lancé par Sa Majesté
le Roi Mohammed VI Que Dieu L’assiste, est une avancée sociale majeure sur la
voie de la consécration du droit constitutionnel d’accés aux soins dans notre pays.
Ce chantier d’envergure inédite ambitionne de faire bénéficier tous les marocains
d’un accés équitable au juste soin, au juste colt, au moment le plus opportun et au
niveau de la structure soignante la plus appropriée.

Dans cette conjoncture fortement marquée par la priorité gouvernementale
accordée a la refonte du systéme de santé national conformément aux Hautes
Orientations Royales afin d’accompagner les chantiers de la protection sociale et de
la généralisation de ’AMO, et par les conclusions et recommandations du rapport sur
le nouveau modele de développement du Royaume qui promeut particulierement
'amélioration de la gouvernance et la mise en place d’une politiue de prévention
et de promotion de la santé, une amélioration notable a été soulignée aussi bien au
niveau des parameétres de gestion des différents régimes d’AMO, qu’au niveau de la
qualité de prise en charge des assurés AMO et de leurs ayants droits.

Dans ce sens, ’Agence Nationale de '’Assurance Maladie (ANAM), sous I'’égide du
Ministére de la Santé et de la Protection Sociale, et conformément a ses missions
de régulation et d’encadrement technique fixées au niveau de l'article 59 de la loi
n°65-00, et afin d’accompagner cette dynamique, a procédé, a I'élaboration d’une
série de protocoles thérapeutiques, diffusés aupres de la communauté médicale,
des institutions concernées et des intervenants dans le domaine de la santé, et ce,
dans un souci d’amélioration des conditions d’accés aux soins aux assurés AMO et
de maitrise médicalisée des dépenses du systéme.

Cette action s’inscrit également dans le cadre la convention de partenariat signée
entre le Ministere de la Santé et de la Protection Sociale, la Société Marocaine
des Sciences Médicales (SMSM) et le Conseil National de I'Ordre des Médecins
(CNOM) relative a I'élaboration et la diffusion des protocoles thérapeutiques. Elle
ambitionne, entre autres, a harmoniser les pratiques médicales, a organiser I'arsenal
diagnostic et thérapeutique nécessaire a la prise en charge adéquate des malades,
et a encadrer I'exercice du contréle médical assigné légalement aux Organismes
Gestionnaires de la couverture médicale.
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Ces protocoles contribuent, entre autres, a la réussite de l'instauration de parcours Table des matiéres
coordonnés de soins spécifiques a la prise en charge des pathologies en vue de
renforcer la synergie d’action entre les équipes soignantes a différents niveaux, ce

qui permettra d’améliorer 'accés aux soins et prestations requises. 1. Introduction

. o . . 2. Contexte
Elaborés par un groupe d’experts pluridisciplinaires et multiprofessionnels, ces ) .
référentiels ne sont pas figés; ils sont actualisés périodiguement. Il s’agit en effet, 3. Processus/MethOdOIOQ'e
d’un processus dynamique et évolutif qui vise essentiellement de faire bénéficier les - Groupe de travail
assurés de '’AMO d’un accés aux soins équitable, de qualité, et dans les meilleures - Patients concernés par le theme
conditions.

- Professionnels concernés par le théme

Un objectif qui se profile de plus en plus grace a la mobilisation de 'ensemble des - Composition du groupe de travail
ti tes d he instituti lle et Il ivilégiant , .
parties prenantes ar’15 ur'we approche ins |)u ionnelle e cc?nsensue e privilégian - La méthodologie utilisée
une Couverture-Santé Universelle (CSU) pérenne et effective comme garante du N
développement humain de la Nation. 1. Dans le cadrage est analyseé

2. La synthése bibliographique, a utilisé 3. La rédaction
4. La lecture et la validation
5. La finalisation
Les questions retenues :
1. Quelles sont les définitions a retenir ?
2. Quels sont les germes les plus fréquents ?
3. Quand penser a une INBP ?
- Quelles sont les situations a risque ?

- Quels sont les données a rechercher a 'anamnése pour
identifier les situations a risque?

- Quels sont les données a rechercher a 'examen clinique pour
identifier les situations a risque d’une infection bactérienne
grave?

- Comment classer les situations a risque ?
4. Quelle attitude en cas de possibilité d’INBP ?
REFERENCES
ANNEXES

Fiche technique N°1: PRATIQUE DE LA PONCTION LOMBAIRE
Fiche technique N°2 : Hémoculture

Fiche N°3 : Lecture d’une NFS chez le nouveau-né

Fiche N°4 : Tableau doses des ATB et protocoles ATB en nn
Fiche Technique N°5: Interprétation de la PL
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Les infections néonatales bactériennes précoces constituent une cause majeure de
morbidité et de mortalité a I’échelle Nationale. Elles sont liées aux conditions de
prise en charge lors de la grossesse et de I'accouchement. La connaissance des
situations a risque permet une prise en charge dans les délais. La rédaction des
recommandations s’avére alors un outil essentiel pour une prise en charge précoce
mais aussi pour éviter un usage abusif des antibiotiques combien délétére a cet adge.

Le pilotage du processus d’élaboration du projet des Référentiels de Bonnes
Pratiques Médicales (RBPM) a été réalisé sous I'’égide du Ministre de la Santé et
de la Protection Sociale, Pr. Khalid AIT TALEB.

Le comité de pilotage comprend :

e Le Directeur Général de I’Agence Nationale de I’Assurance Maladie (ANAM),
Dr. Khalid LAHLOU : Président

* Le président du Conseil

National de I’Ordre des Médecins (CNOM),

Dr. Mohammadin BOUBEKRI: Coprésident

* Le président de la Société Marocaine des Sciences Médicales (SMSM),
Dr. My Said AFIF : Coprésident

Groupe d’experts

Pr Naima Lamdouar Bouazzaoui

Fondatrice et Présidente d’honneur de la
société Marocaine de Néonatologie -Pédiatre-
Néonatologiste -Univeristé Mohammed V de Rabat

Pr Amina BARKAT

Présidente de la société Marocaine de Néonatologie
6 Centre national de référence en néonatologie de
Rabat

Pr Rim AMRANI

Service de médecine et réanimation néonatale CHU
Oujda

Pr Abdallah Oulmaati

Service de médecine et réanimation néonatale
Tanger

Pr Fadl Maoulaanine

Service de médecine et réanimation néonatale
Marrakech

Pr Said Benomar

Service de médecine et réanimation néonatale
CasaBlanca

Dr Hassan Afilal

Président de la société Marocaine de Pédiatrie -
Pédiatre- Néonatologiste - Secteur Libéral

Dr Fatima Hattou

Pédiatre- Néonatologiste- CHR Kénitra

Dr Ait Kassou

Praticien en Néonatologie El Jadida

Dr Lahlou

Pédiatre - Néonatologiste- Secteur libéral Casa

Pr Tligui Hussein

Pr de Biologie Médicale- Université Mohammed V
de Rabat

Pr Aicha Kharbach

Pr de gynécologie obstétrique - Université
Mohammed V de Rabat
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ACRONYMES

INBP
RPC
CcDC
IMF
EONI
SAP
BGN
SGB
AAP
cbC
FDR
LCR
NFS
VPN
CRP
Sa02
ATB
PL
PN
PCT
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: Infections néonatales bactériennes précoces
: Recommandations pour la pratique clinique
: Conférences de consensus

: Infection materno-foetale

: Early Onset Neonatal Infection

: Le sepsis bactérien néonatal d’apparition précoce
: Bacilles Gram négatif

: Streptococcus agalactiae

: American Academy of Pediatrics

: Center for Disease Control and Prevention

: Facteurs de risque

: Liquide céphalo-rachidien

: Numération de la formule sanguine

: Valeur prédictive négative

: Protéine C réactive

: Saturation transcutanée en oxygéne

: Antibiothérapie

: Ponction Lombaire

: Polynucléaires Neutrophiles

: La procalcitonine

PROTOCOLE THERAPEUTIQUE
) INFECTIONS NEONTALES

1. INTRODUCTION

L’'objectif de ce guide de bonne pratique est d’étre un outil pragmatique auquel le
médecin traitant peut se référer pour la prise en charge des nouveau-nés atteints
ou suspects d’étre atteints d’'une infection néonatale bactérienne précoce (INBP)
. Pour ceci, un groupe de travail a développé, discuté et validé un certain nombre
de recommandations afin d’établir une stratégie de prise en charge de I'INBP avec
le souci de proposer au patient toutes les possibilités de prise en charge que le
développement scientifique puisse offrir. Il est fondé sur les recommandations pour
la pratique clinique (RPC) et/ou les conférences de consensus (CDC) disponibles
sur la thématique en se référant a la littérature francophone et Anglo- Saxonne
disponibles (revue de la littérature arrétée en Juin 2019).

Le but est de proposer une référence qui puisse aider dans la décision médicale
pour une prise en charge la plus optimale d’un nouveau-né suspect d’étre atteint ou
atteint d’une INBP.

Cependant, ce guide, dans un esprit de clarté et d’homogénéité ne s’est intéressé
gu’au cas du nouveau-né 4gé de plus de 34 SA. Par ailleurs il n'aborde pas les
protocoles de soins hospitaliers. || ne revendique donc pas I'exhaustivité des
conduites de prise en charge possibles ni ne se substitue a la responsabilité
individuelle du médecin vis-a-vis de son patient.

Ces recommandations constituent la structure générale de la prise en charge de
'INBP et seront remises a jour en fonction de la validation de nouvelles études
scientifiques.

eo0co0o0oe0 eoo0ocooe |+
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2. CONTEXTE Recommandation 1:

L'infection néonatale bactérienne précoce s’avére étre I'une des principales
causes de mortalité néonatale au Maroc. GRADE B

Recommandation 2 :
Ces recommandations doivent permettre d’identifier les nouveau-nés a risque

d’INBP relevant d’un traitement antibiotique ou d’une surveillance clinique et/ou de
la réalisation d’examens complémentaires. Elles doivent également permettre de
réduire le nombre des antibiothérapies administrées chez le nouveau-né indemne
d’INBP ainsi que le nombre d’associations triples d’antibiotiques et la durée de
I'antibiothérapie lorsqu’elle a été instaurée a la naissance. Ceci devrait permettre de
minimiser la médicalisation de nouveau-nés bien portants et d’obtenir une utilisation
raisonnée des antibiotiques afin de diminuer la pression antibiotique et de limiter
le développement et la dissémination des résistances bactériennes. Enfin, elles
doivent permettre également de limiter la réalisation des prélévements sanguins
ainsi que des prélévements bactériologiques de naissance (liquide gastrique et
prélevements périphériques).

II faut des études épidémiologiques nationales sur sa prévalence réelle, sa
bactériologie et sur 'usage des antibiotiques. GRADE C

Recommandation 2 :

La mise en place d’un registre national d’INBP permettra d’avoir une banque de
données nationales et de revoir éventuellement ces recommandations sur des
bases factuelles marocaines. GRADE C

Actuellement, les effets délétéres d’'une antibiothérapie excessive chezle nouveau-né
sont mieux décrits. En premier lieu, 'impact général sur I’écologie bactérienne a été
démontré car une relation directe a été établie entre consommation antibiotique
et émergence de résistance bactérienne. L'exemple des bactéries secrétant des
betalactamases a spectre étendu (BLSE) étant le plus récent. L’'augmentation
du nombre des infections a enterobacteries résistantes aux céphalosporines de
troisitme génération ne manquera pas de poser de sérieux problémes dans le
choix futur de I'antibiothérapie probabiliste. En second lieu, et de maniére tout
aussi préoccupante, les effets potentiellement délétéres de l'antibiothérapie sur
'implantation de la flore digestive ont été suggérés a une période considérée
comme déterminante dans la mise en place du systéme immunitaire. Ces effets
ont fait 'objet de nombreuses publications qui décrivent non seulement les effets
secondaires immédiats mais également les effets différés. Ainsi, a court terme,
'antibiothérapie néonatale pourrait étre impliquée dans la prolifération de certaines
bactéries résistantes aux antibiotiques utilises.

La seule étude multicentrique nationale sur les causes des déces néonataux a été
réalisée en 2010. Elle a révélé que l'infection est la troisieme cause de mortalité
néonatale. Globalement les différentes données nationales situent les causes des
mortalités néonatales autours des pathologies suivantes : La prématurité, le faible
poids a la naissance, I'asphyxie néonatale et I'infection.

Néanmoins, au Maroc, nous avons trés peu de données sur la morbidité liée
a linfection néonatale, sur les données bactériennes, ainsi que sur l'usage de
I'antibiothérapie a cette période de la vie.

Le groupe de travail juge que ces études, a I'’échelle nationale, sont indispensables,
afin de mieux fonder les recommandations dans 'avenir.
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3.PROCESSUS [ METHODOLOGIE

a. Cadre réglementaire

La convention de partenariat signée le 08 Janvier 2007 entre le Ministere de la
Santé, ’Agence Nationale de P’Assurance Maladie et la Société Marocaine des
Sciences Médicales (SMSM), et intégrée par le Conseil National de 'Ordre des

Médecins en tant que partie signataire le 30 Mai 2007, confie a la SMSM et a son
conseil d’administration (représentant de I'ensemble des sociétés savantes a
caractere national) la mission d’encadrer et de coordonner les travaux des groupes
de travail chargés d’élaborer les recommandations de bonnes pratiques médicales.
Ces derniéres, une fois validées, seront retenues comme référentiels de prise en
charge de maladies dans le cadre de I’Assurance Maladie Obligatoire. C’est dans
ce cadre que le conseil d’administration de la SMSM a sollicité la société Marocaine
de néonatologie qui a travers ce groupe d’expert multidisciplinaire a proposé ces
recommandations.

Cette convention stipule que les recommandations de bonnes pratiques médicales
doivent obéir aux termes de références et aux canevas standards prévus par la
dite convention. Ces recommandations doivent étre réguliérement actualisées en
fonction des données nouvelles de la science.

b. Méthodologie générale

Les sociétés savantes des différentes spécialités (qui composent le groupe de
travail) ont été consultées par la Société Marocaine de néonatologie pour proposer
des représentants susceptibles de participer au groupe de travail et au groupe
de lecture. Les recommandations ont été rédigées par le groupe de travail, au
terme d’une analyse de la littérature scientifigue et d’'une synthése de l'avis des
professionnels consultés.

c. Groupe de travail

Le groupedetravailaregroupé des experts de compétence (pédiatre, néonatologiste
, biologiste, obstétricien, généraliste...) , de mode d’exercice (hospitalo-universitaire,
libéral ou hospitalier) et d’origine géographique divers. Le groupe de travail est
dirigé par un coordinateur.

d. Patients concernés par le théeme

Ces recommandations concernent tous les nouveau-nés de 34 semaines
d’aménorrhée (SA) et plus (34 SA + O jour). Elles répondent a une problématique
quotidienne. Les nouveau-nés prématurés de moins de 34 SA ne sont pas concernés
par ces recommandations.

e. Professionnels concernés par le théme

14| o0 0000 A EEEX
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- Pédiatres, néonatologistes et médecins exercant en maternité, en néonatologie

et en réanimation néonatale

- Obstétriciens

- Microbiologistes

- Sages-femmes

- Infirmiers exercant en maternité, en néonatologie et en réanimation néonatale.

f. Composition du groupe de travail

Pr Naima Lamdouar Bouazzaoui

Fondatrice et Présidente d’honneur de la
société Marocaine de Néonatologie -Pédiatre-
Néonatologiste -Univeristé Mohammed V de Rabat

Pr Amina BARKAT

Présidente de la société Marocaine de Néonatologie
6 Centre national de référence en néonatologie de
Rabat

Pr Rim AMRANI

Service de médecine et réanimation néonatale CHU
Oujda

Pr Abdallah Oulmaati

Service de médecine et réanimation néonatale
Tanger

Pr Fadl Maoulaanine

Service de médecine et réanimation néonatale
Marrakech

Pr Said Benomar

Service de médecine et réanimation néonatale
CasaBlanca

Dr Hassan Afilal

Président de la société Marocaine de Pédiatrie -
Pédiatre- Néonatologiste - Secteur Libéral

Dr Fatima Hattou

Pédiatre- Néonatologiste- CHR Kénitra

Dr Ait Kassou

Praticien en Néonatologie El Jadida

Dr Lahlou

Pédiatre - Néonatologiste- Secteur libéral Casa

Pr Tligui Hussein

Pr de Biologie Médicale- Université Mohammed V
de Rabat

Pr Aicha Kharbach

Pr de gynécologie obstétrique - Université
Mohammed V de Rabat

9. La méthodologie de travail utilisée

La méthodologie adoptée pour I'élaboration des recommandations de bonnes
pratiques cliniques a suivi un processus clair qui peut étre résumé comme suit :

1-
Cadrage

Le

3
Rédaction

4-Lecture £ ‘ ‘ 6
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1- Danslecadragesontanalysés
e ’état des lieux et la situation au Maroc a la lumiére des données publiées ;
* La situation au Maroc avec les tendances sur les 20 derniéres années.

2- Lasynthésebibliographique,autilisé

Une recherche bibliographique a été effectuée par interrogation systématique
des banques de données MEDLINE et Cochrane Library. Elle a identifié
préférentiellement les recommandations thérapeutiques, les conférences de
consensus, les essais cliniques, les méta-analyses, les analyses de décisions et les
revues de syntheése, publiés en langue francaise ou anglaise sur une période de 20
ans. Les recommandations concernant ce théme ont été établies par le groupe de
travail selon la méthodologie de la médecine fondée sur les preuves proposées par
FANAES. On a utilisé les termes de recherche early-onset sepsis, neonatal sepsis,
neonatal meningitis, chorioamnionitis, intrapartum fever et prolonged rupture of
membranes. Chaqgue article a été analysé en appréciant la qualité méthodologique
des études afin d’affecter a chacun un niveau de preuve scientifique.

Les grades A, B et C sont attribués aux recommandations selon le niveau de preuve
scientifique attribué aux études sur lesquelles elles reposent (voir tableau ci-
dessous). Lorsque les données de la littérature sont insuffisantes ou incomplétes,
les recommandations ont été établies a partir d’'un accord professionnel fort pour
prendre en compte I'état des pratiques et les opinions d’experts.

Tableau 1: Niveau d’évidence des recommandations

Niveau Niveau de preuves scientifiques

la Meta-analyse et études randomisées contrdlées

b Au moins une étude randomisée

lla Au moins une étude non randomisée

Ilb Au moins une étude avec bonne méthodologie quasi expérimental

m Etude descriptive, cas témoin, étude de cas

v Opinion d’experts, rapport de commission d’experts

PROTOCOLE THERAPEUTIQUE
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Tableau 2 : Grade des recommandations

A

(niveau d’évidence la Ib)

Au moins une étude randomisée contrélée,
littérature de bonne qualité.

(niveau d’évidence Ila 1lb 11I)

Etudes non randomisées.

Cc

(niveau d’évidence V)

Comité d’experts et/ou avis d’experts.
Absence d’études cliniques de bonne
qualité.

GPP

(Good Practice Point)

Bonnes pratiques, expériences cliniques du
groupe de travail

4- Lalectureetlavalidation

Est faite par les différents CHU avec également des acteurs de soins de différents

niveaux et secteurs ;

* Comité de lecture et de validation :

Pr Naima Lamdouar Bouazzaoui

Fondatrice et Présidente d’honneur de la
société Marocaine de Néonatologie -Pédiatre-
Néonatologiste -Univeristé Mohammed V de Rabat

Pr Amina BARKAT

Présidente de la société Marocaine de Néonatologie
6 Centre national de référence en néonatologie de
Rabat

Pr Rim AMRANI

Service de médecine et réanimation néonatale CHU
Oujda

Pr Abdallah Oulmaati

Service de médecine et réanimation néonatale
Tanger

Pr Fadl Maoulaanine

Service de médecine et réanimation néonatale
Marrakech

Pr Said Benomar

Service de médecine et réanimation néonatale
CasaBlanca

Dr Hassan Afilal

Président de la société Marocaine de Pédiatrie -
Pédiatre- Néonatologiste - Secteur Libéral

Dr Fatima Hattou

Pédiatre- Néonatologiste- CHR Kénitra

Dr Ait Kassou

Praticien en Néonatologie El Jadida

Dr Lahlou

Pédiatre - Néonatologiste- Secteur libéral Casa

Pr Tligui Hussein

Pr de Biologie Médicale- Université Mohammed V
de Rabat

Pr Aicha Kharbach

Pr de gynécologie obstétrique - Université
Mohammed V de Rabat
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5- Lafinalisation
A tenu compte des différentes remarques accueillies.
4. Les questions retenues
a. Quelles sont les définitions ?
b. Quels sont les germes les plus fréquents ?
c. Quand penser a une INBP ?
i. Quellessontlessituationsarisque?
ii. Quelssontlessignescliniques?
d. Quelles attitudes en fonction des situations a risque ?

e. Quelles sont les modalités de prise en charge ?

1. Quelles sont les définitions a retenir ?

Anciennement appelée infection materno-foetale (IMF), les anglo-saxons parlaient
de « Early Onset Neonatal Infection”( EONI) définie par la présence de germes dans
le sang (Hémoculture +) ou dans le LCR (PL +), actuellement on parle d’Infection
Néonatale Bactérienne Précoce (INBP). Les Canadiens parlent de sepsis bactérien
néonatal d’apparition précoce (SAP).

L’'infection néonatale bactérienne précoce est une infection primitive précoce. Elle
est transmise au foetus en anténatal ou en prérinatal.

Trois voies de contamination sont possibles :
- La voie systémique transplacentaire, secondaire a une bactériémie maternelle

- La voie ascendante, la plus fréquente, secondaire a une colonisation du liquide
amniotique par un germe pathogéne provenant de la flore vaginale, avec ou
sans ouverture de la poche des eaux

- La contamination par ingestion, inhalation et / ou atteinte cutanéo-muqueuse
au cours du passage dans la filiere génitale, voie la plus rare. (1,2,3)

Liquide amniotque
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Physiopathologie de la colonisation bactérienne foetale : colonisation vaginale/
passage transmembranaire (membranes intactes/ membranes rompues)
colonisation du liquide amniotique/colonisation foetale cutanée et digestive.

1:placenta; 2: inflammation du cordon ombilical ; 3 : infection du liquide amniotique

4 :infection choriodéciduale ; 5 : utérus ; 6 : infection foetale ; 7 : foetus ; 8 : col ; 9:
vagin ;

a:amnios; b:choridon; c: membrane déciduale ; d: myomeétre ; e : chorioamniotite;
f : infection choriodéciduale.

Source : Extrait de : Aujard Y. Infections néonatales bactériennes, mycosiques et parasitaires. Encyclopédie

Médico Chirurgicale. Pédiatrie 2011 ; 4-002R90. © 2011 Elsevier Masson SAS.

Le caractére précoce est trés variable dans les études. La majorité des infections
néonatales précoces vont se déclarer dans les 3 premiers jours de vie. Certains la
définissent comme toute affection survenant dans les 7 premiers jours de vie.

En France, la définition de 'INBP «différe» des autres pays. lIs distinguent : L’'Infection
certaine

- Mise en évidence du germe dans le sang ou le LCR
- En général accompagnée de signes cliniques L’Infection probable

- Anomalie clinique et/ou biologique associée a I'isolement d’'un germe dans les
prélevements bactériologiques de naissance

La Colonisation
- Isolement d’un germe dans les prélévements bactériologiques de naissance
- Sans anomalie clinique ou biologique associée

Les définitions ont été revues et révisées par CDC Atlanta (CDC 1996) et la France
(ANAES 2001) apres la généralisation du dépistage du portage vaginal (PV) du
SGB et de 'antibioprophylaxie anti-streptocque de groupe B ( SGB).

Les Indications de I'antibioprophylaxie perpartum sont :
- Une colonisation a SGB (PV) connue chez la femme
- Une bactériurie a SGB pendant la grossesse actuelle
- Une colonisation a SGB (PV) inconnue en début de travail avec AG

< 37 SA ou température pendant le travail = 38°C ou rupture prolongée des
membranes = 18 h (=12h pour certain)

- Un antécédent d’infection néonatale a SGB
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L’antibioprophylaxie perpartum est considérée comme inadéquate
- Si elle est débutée moins de 4h avant la naissance, ou
- Si elle n’est pas administrée chez une femme colonisée par le SGB
Ou

- Si utilisation d’un antibiotique autre que la Pénicilline G, PAmpicilline
(Amoxicilline) ou la Céfazoline

Au total :

Les INBP, sont des infections a début précoce, contractées par le foetus suite a une
contamination anté ou périnatale. Le nouveau-né a risque infectieux englobe tout
nouveau-né exposeé a un risque de contamination verticale bactérienne périnatale,
gu’il soit asymptomatique ou symptomatique.

L’ensemble de ces données nous rameéne a ces recommandations : (4,5,6)

Recommandation 4 :

Les infections NBP, sont des infections a début précoce, contractées par le foetus
et le nouveau-né. GRADE A

Recommandation 5 :

Est dite précoce toute infection néonatale bactérienne survenant dans les 3
premiers j de vie. GRADE A

Recommandation 6 :

Le nouveau-né a risque infectieux englobe tout nouveau-né exposé a un risque
de contamination périnatale, gqu’il soit asymptomatique ou symptomatique.
GRADE A

Recommandation 7 :

Le nouveau-né est dit atteint d’une infection néonatale bactérienne précoce
certaine si une hémoculture et/ou PL sont positives chez un nouveau-né
généralement symptomatique. GRADE A

Recommandation 8 :

Lenouveau-néestditatteintd’uneinfectionnéonatalebactérienneprécoceprobable
sil’lhémoculture et/ou la PL sont négatives, mais le nouveau-né est symptomatique,
avec un bilan inflammatoire positif (NFS et CRP) et anamnése infectieuse riche.
GRADE A

PROTOCOLE THERAPEUTIQUE
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Quels sont les germes les plus fréquents ?

L'incidence des infections néonatales bactériennes précoces varie de 0,4 a 1% des
naissances selon les études. Elle est plus élevée chez le prématuré, atteignant 2,2 a
6 %, ainsi que chez les nouveau-nés de faible poids de naissance. Cette incidence
est variable en fonction des pays et de la prise en compte ou non de l'infection
probable, non confirmée par un préléevement bactériologique. Au Maroc on a des
données de statistiques hospitalieres, mais pas de données nationales.

La synthése des données relatives aux germes incriminés dans I'INBP a I'échelle
internationale en occident montre que :

¢ L’Incidence de I'INBP du nouveau-né a terme est similaire a celle du nouveau-
né de 34 SA et plus.

» Dans 1/3 des cas le germe en cause est le SGB
* Le SGB reste le germe le plus fréquent chez le nouveau-né a terme

e L’Escherichia coli est la bactérie la plus fréguemment identifiée chez le
nouveau-né grand prématuré

Ainsi on peut constater que la majorité des IBNP est due a 3 groupes de germes
principaux :

- Streptococcus agalactiae (SGB : 40 a 50%)
- Escherichia coli (E.coli : 10 a 15%)

- D’autres Bactéries diverses peuvent étre incriminées (30 a 40%) : listéria
monocytogenes ou autre portage vaginal (haemophilus influenzae,
staphylococcus aureus, streptococcus pyogenes ou streptococcus pneumoniae)

Néanmoins, si la prédominance du streptocoque B fait 'unanimité de la majorité
des travaux occidentaux, elle n’est pas rapportée par les auteurs maghrébins et
d’Amérigue Latine dont les études rapportent la prédominance des bacilles Gram
négatif (BGN) et la relative rareté du streptocoque B dans les infections néonatales
bactériennes précoces. (7,8,9,10,11 ,12).

Au Maroc, selon une étude rétrospective menée en 1996 a I’'hdpital d’enfant de
Casablanca, les germes de l'infection néonatale bactérienne précoce étaient
dominés par les bacilles Gram négatifs, le streptocoque B ne représentait que
6,9% des confirmations bactériologiques. Des résultats similaires ont été retrouvés
dans un travail réalisé en 2017 au Chu de Marrakech (équipe Pr Maoulaanine) .
Cependant, dans une étude réalisée au Chu de Casablanca en 2014 (Pr Chemsi ,
équipe Pr Benomar), le SGB était le premier germe isolé (32%) , il en est de méme
dans une étude faite au CHU de Rabat en 2011 (équipe Pr BARKAT) , le SGB était
prédominant.

Le portage vaginal chronique asymptomatique est le principal réservoir du SGB. Le
site primaire des germes est digestif avec propagation secondaire vers le vagin. La
bactérie est retrouvée dans 10% a 30% des préléevements génitaux chez la femme.

00000 eo0o0ocoo0 |,



22|

PROTOCOLE THERAPEUTIQUE
) INFECTIONS NEONTALES

Au Maroc, On ne connait pas la prévalence du portage du streptocoque B mais les
quelques études faites sont en faveur de la prédominance de ces deux germes. Le
portage a été estimé dans une étude réalisée a Rabat en 2011 a 22%. (13,14,15).

A la lumiéere des données actuellement disponibles au Maroc, on peut retenir les
recommandations suivantes :

Recommandation 9 :

Chez le nouveau-né a terme le premier germe en cause de I'INBP est le SGB.
GRADE A

Recommandation 10 :

Chez le nouveau-né de 34 SA et plus les deux germes les plus incriminés sont le
SGB et 'E.Coli. GRADE A

Quand penser a une INBP ?
- Quelles sont les situations a risque ?

En dehors du cas de nouveau-né symptomatique avec prélévement central positif,
chez lequel le diagnostic est confirmé, il n’existe pas d’outil unique et fiable mais
plutét un faisceau d’arguments anamnestiques, clinigues et biologique pour le
diagnostic de I'infection néonatale

Les situations a risque d’infection sont recherchées pendant la grossesse, pendant
'accouchement et dans le post partum.

L'objectif de les rechercher est de dépister les infections a temps et de les traiter.
Elles sont recherchées par 'anamnése et par 'examen clinique.

* Quels sont les données a rechercher a 'anamnése pour identifier les situations a
risque?

Dans la littérature occidentale, mais aussi dans les quelques données disponibles au
niveau des centres de néonatologie Marocains, les situations les plus associées a un
risque d’infection sont :

La fievre maternelle intrapartum qui est un facteur de risque majeur. Il existe une
corrélation entre sa sévérité et le risque d’infection néonatale bactérienne précoce.
(Puopolo KM,Pediatrics, 2011). Le risque existe dés>38°C et il augmente a mesure
que la fievre augmente ; en cas de température >38,5°C, le risque d’INBP est x20.
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La chorioamniotite est également un facteur de risque majeur d’infection néonatale
bactérienne précoce. Néanmoins, la difficulté est que sa définition est trés variable
dans la littérature.

Les définitions de la chorioamniotite sont nombreuses et pas toujours comparables :
en incluant la tachycardie foetale, la sensibilité utérine, ou la leucocytose maternelle,
le taux de chorioamniotite est de 1,0 % a 3,8 %. Ce risque est plus élevé en cas de
colonisation maternelle.

L’étude histologique du placenta, des membranes amniotiques et du cordon a été
jugée efficace pour le diagnostic d’infection des annexes chez des prématurés.

Dans la majorité des écrits la chorioamniotite est retenue devant I'association
- d’'une fievre maternelle a 38°C et au moins deux des cing critéres suivants :
» Leucocytose > 15 000/mm3
» Tachycardie maternelle > 100/mn
» Tachycardie foetale > 160/mn
» Utérus sensible
¢ Odeur fétide du liguide amniotique

Trois études aupres de 1 892 nouveau-nés d’au moins 35 semaines d’AG exposés
a la chorioamnionite de leur mére ont permis de dégager 15 nouveau- nés (0,8
%) dont ’hémoculture était positive, tandis qu’une autre étude n’a relevé aucune
INBP chez les nouveau-nés a terme asymptomatiques aprés une chorioamnionite
histologique. En général, les antibiotiques intrapartum a large spectre réduisent
de 82 % le risque d’'INBP et de 86 % le risque de sepsis a SGB. Escobar a constaté
que la chorioamnionite ne s’associait pas a une INBP si les méres avaient pris des
antibiotiques pendant le travail. (17,18,19).

Mémesile CDC et TAAP recommandent tous deux des cultures et une antibiothérapie
pour l'ensemble des nouveau-nés a terme dont la mere est atteinte d’une
chorioamnionite présumée, un récent commentaire propose d’envisager d’autres
approches. Des stratégies plus personnalisées pourraient permettre de réduire
en toute sécurité le nombre de nouveau-nés traités aux antibiotiques, comme l'a
démontré une récente analyse rétrospective aupres de 698 nouveau-nés dont la
mere a une chorioamnionite. Si les nouveau-nés a terme qui sont examinés aprés
la naissance sont en bonne santé, une observation étroite a I’hopital pendant au
moins 24 heures est considérée comme raisonnable. Lorsgu’une mére présente de
multiples facteurs de risque, y compris la chorioamnionite, et qu’elle n’a pas recu
d’antibiotiques intrapartum ou qu’elle est elle-méme malade, les cliniciens peuvent
envisager des investigations et une antibiothérapie pour le nouveau-né. La PL
peut étre reportée chez les nouveau-nés asymptomatiques. Mais il est clair que
'ensemble de ces recommandations sont a mettre dans le contexte de pratique et
les possibilités d’évaluation répétée et méticuleuse des nouveau- nés.
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La rupture prolongée des membranes est un facteur de risque commun retrouvé
dans la littérature. La durée est corrélée a 'importance du risque (Puopolo Pediatrics
2011 - Schrag Pediatrics 2006): Une rupture prolongée de la poche des eaux accroit
le risque d’INBP avec un odd ratio (OR) = 5,9-7,2 pour une durée supérieure a 18 h
et un OR = 26,2 si elle est supérieure a 20 h.

La durée d’ouverture de la poche des eaux est un facteur associé a I'incidence de
'INBP. Le seuil de décision varie de 10 heures a 20 heures avec des seuils plus
fréquents a 12 heures et 18 heures. La plupart des études font état du seuil de
18 heures qui représentent de 10 % a 12,5 % des accouchements avec un OR de
risque d’infection de 7,28. Il est un facteur de risque d’INBP selon deux mécanismes
possibles : I'infection est la cause de I'ouverture et de la mise en travail, ou bien
I'infection, ascendante, est la conséguence de 'ouverture. Dans ce dernier cas, il est
probable que le risque d’infection soit proportionnel a la durée d’ouverture.

Le risque augmente des le seuil de 12h avec un risque d’INBP x 2 pour les enfants =
34 SA .Le risque d’INBP est x 4 pour un seuil de 18h

La prématurité spontanée a été aussi corrélée au risque d’infection néonatale
bactérienne précoce dans plusieurs travaux occidentaux et nationaux : Les nouveau-
nés de 34-36 SA ont un risque 2 fois plus élevé d’INBP que ceux nés a terme.
(Weston. PIDJ 2011, Puopolo.Semin Perinatol 2012 ).

Les nouveau-nés prématurés cumulent les facteurs de risque d’infection que sont le
faible transfert d’lgG et lafréquence de I'infection ovulaire primitive (chorioamniotite)
bactérienne. Les infections prénatales sont une cause importante de prématurité.
L'incidence des INBP septicémiques est inversement corrélée a I'age gestationnel
(AG) - 26,6 pour 1000 naissances entre 25 et 28 semaines, 11,2 pour 1000 naissances
entre 29 et 32 semaines et 16,3 pour 1000 naissances entre 33 et 36 semaines - et
au poids de naissance : 16,5 % entre 1000 et 1500 g, 9 % entre 1501 et 2000 g, 2,5 %
entre 2001 et 2500 g et 0,8 % au-dela. Quelles que soient les conséguences au plan
infectieux de la colonisation bactérienne du LA, le syndrome inflammatoire foetal
induit par la colonisation microbienne est associé a une libération de cytokines pro-
inflammatoires qui aggravent le pronostic neurosensoriel des prématurés.

Le portage vaginal de SGB :

Le SGB ou Streptococcus agalactiae est un germe banal, dont le réservoir humain
est digestif et qui est également retrouvé fréquemment au niveau vaginal. Le
portage est le plus souvent asymptomatique, mais il peut occasionnellement étre
responsable d’infections génitales de gravité variable. Il est considéré comme
le principal agent impliqué dans les INBP , les septicémies et les méningites du
nouveau-né a terme . En raison de I'importance de la colonisation maternelle et du
pouvoir pathogéne de cette bactérie, des stratégies de dépistage, de prévention et
de traitement ont été développées.

Le portage vaginal varie entre10-30% ( CDC 2010). Les dépistages systématiques
peuvent se faire par culture du PV entre 35 et 37SA ou par PCR en per-partum. En
'absence d’antibioprophylaxie perpartum, le portage vaginal a SGB est un FDR
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majeur avec des odds ratio variant de 25 a 200. L’'antibioprophylaxie perpartum
permet de diminuer de 85% le risque d’INBP a SGB (CDC 2010) et I'antibiothérapie
per-partum diminue de 80% le risque d’INBP en cas de chorioamniotite (Benitz-
Pediatrics1999). Depuis la généralisation du dépistage et de I'antibioprophylaxie
per-partum , la majorité (>65%) des INBP a SGB surviennent chez des nouveau-nés
dont la mére avait un prélévement vaginal négatif (Puopolo Pediatrics 2005-Van
Dyke N.Engl J Med 2009) . Les recommandations concernant le dépistage du SGB
sont nombreuses. L’American Academy of pediatrics (AAP), le College national des
Gynécologues Obstétriciens Francais et TANAES recommandent le dépistage du
SGB chez les patientes asymptomatiques et sans antécédents d’infections materno-
foetales associée a une antibiothérapie per-partum en cas de dépistage positif.
L’American College of Obstetrics and Gynecology associé a I'AAP et le Center
for Disease Control and Prevention (CDC) ont proposé en 1996, deux options,
considérées comme équivalentes, celle du dépistage systématique et celle basée
sur la recherche de facteurs de risque justifiant la mise en route de I'antibiothérapie
perpartum.

La prévalence du portage génital et anal du streptocoque du groupe B dans les pays
en voie de développement est estimée a 9% en Inde, 8% en Asie du Pacifique, 18% en
Afrique subsaharienne, 17% en Afrique du Nord et de I'Est, 12% en Amérique centrale
ou du Sud . En Tunisie la prévalence a été estimée a 12,92% sur une population de
294 patientes dépistées. Dans une étude prospective réalisée au CHU Hassan |l
de Fés (Maroc) portant sur une population de 240 parturientes dépistées, le taux
de portage du streptocoque du groupe B était de 23,3%. A Rabat, ce portage a
été estimé a 22% dans une étude réalisée a la maternité des orangers en 2011. Le
portage maternel du Streptocoque du groupe B est inconstant et variable au cours
de la grossesse. (18,19).

En I'absence de I'antibiothérapie perpartum, environ 1 % a 2 % des nouveau- nés
dont la meére est colonisée par le SGB contractent un sepsis a SGB. Lorsgu’on ne
sait pas si les femmes sont porteuses du SGB, il faut leur offrir une antibiothérapie
perpartum si elles présentent tout autre facteur de risque de la liste suivante :

* Colonisation intrapartum de la mére par le SGB pendant la grossesse en cours

* Bactériurie a SGB en tout temps pendant la grossesse en cours

* Nourrisson précédent atteint d’'une maladie a SGB invasive

* Rupture prolongée des membranes (au moins 18 heures)

e Fievre de la mére (température d’au moins 38°C)

Une bonne antibiothérapie perpartum se compose d’au moins une dose de I'un des
médicaments suivants, administrée au moins quatre heures avant la naissance :

* Pénicilline G (dose initiale de cing millions d’unités) ou ampicilline (dose initiale de
deux grammes) par voie intraveineuse (1V)

ou

* Céfazoline IV (dose initiale de deux grammes) si la meére est allergique a la
pénicilline, mais a faible risque d’anaphylaxie.
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e Les femmes allergiques a la pénicilline qui courent un risque d’anaphylaxie
trés élevé doivent recevoir un traitement a la clindamycine IV lorsque l'isolat
de SGB est sensible a la fois a la clindamycine et a I'érythromycine OU a la
vancomycine |V lorsque l'isolat est résistant a la clindamycine ou que I'on n’en
connait pas les sensibilités. Puisque I'efficacité de ces deux derniers médicaments
n‘est pas confirmée par des essais cliniques, il faut les considérer comme une
antibiothérapie perpartum inappropriée au moment de prendre le nouveau-né
en charge. L’antibiothérapie perpartum n’est pas recommandée si une césarienne
est effectuée avant le début du travail et que les membranes sont intactes, que la
meére soit porteuse du SGB ou non. Il convient de souligner que I'antibiothérapie
perpartum ne réduit pas I'incidence de l'infection a SGB d’apparition tardive. (CDC
2010).

Néanmoins, il est a noter que tous les pays ayant travaillé sur les recommandations
relatives aux INBP ont :

- Un Dépistage du portage vaginal du SGB systématique durant la grossesse
- Des protocoles d’antibioprophylaxie perpartum qui sont rédigés et adoptés.

De récentes études cas-témoins ont démontré des relations dose- dépendantes
plutdét que dichotomiques entre I'augmentation du risque du risque d’INBP et le
degré de fievre de la mére, la durée de la rupture des membranes et un plus petit AG.
Puopolo et ses collegues ont mis au point un calculateur qui tient compte de I'état de
portage du SGB par la meére, de son exposition aux antibiotiques intrapartum, de sa
températurelaplusélevée,del’AGetdeladuréedelarupturedesmembranespourévaluer
la probabilité d’INBP chez les bébés asymptomatiques. (Puopolo Pediatrics 2018).

Que peut-on proposé au Maroc en l'absence d’un dépistage systématique et de
protocoles d’antibiothérapie en perpartum , au vu des difficultés actuelles de
surveillance en maternité?

La chorioamniotite est également un facteur de risque majeur d’infection néonatale
bactérienne précoce. Néanmoins, la difficulté est que sa définition est trés variable
dans la littérature.

Les définitions de la chorioamniotite sont nombreuses et pas toujours comparables :
en incluant la tachycardie foetale, la sensibilité utérine, ou la leucocytose maternelle,
le taux de chorioamniotite est de 1,0 % a 3,8 %. Ce risque est plus élevé en cas de
colonisation maternelle.

L’étude histologique du placenta, des membranes amniotiques et du cordon a été
jugée efficace pour le diagnostic d’infection des annexes chez des prématurés.

Dans la majorité des écrits la chorioamniotite est retenue devant I'association
- d’une fiévre maternelle a 38°C et au moins deux des cing critéres suivants :
» Leucocytose > 15 000/mm3
» Tachycardie maternelle > 100/mn

» Tachycardie foetale > 160/mn
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e Utérus sensible
¢ Odeur fétide du liguide amniotique

Trois études auprés de 1 892 nouveau-nés d’au moins 35 semaines d’AG exposés
a la chorioamnionite de leur mére ont permis de dégager 15 nouveau- nés (0,8
%) dont 'hémoculture était positive, tandis qu’une autre étude n’a relevé aucune
INBP chez les nouveau-nés a terme asymptomatiques apres une chorioamnionite
histologique. En général, les antibiotiques intrapartum a large spectre réduisent
de 82 % le risque d’'INBP et de 86 % le risque de sepsis a SGB. Escobar a constaté
gue la chorioamnionite ne s’associait pas a une INBP si les méres avaient pris des
antibiotiques pendant le travail. (17,18,19).

Mémesile CDC et TAAP recommandent tous deux des cultures et une antibiothérapie
pour l'ensemble des nouveau-nés a terme dont la meére est atteinte d’une
chorioamnionite présumée, un récent commentaire propose d’envisager d’autres
approches. Des stratégies plus personnalisées pourraient permettre de réduire
en toute sécurité le nombre de nouveau-nés traités aux antibiotigues, comme I'a
démontré une récente analyse rétrospective auprés de 698 nouveau-nés dont la
mere a une chorioamnionite. Si les nouveau-nés a terme qui sont examinés aprés
la naissance sont en bonne santé, une observation étroite a I’hopital pendant au
moins 24 heures est considérée comme raisonnable. Lorsqu’une mére présente de
multiples facteurs de risque, y compris la chorioamnionite, et qu’elle n’a pas recu
d’antibiotiques intrapartum ou gu’elle est elle-méme malade, les cliniciens peuvent
envisager des investigations et une antibiothérapie pour le nouveau-né. La PL
peut étre reportée chez les nouveau-nés asymptomatiques. Mais il est clair que
'ensemble de ces recommandations sont a mettre dans le contexte de pratique et
les possibilités d’évaluation répétée et méticuleuse des nouveau- nés.

La rupture prolongée des membranes est un facteur de risque commun retrouvé
dans la littérature. La durée est corrélée a I'importance du risque (Puopolo Pediatrics
2011 - Schrag Pediatrics 2006): Une rupture prolongée de la poche des eaux accroit
le risque d’INBP avec un odd ratio (OR) = 5,9-7,2 pour une durée supérieure a 18 h
et un OR = 26,2 si elle est supérieure a 20 h.

La durée d’ouverture de la poche des eaux est un facteur associé a I'incidence de
'INBP. Le seuil de décision varie de 10 heures a 20 heures avec des seuils plus
fréquents a 12 heures et 18 heures. La plupart des études font état du seuil de
18 heures qui représentent de 10 % a 12,5 % des accouchements avec un OR de
risque d’infection de 7,28. Il est un facteur de risque d’INBP selon deux mécanismes
possibles : I'infection est la cause de I'ouverture et de la mise en travail, ou bien
I'infection, ascendante, est la conséquence de 'ouverture. Dans ce dernier cas, il est
probable que le risque d’infection soit proportionnel a la durée d’ouverture.

Le risque augmente des le seuil de 12h avec un risque d’INBP x 2 pour les enfants = 34
SA . Le risque d’INBP est x 4 pour un seuil de 18h
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La prématurité spontanée a été aussi corrélée au risque d’infection néonatale
bactérienne précoce dans plusieurs travaux occidentaux et nationaux : Les nouveau-
nés de 34-36 SA ont un risque 2 fois plus élevé d’INBP que ceux nés a terme.
(Weston. PIDJ 2011, Puopolo.Semin Perinatol 2012 ).

Les nouveau-nés prématurés cumulent les facteurs de risque d’infection que sont le
faibletransfert d’lgG et lafréquence de I'infection ovulaire primitive (chorioamniotite)
bactérienne. Les infections prénatales sont une cause importante de prématurité.
L’'incidence des INBP septicémiques est inversement corrélée a I'dge gestationnel
(AG) - 26,6 pour 1000 naissances entre 25 et 28 semaines, 11,2 pour 1000 naissances
entre 29 et 32 semaines et 16,3 pour 1000 naissances entre 33 et 36 semaines - et
au poids de naissance : 16,5 % entre 1000 et 1500 g, 9 % entre 1501 et 2000 g, 2,5 %
entre 2001 et 2500 g et 0,8 % au-dela. Quelles que soient les conséguences au plan
infectieux de la colonisation bactérienne du LA, le syndrome inflammatoire foetal
induit par la colonisation microbienne est associé a une libération de cytokines pro-
inflammatoires qui aggravent le pronostic neurosensoriel des prématurés.

Le portage vaginal de SGB :

Le SGB ou Streptococcus agalactiae est un germe banal, dont le réservoir humain
est digestif et qui est également retrouvé fréquemment au niveau vaginal. Le
portage est le plus souvent asymptomatigue, mais il peut occasionnellement étre
responsable d’infections génitales de gravité variable. Il est considéré comme
le principal agent impliqué dans les INBP , les septicémies et les méningites du
nouveau-né a terme . En raison de I'importance de la colonisation maternelle et du
pouvoir pathogene de cette bactérie, des stratégies de dépistage, de prévention et
de traitement ont été développées.

Le portage vaginal varie entre10-30% ( CDC 2010). Les dépistages systématiques
peuvent se faire par culture du PV entre 35 et 37SA ou par PCR en per-partum .
En I'absence d’antibioprophylaxie perpartum, le portage vaginal a SGB est un FDR
majeur avec des odds ratio variant de 25 a 200. L’'antibioprophylaxie perpartum
permet de diminuer de 85% le risque d'INBP a SGB (CDC 2010) et I'antibiothérapie
per-partum diminue de 80% le risque d’INBP en cas de chorioamniotite (Benitz-
Pediatrics1999). Depuis la généralisation du dépistage et de I'antibioprophylaxie
per-partum, la majorité (>65%) des INBP a SGB surviennent chez des nouveau-nés
dont la mere avait un prélevement vaginal négatif (Puopolo Pediatrics 2005-Van
Dyke N.Engl J Med 2009) . Les recommandations concernant le dépistage du SGB
sont nombreuses. L’American Academy of pediatrics (AAP), le College national des
Gynécologues Obstétriciens Francais et 'ANAES recommandent le dépistage du
SGB chez les patientes asymptomatiques et sans antécédents d’infections materno-
foetales associée a une antibiothérapie per-partum en cas de dépistage positif.
L’American College of Obstetrics and Gynecology associé a 'AAP et le Center
for Disease Control and Prevention (CDC) ont proposé en 1996, deux options,
considérées comme équivalentes, celle du dépistage systématique et celle basée
sur la recherche de facteurs de risque justifiant la mise en route de I'antibiothérapie
perpartum.
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La prévalence du portage génital et anal du streptocoque du groupe B dans les pays
en voie de développement est estimée a 9% en Inde, 8% en Asie du Pacifique, 18% en
Afrique subsaharienne, 17% en Afrigue du Nord et de I'Est, 12% en Amérique centrale
ou du Sud . En Tunisie la prévalence a été estimée a 12,92% sur une population de
294 patientes dépistées. Dans une étude prospective réalisée au CHU Hassan |l
de Fés (Maroc) portant sur une population de 240 parturientes dépistées, le taux
de portage du streptocoque du groupe B était de 23,3%. A Rabat, ce portage a
été estimé a 22% dans une étude réalisée a la maternité des orangers en 2011. Le
portage maternel du Streptocoque du groupe B est inconstant et variable au cours
de la grossesse. (18,19).

En l'absence de I'antibiothérapie perpartum, environ 1 % a 2 % des nouveau- nés
dont la mére est colonisée par le SGB contractent un sepsis a SGB. Lorsgu’on ne
sait pas si les femmes sont porteuses du SGB, il faut leur offrir une antibiothérapie
perpartum si elles présentent tout autre facteur de risque de la liste suivante :

e Colonisation intrapartum de la meére par le SGB pendant la grossesse en cours
* Bactériurie a SGB en tout temps pendant la grossesse en cours

* Nourrisson précédent atteint d’'une maladie a SGB invasive

¢ Rupture prolongée des membranes (au moins 18 heures)

e Fievre de la mére (température d’au moins 38°C)

Une bonne antibiothérapie perpartum se compose d’au moins une dose de I'un des
médicaments suivants, administrée au moins quatre heures avant la naissance :

* Pénicilline G (dose initiale de cing millions d’unités) ou ampicilline (dose initiale de
deux grammes) par voie intraveineuse (1V)

ou

* Céfazoline IV (dose initiale de deux grammes) si la mére est allergique a la
pénicilline, mais a faible risque d’anaphylaxie.

¢ Les femmes allergiques a la pénicilline qui courent un risque d’anaphylaxie
trés élevé doivent recevoir un traitement a la clindamycine IV lorsque l'isolat
de SGB est sensible a la fois a la clindamycine et a I’érythromycine OU a la
vancomycine |V lorsque lisolat est résistant a la clindamycine ou que l'on
n’en connait pas les sensibilités. Puisque l'efficacité de ces deux derniers
médicaments n’est pas confirmée par des essais cliniques, il faut les considérer
comme une antibiothérapie perpartum inappropriée au moment de prendre le
nouveau-né en charge. L’antibiothérapie perpartum n’est pas recommandée si
une césarienne est effectuée avant le début du travail et que les membranes
sont intactes, que la mére soit porteuse du SGB ou non. Il convient de souligner
gue I'antibiothérapie perpartum ne réduit pas l'incidence de l'infection a SGB
d’apparition tardive. (CDC 2010).

Néanmoins, il est a noter que tous les pays ayant travaillé sur les recommandations
relatives aux INBP ont :
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- Un Dépistage du portage vaginal du SGB systématique durant la grossesse
- Des protocoles d’antibioprophylaxie perpartum qui sont rédigés et adoptés.

De récentes études cas-témoins ont démontré des relations dose- dépendantes
plutdét que dichotomigues entre 'augmentation du risque du risque d’INBP et le
degré de fiévre de la mére, la durée de la rupture des membranes et un plus petit AG.
Puopolo et ses collegues ont mis au point un calculateur qui tient compte de I'état de
portage du SGB par la mére, de son exposition aux antibiotiques intrapartum, de sa
températurelaplusélevée,del’AGetdeladuréedelarupturedesmembranespourévaluer
la probabilité d'INBP chez les bébés asymptomatiques. (Puopolo Pediatrics 2018).

Que peut-on proposé au Maroc en l'absence d’un dépistage systématique et de
protocoles d’antibiothérapie en perpartum , au vu des difficultés actuelles de
surveillance en maternité ?

Recommandation 11:

Le dépistage du SGB devrait étre généralisé lors du suivi des grossesses au Maroc.
GRADE A

Recommandation 12 :

Les recommandations d’ATB prophylaxie en cas de portage de SGB ou de risque
d’INBP a SGB doivent étre rédigées et disponibles dans les lieux de naissance.
GRADE A

Recommandation 13 :

Dans l'attente de généralisation du dépistage du portage vaginal de SGB et de la
rédaction de protocoles nationaux d’ATB prophylaxie perpartum adaptée, la liste
des FDR doit étre adaptée a notre contexte .GRADE B

Les facteurs de risque a rechercher seraient :

1. Pendantlagrossesse(FDRmaternels)
* Dépistage positif SGB et une antibiothérapie perpartum inadéquate
* ATCD d’infection néonatale a SGB
» Leucorrhées fétides et/ou purulentes non traitées.

¢ Dysurie dans les jours précédents I'accouchement surtout si associée a une
fievre non bilantée et non traitée.

2. FDR Lors de Paccouchement
* Rupture de la poche des eaux de plus de 12 heures.
* Fievre maternelle > 38°C
* Tableau de chorioamniotite

¢ Prématurité sans cause évidente.
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* Grossesse gémellaire avec décés inexpligué de I'un des jumeaux.

Recommandation 14 :

Les FDR sont a rechercher a chaque accouchement. lls permettent de reconnaitre
les nouveau-nés a risque. L’interrogatoire et 'analyse du carnet de santé de la
femme et du dossier obstétrical sont la regle. GRADE A

s

Quelles sont les données a rechercher a I’examen clinique pour identifier les
situations a risque d’une infection bactérienne grave?

Les signes clinigues d’infection chez le nouveau-né sont reconnus dans les 24 a 48
premieres heures de vie, mais ils sont, en réalité, souvent présents dés la naissance.
Les plus fréguents sont une détresse respiratoire avec signes de lutte, un météorisme
abdominal et des anomalies de la circulation périphérique, avec allongement
du temps de recoloration cutanée, ou centrale avec hypotension et tachycardie,
souvent associés a un teint gris. L'ictére précoce, avant H24, est rare. Le purpura
est en régle associé a une thrombopénie compliquant I'infection. L’hépatomégalie
est inconstante de méme que la splénomégalie, plus fréquente dans les infections
virales que dans les infections bactériennes. A ces signes classiques, deux autres
marqueurs ont été récemment ajoutés : un profil anormal du rythme cardiaque avec
une perte de variabilité et des décélérations transitoires ; une saturation transcutanée
en oxygene (Sa02) inférieure a 95 % avant 12 h de vie et sans amélioration 2 h plus
tard. La Sa02 permet de détecter les cardiopathies congénitales cyanogénes ; elle
est pathologique dans 0,8 % des cas mais 41 % d’entre eux révélent une infection
avec ou sans localisation pulmonaire.

Les signes neurologiques sont trés inconstants dans les premiéres heures d’une INBP.
Ce sont des troubles de la réactivité, des mouvements anormaux, des convulsions,
des anomalies du tonus, un mauvais contact, des réflexes archaiques dissociés.

L’ensemble de ces anomalies cliniques ne sont pas spécifiques car elles peuvent
s’observer au cours des souffrances neurologiques, de certains troubles congénitaux
du métabolisme, en particulier ceux associés a une acidose. La fievre est rare mais
est un signe d’alerte au méme titre que I’hnypothermie.

En syntheése Il faut rechercher les signes d’une infection bactérienne grave a chaque
contact avec le nouveau-né :

¢ Une Fievre (sup a 38°C) ou hypothermie (< a 36°C)

» Des Signhes hémodynamiques : teint gris, marbrures, tachycardie (sup 170 b/
min), bradycardie (inf 100 b/min), augmentation du (temps de recoloration :TR
au niveau du troc sup a 3 sec), Hypotension artérielle.

» Des Signes respiratoires : détresse respiratoire, tachypnée, geignement, apnées
et pauses respiratoires

« Des Signes neurologiques : somnolence, troubles de conscience,
troublesdetonus,(reflexesarchaiguesdiminués),fontanelle tendue, convulsions
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¢ Des Signes cutanées : purpura, ictére précoce (avant 48h), pustules cutanées
nombreuses (sup a 10) ou séveres

* Des Signes digestifs : diarrhées, refus de tétée, ballonnement abdominal
¢ Une Hépato-splénomégalie
* Une Rougeur ombilicale gagnant la peau (omphalite)
¢ Un Ecoulement de pus de l'oreille
¢ Une Conjonctivite purulente
Les signes de gravité de ’INBP sont :

- Les Troubles hémodynamiques nécessitant un remplissage vasculaire ou
'administration de drogues vaso-actives

- Les Signes clinigues neurologiques (troubles de la conscience ou convulsions).

Les nouveau-nés symptomatiques pour lesquels une antibiothérapie empirique est
débutée doivent étre hospitalisés dans le niveau de soins adéquat et adapté a leur
état clinique.

Recommandation 15 : Attention

Un examen clinigue normal ne permet pas a lui seul d’éliminer une INBP chez un
nouveau-né a risque

Tout nouveau-né qui va mal sans raison apparente est suspect d’infection L'INBP
n’a pas de signes cliniqgues spécifiques en néonatologie. GRADE A

Les nouveau-nés asymptomatiques a risque d’'INBP sont définis par la présence
d’un ou plusieurs facteurs de risque d’INBP. lIs doivent étre évalués et classifiés pour
leur assigner une prise en charge adaptée. (1,2,3,4, 9,12)

Comment classer les situations a risque ?
Les facteurs de risque d’INBP sont classés en Critéres majeurs et critéres mineurs :
a. CriteresMajeurs

- Tableau de chorioamniotite

- Rupture de la poche des eaux de plus de 12 heures. (en 'absence de dépistage
chez nous)

- Fievre maternelle > 38°C

- Prématurité inexpliquée

- Un signe clinigue d’infection bactérienne grave
b. Critéres Mineurs

- ATCD d’infection néonatale a SGB

- Dépistage + SGB et ATBP inadéquate

- Leucorrhées fétides et/ou purulentes non traitées.
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- Dysurie dans les jours précédents I'accouchement surtout si associée a une
fievre non bilantée et non traitée.

- Grossesse gémellaire avec déces inexpliqué de I'un des jumeaux.

Quelles attitudes pratiques en fonction des situations a risque ?

L’'attitude a prendre dépend des données anamnestiques et des signes cliniques

associés.

Classification

- Un critere majeur
ou
- Un critére mineur ou

plus Et un examen
clinigue anormal

ou nouveau-né
symptomatique

POSSIBILITE
d’INBP

Traitement
- Prévenir ’hypoglycémie.

- Donner la premiére dose
d’antibiotique.

- Expliquer a la mére comment

tenir au chaud le nouveau-né durant

le trajet a I’'hopital, si disponibilté d’un

transport médicalisé le privilégié

- Transfert d’'urgence au niveau de
soins adapté pour

hospitalisation et prise en charge

- Un critere mineur ou
plus

Et examen clinique
normal

- Ou nouveau-né
asymptomatique

INBP PEU PROBABLE

- Surveiller en maternité
- Examen médical en présortie
- Revoir aprés 2 jours.

- Expliquer a la mére les signes
d’alerte

- En cas d’apparition de symptdémes
clinigues rejoindre prise en charge au
dessus

- Pas d’éléments en
faveur d’'une INBP

PAS INBP

- Expliquer a la mére les signes
d’alerte et comment prendre soin du
nouveau-né a domicile.

Recommandation 15 :

L’indication d’une antibiothérapie en urgence est consensuelle dans le cas d’'un
nouveau-né symptomatigue. GRADE A

Recommandation 16 :

En l'absence de dépistage du portage vaginal de SGB et devant les difficultés
de surveillance des nouveau-nés en maternité 5 criteres majeurs d’anamnése
constitueront encore une indication systématique d’ATB au Maroc. GRADE A

Quelle attitude en cas de possibilité d’INBP ?

Lorsque I'hospitalisation est indiquée, elle doit se faire dans un niveau de soins

adapté a I'état du nouveau-né. La mise en condition avant tout transfert est capitale.
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« Comment Prévenir ’hypoglycémie ?

En mettant le nouveau-né au sein, précocement, si le reflexe de succion est conservé
et en dehors de toute contre indication

Dans le cas contraire, une alimentation par gavage doit étre mise en place par le lait
maternel en cas d’absence de contre indication a l'alimentation

En cas de contre indication a I'alimentation orale, une perfusion par du sérum
glucosé 10% doit étre mise en place.

« Comment tenir au chaud le nouveau-né durant le trajet a I’hopital ?

En le portant dans les bras de la mére et en le nourrissant au sein si la succion et
conservée et I'alimentation n’est pas contre indiquée.

Les nouveau-nés en détresse vitale, nécessite un transfert médicalisé, en incubateur.
Si un incubateur de transport n’est pas disponible, le bébé doit étre correctement
couvert, avec un bonnet et enveloppé dans un sac en plastique, a fin déviter les
déperditions thermigques.

* Quelles recommandations pour transférer d’urgence le nouveau-né au service
de pédiatrie pour hospitalisation et prise en charge ?

Aprés mise en condition et prévention de I'hypoglycémie et de I'hypothermie,
le nouveau-né est transféré au niveau du service de pédiatrie, avec une fiche de
transfert dment renseignée, expliguant les données périnatales et les gestes faits,
ainsi qu’un relevé de I'état de I'’enfant depuis sa naissance.

* Quelle antibiothérapie ( ATB) donner avant transfert et a quelle dose ?

Administrer une premiére dose d’antibiotique a base d’ampicilline avant le transfert,
par voie intraveineuse ou intramusculaire, a la dose de 100 mg/kg .

Quelle attitude en cas d’hospitalisation pour INBP?

Dés hospitalisation, le nouveau-né doit bénéficier d’'une prise en charge adaptée,
comportant :

1. Une évaluation des constantes vitales (Température, FC, TA, temps de recoloration
périphérique, Score de Silverman) et une mise en condition en fonction de son
état ;

2. Un bilan urgent doit étre mis en place, comportant :

La gravité potentielle et la rapidité d’évolution de certaines infections néonatales
expliguent la quéte des néonatologistes pour trouver le marqueur biologique
d’infection qui soit a la fois sensible, spécifique et précoce. Un tel marqueur
permettrait d’'une part de ne pas prendre de retard a I'initiation d’une antibiothérapie
chez un nouveau-né infecté et d’autre part de ne pas traiter un « trop » grand
nombre d’enfants sains sur des éléments de présomption plus ou moins marqués.

Les marqueurs disponibles pour la pratique quotidienne sont de deux types :
les anomalies des leucocytes et I'élévation des taux sériques des protéines de
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I'inflammation (fibrinogéne, orosomucoide et la protéine C-réactive). Actuellement,
les études cliniques s’intéressent a de nouveaux marqueurs tels que les cytokines et
la procalcitonine avec des résultats qui laissent espérer que, dans un avenir proche,
le dosage de ces molécules sera accessible a une pratique clinigue et apportera
un élément supplémentaire intéressant pour le diagnostic de l'infection chez le
nouveau-né.

A ce jour il ny a pas dexamen biologique, en dehors de la confirmation
bactériologique centrale, permettant a lui seul de diagnostiquer I'infection chez le
nouveau-né. Les décisions ne peuvent étre prises que sur un faisceau d’éléments
cliniques et biologiques.

- Une hémoculture (voir fiche technique)

Les hémocultures sont réalisées chez les nouveau-nés suspects d’infection dés lors
gu’une antibiothérapie va étre engagée. En effet, ce moyen diagnostic est le gold
standard pour documenter la diffusion hématogéne des bactéries a risque infectieux
d’origine maternelle bien que des estimations soupconnent une faible sensibilité des
hémocultures (maximum 60 %) qui reste difficile a prouver en 'absence de méthode
de référence apte a reconnaitre 100 % des cas. Quoigu’il en soit, ces performances
indiquent qu’il faut tenter d’améliorer la qualité de ce préléevement en particulier lors
de la ponction. Celles-ci sont réalisées si possible avant tout traitement antibiotique.
L’antibiothérapie de la mére peut inhiber la croissance bactérienne. Le sang peut
étre prélevé par ponction veineuse ou artérielle périphérique ou par un cathéter qui
vient d’étre inséré, au moyen d’une technique aseptique. Une étude in vitro a révélé
qu’il faut prélever au moins 1 ml de sang pour récupérer des micro-organismes de
maniére optimale. Le prélevement d’hémocultures en divers points ne semble pas
accroitre la détection des agents pathogenes. (20,21,22,23)

- Une ponction lombaire est réalisée en cas de signes neurologiques et si le bilan
infectieux est positif (voir fiche technique)

Cet examen permet de confirmer le diagnostic de méningite dont I'incidence dans
les premiéres 72 heures de vie est de 0,25 cas/1000 naissances vivantes dans
une étude réalisée aux Etats-Unis. Les méningites chez le nouveau-né de moins
de 3 jours sont donc a considérer actuellement comme rares. Dans la mesure ou
cet examen invasif peut étre traumatique ou difficile a réaliser pour obtenir un
prélevement de qualité, la ponction lombaire chez le nouveau-né doit étre la moins
fréquente possible et en tout cas jamais systématique.

Il est recommandé de réaliser une ponction lombaire dans la prise en charge du
risque d’INBP chez le nouveau-né de 34 SA et plus dans les conditions suivantes :

- Hémoculture positive a un germe pathogéne ;

- Nouveau-né avec altération de I'état général ou signes cliniques neurologiques
et dont I'état clinigue est compatible avec la réalisation du geste.

Si la ponction lombaire était indiguée mais n’a pu étre réalisée initialement, elle
doit étre effectuée dés que I'état du nouveau-né le permet. L’'absence de réalisation
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de la ponction lombaire ne doit pas retarder 'administration de I'antibiothérapie.
Son interprétation nécessite la connaissance des parameétres caractérisant le LCR
normal chez le nouveau-né :

Le LCR normal du nouveau-né comprend O a 50 globules blancs/mm3. Le
pourcentage de polynucléaires est trés variable mais les travaux les plus récents qui
ont exclu toute infection par PCR montrent que 88 % des nouveau-nés n'ont pas
de polynucléaires neutrophiles dans le LCR. La glycorachie se situe en moyenne
a 50 mg/dl (34 a 119 mg/dl) soit 2,77 mmolL/l (1,89 mmoL/l & 6,60 mmolL/l) et la
protéinorachie a 0,64 g/1 (0,15 a 1,7 g/1). (23,24,25,26).

L'intérét de la ponction lombaire (PL) systématique demeure donc controversé,
particulierement chez les nouveau-nés a terme. Cependant, les nouveau-nés
chez qui les hémocultures sont positives risquent davantage d’étre atteints
d’une méningite. De plus, les hémocultures sont négatives chez 8 % a 40 % des
nouveau-nés atteints d’une méningite bactérienne d’apparition précoce. La culture
du liquide céphalorachidien (LCR) peut étre négative lorsque la PL est effectuée
aprés le début de la prise d’antibiotiques, mais on peut observer une pléiocytose,
une hypoglycorachie ou une concentration en protéines élevée dans les cas de
méningite. Chez les nouveau-nés a terme, une numération leucocytaire de plus de
20 a 25 cellules/mm3 dans le LCR est considérée comme anormale. La sensibilité
de cette valeur est de 79 % et sa spécificité, de 81 % pour diagnostiquer une
méningite bactérienne. Par ailleurs, on peut observer une culture positive dans une
méningite bactérienne malgré une numération leucocytaire normale dans le LCR.(
27,28,29,30,31).

- Une NFS (fiche technique : NFS en période néonatale)

Si les trois lignées médullaires peuvent étre touchées lors de I'infection néonatale,
les anomalies les plus intéressantes pour le diagnostic de I'infection concernent la
lignée granuleuse. Cependant en plus des variations liées a ’'dge gestationnel, il existe
d’importantes modifications physiologiques de cette lignée au cours des premiers
jours de vie. La séguence chronologique classique de la réponse leucocytaire a
I'infection est la suivante : neutropénie, myélémie, polynucléose neutrophile. La
neutropénie est un phénomeéne assez précoce de durée généralement courte,
elle est liée au trapping des polynucléaires neutrophiles sur le lieu de l'infection.
L’apparition de formes jeunes de leucocytes dans la circulation sanguine traduit la
forte stimulation médullaire, elle précéde et accompagne I’hyperleucocytose. Ainsi,
la constatation d’une neutropénie ou d’une hyperleucocytose et/ou d’une myélémie
sont des marqueurs d’infection. Cependant, ces marqueurs ont une fiabilité tres
limitée pour différentes raisons. La myélémie, présence de formes jeunes de la
lignée blanche (myélocytes, promyélocytes, métamyélocytes, « bands cells ») dans
la circulation sanguine, existe normalement chez le nouveau-né. La valeur seuil de
normalité se situe entre 5 et 10 % du taux des leucocytes circulants. Certains auteurs
se sont intéressés au rapport neutrophile immatures/neutrophiles totaux avec une
valeur seuil de 20 %. Quoi gu’il en soit, la myélémie est un phénomeéne fugace que
I'on ne peut pas mettre en évidence si le prélévement sanguin est fait trop tét ou
trop tard par rapport au moment du début du phénomeéne infectieux. Le taux
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de leucocytes varie selon I'dge postnatal, avec un taux maximum de leucocytes
entre 12h et 36h. En pratique, un taux de globules blancs inférieur & 5000-6000/
mm3 ou supérieur a 25-30 000/mm3 dans les 48 a 72 premiéres heures de vie est
anormal. Un rapport de cellules immatures (I) (myélocytes + métamyélocytes) sur
les polynucléaires neutrophiles (I/PN), ou sur le nombre total de leucocytes (I/GB),
supérieur a 16-20 % est en faveur d’'une infection bactérienne dans les 24 premiéres
heures de vie. L’association d’'une myélémie et d’'une leucopénie est trés évocatrice
d’infection bactérienne, mais rare. La sensibilité d’'une leucocytose inférieure a
5000 ou supérieure a 30 000/mm3 et/ou d’un rapport I/T PN de plus de 20 % a
la naissance est de 41 % et la spécificité de 73 %. En revanche, des taux normaux a
12h/24 h ont une bonne VPN. La combinaison d’un taux bas de leucocytes totaux et
de polynucléaires neutrophiles, d’'unrapport élevé de myélocytes + métamyélocytes/
PN et d’'une thrombopénie inférieure 8 100 000/mm3 a une meilleure sensibilité que
chague parametre isolément mais surtout une meilleure VPN.

- Une thrombopénie inférieure 4 100 000 /mm3 a une sensibilité diagnostique de
14 %. Des scores hématologiques d’infection ont été proposés. Un pourcentage
de formes immatures (I/PN ou I/GB) de plus de 30 % aurait le meilleur rapport
sensibilité/spécificité.
Néanmoins, il est a noter que la majorité des auteurs retiennent que L’hémogramme
et les valeurs des leucocytes totaux, des neutrophiles totaux, des neutrophiles
immatures, le rapport | / T sont trés peu contributifs au diagnostic de I'infection
néonatale. (31,32 ,33,34,35,36).

Une CRP a 24 h de vie:

Cette protéine est actuellement le marqueur biologique le plus largement utilisé
pour le diagnostic de l'infection bactérienne néonatale. C’est une protéine de la
phase aigle de I'inflammation, dont la synthése et la libération hépatiques sont
déclenchées par interleukine 6, libérée par les macrophages. Elle ne traverse pas
la barriére placentaire. Presque indétectable a la naissance (Moyenne = 0,1 mg/L),
sa concentration physiologique augmente pour atteindre un maximum entre 24h
et 36h. Son taux ne baisse que trés faiblement ensuite, le 95eme percentile restant
entre 8 et 10 mg/L. Sa technique de dosage est facile et rapide. Elle est normalement
non détectable dans le sérum. Son taux sérique s’éléve entre 6 et 12 heures aprés
le début de linfection, culmine aprés 24-48 heures puis décroit rapidement pour
se normaliser en 4 et 7 jours. Les faux positifs sont rares, Les faux négatifs sont
plus nombreux, surtout au stade précoce de la maladie. La CRP de 24 heures est le
meilleur test a 24 heures permettant de différencier les nouveau-nés qui risquent
d’étre infectés de ceux qui ne le sont pas, avec une sensibilité de prés de 78 % et
une spécificité de prés de 94 %.

La mesure sériée de la CRP est préconisée comme un moyen anodin et pratique
pour guider la mise en place de I'antibiothérapie et son arrét chez les nouveau-nés
suspects d’'INBP. De nombreuses études ont prouvé que la CRP était un outil clé
dans la prise en charge des nouveau-nés suspects d’INBP, avec une sensibilité de
80 a 90 %.
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Les travaux concernant 'apport de la CRP dans la prise en charge de I'INBP ont
montré qu’il existe :

* Des faux positifs en relation avec d’autres facteurs périnataux non infectieux.

¢ Des faux négatifs en relation avec la réponse immunitaire et la maturité des
nouveau-nés.

De ce fait, la puissance statistique de la CRP a largement été étudiée. La
sensibilité de la CRP a ainsi été évaluée a 80-90 % ; la spécificité était plus
basse, entre 60 et 90 % ; la valeur prédictive négative était largement
supérieure a 95 % (c’est-a-dire gu’'une CRP négative est rassurante quant a
'absenced’uneinfectionbactérienne);lavaleurprédictivepositive était plus basse
1 50-90 % selon les différentes études (c’est-a-dire qu’'une CRP élevée n’est pas
toujours synonyme d’infection bactérienne et gu’il faut recourir a une CRP sériée et
analyser les autres facteurs anamnestiques, cliniques et biologiques afin d’éliminer
les faux Positifs). La valeur de la premiére CRP dépend de la durée de I'évolution
de linfection. Il est important d’en tenir compte pour le seuil de positivité a fixer. Il
se dégage, selon la littérature, que la CRP est considérée négative pour une valeur
inférieure a 6 mg/| et positive a partir de 20 mg/l et gu’une valeur intermédiaire
appelle a un contréle 12 a 24 heures plus tard. Des valeurs seuils plus basses ont
un impact important sur les valeurs prédictives positive et négative du test. Des
valeurs seuils plus élevées risquent d’engager le pronostic vital des nouveau-nés.
( 37,38).

- Si possible le dosage de la procalcitonine au sang du cordon

La sécrétion de la procalcitonine (PCT) est ubiquitaire, pluri- tissulaire, avec
une fonction mixte, prohormonale et pro-inflammatoire I'ayant fait classer en «
hormokine ». Son élévation est plus précoce que celle de la CRP en cas d’infection
bactérienne. Comme la CRP, son taux, a la naissance, est quasi indétectable. Chez
le nouveau-né a terme, il est de 0,08 (0,01-0,55) mg/L et de 0,07 (0,01-0,56) mg/L
chez le prématuré. Il augmente dans les 24 a 36 premieres de vie avec un pic, chez
le nouveau- né a terme a 2,9 (0,4-18,7) mg/L et chez le prématuré a 6,5 (0,9-48,4)
mg/L. La concentration baisse assez rapidement dans les 48 heures suivantes.

Une concentration supérieure & 5 mg/|l dans les 48 premiéres de vie est évocatrice
d’infection bactérienne. La sensibilité et la spécificité de la PCT semblent meilleures
que celles de la CRP dans les INBP certaines a la naissance : sensibilité : 82 % (52-95
%) versus 73 % (43-90 %) ; spécificité : 95 % (89-98 %) versus 83 % (75-89 %). Avec
un premier dosage de la PCT avant 3h, pour un seuil pathologique a 0,215 mg/L (et
a 3,78 mg/L a H12), la VPN est de 83,8 % ; elle est bien corrélée avec la CRP a H12,
ce qui permet de réduire le nombre de nouveau-nés a- ou pauci- symptomatiques
traités inutilement.

Le dosage de la PCT en salle de naissance impligue une organisation spécifique qui
pourrait étre proposée aux nouveau-nés dont les meres présentent des signes en
faveur d’un sepsis (chorioamniotite), chez ceux symptomatiques dés la naissance
ainsi que dans les cas de prématurité inexpliquée ; il semble réduire le nombre
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et la durée des antibiothérapies non justifiées. Des études sont actuellement en
cours et permettraient probablement de ramener d’autres éléments de précision a
la question.

Mais, elle n’est pas accessible rapidement ni facilement. (39,40).

Au total, la synthése des données de la littérature en les adaptant a notre contexte
montre que :

La CRP, associée a 'hémogramme et aux prélevements bactériologiques, est la
combinaison la plus utilisée. La place de la PCT, le plus souvent associée a la CRP,
est intéressante dans le diagnostic précoce des INBP, en particulier au sang du
cordon. L’interprétation des concentrations de la CRP et de la PCT implique de
connaitre leurs variations physiologiques : un taux supérieur au 95eme percentile
est trés en faveur d’une infection a priori bactérienne.

L’ensemble de ces données nous ameéne aux recommandations suivantes :

Recommandation 17 :

Une hémoculture est réalisée systématiquement chez le nouveau-né qui va étre
traité pour INBP. GRADE A

Recommandation 18 : la PL

La PL est réalisée chez un patient stable si: Hémoculture positive a germe
pathogene Signes clinigues de méningite

Noter que

Pas de valeur seuil de CRP recommandée pour indiquer une PL.

Réalisation possible 1 a 2 jours aprés le début de l'infection et des traitements

PL de contréle 48h plus tard si 1ere PL positive a un germe. GRADE A

Recommandation 19 : la CRP

Dosage a la 24éme heure de vie recommandé chez tout nouveau-né suspect
d’infection néonatal

Marqueur tardif, aucun intérét de doser la CRP a H1

Seuil de positivité mal défini: le plus souvent entre 10 et 20 mg/L A interpréter
avec 'anamnése (facteurs non infectieux)

A interpréter avec la clinique. GRADE A

Recommandation 20 :

L’hémogramme est peu contributif au diagnostic d’infection néonatale. GRADE A

Recommandation 21:

Aucun margueur biologique n’est spécifique a 'INBP. GRADE A

00000 eo0o0ocoo0 |



PROTOCOLE THERAPEUTIQUE
) INFECTIONS NEONTALES

Un traitement est démarré en urgence :

Puisqu’une maladie invasive peut évoluer rapidement chez le nouveau-né,
tous les nouveau-nés ayant des signes cliniques de sepsis doivent recevoir une
antibiothérapie intraveineuse immédiate apres des investigations rapides qui
incluent un hémogramme, une hémoculture et une PL si indiguée, ainsi qu’une
radiographie en présence d’'une détresse respiratoire. Aucun test de dépistage n’est
assez sensible pour prévenir une thérapie. Méme si ’hémogramme n’est pas un test
de dépistage utile, on constate souvent des valeurs anormales chez les nouveau-
nés septiques. Il faut donc obtenir ’hémogramme lors de ’lhémoculture initiale. Si
la réalisation des bilans ne peut étre faite immédiatement, 'antibiothérapie ne doit
pas étre retardée. Elle doit étre donnée sans délais.

Les cultures de SGB négatives ou l'utilisation d’antibiotiques intrapartum contre
le SGB chez les méres, ne changent en rien la prise en charge des nouveau-nés
symptomatiques. La maladie a SGB peut se déclarer en présence de cultures
de SGB négatives chez la mére et occasionnellement, aprés une antibiothérapie
intrapartum appropriée. En revanche, l'antibiothérapie intrapartum appropriée
n'a pas d’incidence sur la fréquence de sepsis causés par d’autres organismes
(42,42,43,44,45,46,47).

Traitement symptomatique :

Il s’adresse a la prise en charge des symptomes associés, si nouveau-né
symptomatique

Quelle antibiothérapie ?

Au vu des germes impliqués dans I'INBP et par crainte d’avoir un germe résistant
a lampicilline et dans I'attente de la connaissance de notre écologie bactérienne,
'antibiothérapie est démarrée a base d’une :

Céphalosporine de 3éme génération C3G (voir tableau ATB pour dilution,
dose...) Aminosides (voir tableau ATB pour dilution, dose...) si le nouveau-né est
symptomatique

Et a base d’ampicilline ou benzylpénicilline et aminoside s’il est asymptomatique
ou avec de signes mineurs sans signes de sepsis. (Voir tableau ATB pour dilution,
dose...) (48,49,50,51,52).

L’ampicilline ou benzylpénicilline est démarrée en premiére intention a dose
méningée, associée a un aminoside chez le nouveau-né asymptomatique ou
présentant des symptdémes mineurs

Les C3G sont indiquées si :

Nouveau-né est symptomatique, avec des signes de sepsis

On isole un germe résistant a I'ampicilline

Le nouveau-né ne s’'améliore pas cliniqguement et/ou biologiqguement sous
ampicilline

En cas de Méningite

al
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Recommandation 22 :

Le traitement de premiére intention doit associer une ampicilline ou une
benzylpénicilline et un aminoside par voie intraveineuse (VIV) chez le nouveau-né
asymptomatique ou présentant des symptémes mineurs, sans signes de sepsis.
GRADE A

Quelle est la durée d’ATB?

* Si a 48 h de traitement, le bilan bactériologique est négatif, le bilan inflammatoire
est négatif et le nouveau-né asymptomatique : I'antibiothérapie est arrétée

* Si a 48h la bactériologie (hémoculture) est positive, I'infection est certaine, la
durée de l'antibiothérapie est de 7 j minimum

* Si la PL est positive, l'infection est certaine, la durée de I'ATB est de 15 a 21j en
dehors de complications, elle doit étre a base de C3G

« Si la bactériologie est négative et le bilan inflammatoire positif et/ ou le nouveau-
né symptomatique, la durée de 'ATB est de 7 j

* Si la bactériologie est négative, le bilan inflammatoire positif et le nouveau-né
asymptomatique, la durée de I'ATB dépend de la clinigue et la biologie, elle varie
de5a7j

Recommandation 23 :

Toute antibiothérapie démarrée doit étre réévaluée. GRADE A
Quelles sont les éléments de surveillance ?

¢ Chez le nouveau-né asymptomatique, il est gardé au sein. La surveillance est
clinique et biologique : Clinique : les constantes vitales et I'apparition éventuelle
d’un ictere Biologique : si le bilan inflammatoire initial est positif, un contréle est
réalisé a 48 h de traitement pour attester de son efficacité, s’il revient négatif, le
contrble de fin de traitement n’est plus nécessaire.

¢ Chez le nouveau-né symptomatique, en plus de la surveillance antérieure, on
doit assister a 'amélioration des signes clinigues, dans le cas contraire une autre
étiologie est recherchée ou I'antibiothérapie est a rediscutée.

Recommandation 24 :

La surveillance du nouveau-né traité est clinique et biologique. GRADE A

Quelles sont les éléments de surveillance en maternité des nouveau-nés a risque
asymptomatiques ?

Chez le nouveau-né asymptomatique, sans critéres majeurs cités plus haut ,il est
gardé au sein. La surveillance est clinique. Elle doit étre réalisée par la sage femme
ou I'infirmiére des suites de couche. Une évaluation médicale doit étre systématique
a 24h de vie. (53,54,55 ,56,57,58).
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La surveillance comporte les éléments de check-list suivants :

Age (heures)

H4 H8 H12 H16

H20

H24

H30

H36

H42

H48

Date et heure

Température 238°C ou <36°C

<80/min

Fréquence cardiaque >160 (au calme) ou

Fréquence respiratoire >60/min

geignement)

Signes de lutte respiratoire (tirage,

marbrures, teint gris)

Aspect de la peau anormal (paleur, cyanose,

Recommandation 25 :

Tout nouveau-né arisque asymptomatique sans critéres majeurs, doit étre surveillé

en maternité et évalué par un médecin avant la sortie de maternité. GRADE A
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ANNEXES

Fiche technique N°1: PRATIQUE DE LA PONCTION LOMBAIRE

On fait appel a la ponction lombaire pour confirmer le diagnostic lorsque le
nouveau-né présente des signes évocateurs d’infection systémique. Ne pas
pratiquer de ponction lombaire si le nouveau-né présente un spina bifida ou un
myéloméningocéle lombaire.

MATERIEL

* Gantsstériles

¢ Gantspropres

e Champsstériles

« Compresses stériles imbibées d’une solution antiseptique

¢ Trocard a ponction lombaire (22 a 24G)

¢ Sparadrap

TECHNIQUE

e Etre prét a réanimer le nouveau-né au ballon et au masque le cas échéant.
* Rassembler le matériel nécessaire.

* Mettre I'enfant sous une table chauffante, dans la mesure du possible, et ne le
déshabiller que lorsque I'on est prét a pratiquer la ponction.

* Appliquerlesprincipesdepréventiondel’infectionetunetechniqueaseptique.
* Positionnerlenouveau-né:

- Demanderaunassistantdetenirlenouveau-néenpositionassise:

- Positionnerlenouveau-néjambestenduesetdosarrondi(voirci-dessous);

- Veiller a ce que la nuque du nouveau-né soit en extension partielle et non pas
fléchie en avant, ce qui risquerait d’'obstruer ses voies aériennes.

PROTOCOLE THERAPEUTIQUE
) INFECTIONS NEONTALES

Position du nouveau-né

* Autrement, mettre le nouveau-né sur le co6té face a l'assistant (la plupart des
personnels soignants droitiers trouvent gu’il est plus commode que le nouveau-né
soit sur son cété gauche ; (Fig ci-dessous) :

» Positionner le nouveau-né de facon que son dos soit orienté vers 'opérateur

« Demander a 'assistant de mettre une main derriére la téte et la nugue du nouveau-
né et l'autre sur les cuisses de facon a tenir la colonne vertébrale en position
fléchie.

* Veiller a ce que la nugue du nouveau-né soit en demi-extension et non pas fléchie
en avant vers la poitrine, ce qui risquerait de lui obstruer les voies aériennes.
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Position couchée pour la ponction lombaire
* Se laver les mains et mettre des gants stériles.

* Préparer la peau au-dessus de la colonne lombaire puis sur le reste du dos en
la nettoyant d’un geste circulaire depuis le centre vers I'extérieur. Procéder a un
lavage de la peau avec séchage avant d’appliquer une solution antiseptique a
I'aide d’'une compresse stérile.

* Répéter cette opération a deux reprises en utilisant une nouvelle compresse a
chaque fois et laisser sécher.

* Repérer le point de ponction entre la troisieme et la quatrieme apophyse épineuse
lombaire (c’est-a-dire sur la ligne reliant les crétes iliaques (Fig.ci-dessous).

FIGURE : Point de ponction lombaire
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¢ changer de gants et mettre des gants stériles

e Disposer des champs stériles troués si possible sur le corps du nouveau-né de
facon que seul le site de ponction soit exposé.

 Introduire le trocard sur la ligne médiane entre les deux vertébres en la pointant
en direction de 'ombilic de I'enfant.

¢ Enfoncer doucement le trocard sur une profondeur d’environ 1 cm (ou moins si
le nouveau- né est de faible poids [moins de 2,5 kg a la naissance ou né avant
37 semaines de grossesse]). Une légére dépression peut étre percue lorsque le
trocard pénétre dans I'espace sous-arachnoidien.

« Si l’aiguille bute contre I'os, elle ne peut étre repositionnée. La retirer en arriere de
maniere a ce que sa pointe soit juste au-dessous de la peau et la réintroduire en la
dirigeant légérement vers le haut en visant 'ombilic du nouveau-né.

¢ Recueillir le liquide céphalorachidien (LCR) :

¢ Recueillir environ 0,5 a 1 ml (soit 6 a 10 gouttes) de LCR dans chaque tube de
prélevement ;

- Si le LCR ne s’écoule pas, faire tourner l'aiguille |Iégérement ;

- Si le LCR ne coule toujours pas, retirer 'aiguille et la réintroduire entre la
quatriéme et la cinquiéme apophyse épineuse lombaire ;

- S’ily adu sang dans le LCR, l'aiguille a probablement traversé le canal rachidien
et a provoqué un saignement. Si le LCR ne s’éclaircit pas, n’en recueillir que
pour faire une mise en culture et un antibiogramme.

* Une fois le LCR recueilli, retirer I'aiguille.

« Demander a I'assistant d’appliquer une légére pression sur le point de ponction
avec une compresse jusgu’a ce gque le saignement ou la fuite de liquide cesse.

¢ Appliquer un pansement stérile sur le point de ponction.
* Mettre le nouveau-né en position latérale en surveillant.
Fiche technique N°2 : Hémoculture

Définitions et abréviations

Hémoculture: c’est la recherche de microorganisme dans le sang a travers la culture
sur des milieux spéciaux.

Flacon d’hémoculture: flacon avec un milieu de culture pour la croissance des
bactéries inoculées.

Matériel et réactifs
¢ Flacon d’hémoculture avec bouchon.

e Seringue et aiguilles stériles ou aiguille pour la prise de sang pour éprouvettes
sous vide.

5n| o0 0000 A EEEX
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* Tampon d’alcool isopropyligue
* Paire de gants stériles

* Solution iodée

« Compresses stériles

e Sparadrap

Description de la procédure

1. Se laver les mains soignheusement avec de l'eau et du savon ou dans leur
indisponibilité frictionner les mains a l'aide d’une solution hydroalccolique.

2. Enlever les cachets recouvrant le bouchon du flacon.

3. Désinfecter les bouchons du flacon avec un tampon d’alcool. Ne pas les
désinfecter avec de l'iode.

4. Préparer les seringues et les aiguilles sans les ouvrir.

5. Nettoyer avec du savon doux la zone de ponction , sécher avec une compresse
stérile.

6. Placer le garrot et localiser la veine.

7. Désinfecter le site de la ponction veineuse.

e Frotter la surface a désinfecter 30 a 60 secondes avec le tampon Bétadine.

» Laisser sécher une (1) minute.

e La surface est préte. Ne pas palper la veine de nouveau sans mettre un gant stérile.

Pour les enfants ayant une allergie connue a l'iode, il serait préférable d’utiliser la
désinfection a la chlorhexidine alcoolique (trois (3) applications en laissant sécher
entre chacune).

8. Ouvrir le paguet des gants stériles et placer a I'intérieur du paquet la seringue et
I'aiguille déja ouverte

9. Mettre les gants stériles.

10. Placer l'aiguille dans la seringue en assurant la stérilité.

11. Eviter de toucher la zone nettoyée et éviter de toucher les zones non nettoyées.
12. Dans le cas de l'utilisation d’'une seringue menue d’une aiguille:

e Prélever 1-3 ml de sang. Le volume de prélévement est d’au moins 1 voire 2 ml de
sang en particulier en cas d’antibiothérapie préalable.

* Si le patient a besoin d’effectuer d’autres analyses, prélever la quantité souhaitée.
Enlever l'aiguille de la seringue et insérer une autre aiguille stérile.

* Insérer l'aiguille de la seringue au centre du bouchon et inoculer 1-3 ml dans la
bouteille.
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¢ Inoculer toujours premiérement le sang pour I’lhémoculture, ensuite utiliser le reste
du sang pour les autres analyses.

« Retirer I'aiguille du flacon d’hémoculture.
13.Si une seringue type veinoject est utilisée

« Une fois la veine piquée, coller le dispositif spécifique directement dans la bouteille
d’hémoculture.

« S’il est nécessaire d’effectuer d’autres prélevements, coller les différents tubes au
dispositif, mais toujours apres celui de I’'hémoculture

14. Mélanger en inversant le flacon 4 a 5 fois.
15. Nettoyer le bouchon de la bouteille avec un tampon d’alcool.
16. Maintenir la bouteille a température ambiante.

S’assure que le code a barre collé sur le flacon d’hémoculture est bien identique a
celui du patient. Adresser le prélévement au laboratoire le plutét possible avec la
fiche d’accompagnement des échantillons. En attendant les échantillons peuvent
étre conservés a température ambiante.

Elimination des matériaux/résidus

Les gants, le coton, les aguilles et les seringues utilisés, doivent étre éliminés en
toute sécurité suivant les procédures et politiques en vigueur de I’'hndpital et du
service ouU le prélevement a été réalisé.
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REFERENCES

Diagnostic et traitement curatif de I'infection bactérienne précoce du nouveau-né.
Synthése des recommandations ANAES / Service des recommandations et
références professionnelles / Septembre 2002

Fiche N°3 : Lecture d’une NFS chez le nouveau-né

Nouveau né j14
GR 10’/mm?3 55 >
Hb g/dl 18-19 16-15
Hte 60 °o 52 °o
GB/mm.| {101-538%%0) {5-1218%%0)
o] 60 °o 40 °o
Myélémie 5°0 -

Fiche N°4 : Tableau doses et dilution des ATB

Voir aussi protocole d’antibiothérapie en néonatologie

Antibiotique

Dose en mg

Jour1a?7

Jour 8+

Ampicilline. en cas
d’infection néonatale

50 mg/kg toutes les 12
heures

50 mg/Kg toutes les 8
heures

Benzathine pénicilline.
en cas de nouveau-né
asymptomatique né
d’une mére atteinte de
syphilis non traitée

50 000 unités/Kg
en une dose unique

50 000 unités/kg
en une dose unique

Benzylpénicilline.

en cas de syphilis
congénitale sans atteinte
du SNC

50 000 unités/Kg toutes
les 12 heures

50 000 unités/kg toutes
les 8 heures

Benzylpénicilline, en cas
de syphilis congénitale
avec atteinte du SNC

50 000 unités/Kg toutes
les 12

50 000 unités/Kg toutes
les 8 heures

¢ |53



PROTOCOLE THERAPEUTIQUE

) INFECTIONS NEONTALES

54|

Fiche Technique N°5: Interprétation de la PL

| LCR normal (valeurs limites)
— : : LCR dans la méningite
NNé aterme | Prématurés
Aspect du LCR Xanthochromique | Jaune/Rosé Puriforme
Protéine (g /L) 15 15 Augmenté
Glucose (mmolL) 2,2 2,2 Diminué
Glucose LCR/glucose sang 05 05 Diminué
Leucocytes (/mm3) - 30 30 Augmentation des PNN altérés
Germes Absent Absent ||Présents a l'examen direct et a la culture
Antigénes solubles Absent l e |Test de latex positif pour le SGB et E coli

care. 4th edition,mosby inc. 428 ( modifié )

Nouveau-n i raque T INBP

né symptomatique et/ou risque infectieux majeur)

Trarsfert, aprés mase en conditon pour hospt alsation

Bilan cinique et parachnique
(hémosuture, NFS, CRP, PL en cas & indication)

Tratement antidot que probabdiste en IV en URGENCE

Réf : Gerald B . infection in the neonate. In Handbook of neonatal Intesive

Evaluation a 48h
Pas S INBP infection cartaine Infection probabie
(Bian -, n-né Hémoculture + et/ouPL+ Hémoculture- et PL—
asymptomat que) " "
Et/ou signes cinagues
ATB Et/ou anomabes NFS
Arrét des ATB 3
ash siPL-:7j Et/ouCRP
SiPL#: 15821
ATB
Durée et tratement 3 adapter en
fonction de ka cinique et de ka biologie
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Nouveau-né a risque d' INBP

[Nouveau-né Asymptomatique et/ou risque infectieux mineur)

A garder en maternité

Surveillance purement clinique

Apprendre 3 la maman les signes d'alerte

Evaluation médical e 3 Ia sortie de maternité

Asymptomatique Symptomatique
Insister sur 'allaitement maternel
Insister sur les n S : -
C omat Mise en condition avant transfert
signes ' alerte PEC poR sympt 2t
Respecter les régles de transfert
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