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un guide axé sur la pratique

Les patientes et patients en fin de vie regoivent souvent des antibiothérapies inutiles, qui sont associées
a des effets indésirables et a la sélection de bactéries résistantes. Dans cet article, nous souhaitons
sensibiliser les médecins traitants a ce sujet et leur fournir des recommandations pratiques pour

des scénarios fréquents.
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Introduction

Dans la prise en charge des patientes et patients
en fin de vie, les états inflammatoires consti-
tuent un défi diagnostique et thérapeutique
fréquent. D’une part, la fréquence des infections
augmente dans cette population, mais dautre
part, les états inflammatoires non infectieux,
qui peuvent étre interprétés a tort comme des
infections, sont aussi plus fréquents [1-5]. La
différenciation peut étre encore plus compli-
quée pour les médecins traitants lorsque des
examens diagnostiques ne sont plus souhaités
ou judicieux d’'un point de vue médical. Cela
contribue au fait que des anti-infectieux sont
utilisés chez plus de la moitié des patientes et
patients en fin de vie, souvent avec une indica-
tion incertaine [6, 7]. La justification de l'admi-
nistration d’antibiotiques par l'amélioration du
contrdle des symptomes ou 'allongement de la
durée de vie nest pas étayée par les données
rares et contradictoires a cet égard [3, 8-10].
Au vu des effets indésirables potentiels d'une
antibiothérapie, qui touchent a des degrés de
sévérité divers une personne sur cing, le béné-
fice doit étre évalué de maniére critique. Ainsi,
la néphrotoxicité, la neurotoxicité ou 'hépato-
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toxicité médicamenteuses ainsi que les effets
indésirables gastro-intestinaux peuvent réduire
considérablement la qualité de vie des personnes
concernées et, dans la mesure ou ils favorisent
les infections fongiques ou a Clostridioides dif-
ficile [11-13], nécessiter des mesures médicales
complémentaires. La dimension supplémentaire
de la sélection d’agents pathogenes résistants
[13], qui sont considérés comme l'une des
principales menaces mondiales [14], souligne la
responsabilité des médecins dans l'utilisation
des antibiotiques, et pas seulement vis-a-vis des
Ppatientes et patients.

Dans le cadre du programme dantimicro-
bial stewardship de 'Hopital cantonal de Saint-
Gall, nous nous sommes penchés de maniere
approfondie sur le théme des «infections en fin
de vie» au sein d’un groupe de travail interdis-
ciplinaire. Sur la base de nos expériences, ce
guide doit servir de base pour une utilisation
rationnelle des antibiotiques chez les patientes
et patients en fin de vie. Alors que les objectifs
thérapeutiques individuels doivent toujours
primer dans ces processus décisionnels, nous
faisons référence aux patientes et patients souf-
frant d'une maladie de base en phase terminale

et ayant une espérance de vie de quelques
semaines a quelques mois, et nous décrivons
les scénarios fréquents conduisant & l'adminis-
tration d’antibiotiques dans ce groupe de pa-
tientes et patients. Il nest explicitement pas fait
référence a la phase aigué de la mort, ot seul le
contréle des symptomes est au premier plan et
ol aucune mesure diagnostique ou thérapeu-
tique curative nest implémentée.

Utilisation d’antibiotiques basée
sur les objectifs thérapeutiques
individuels

1l nexiste pas de lignes directrices universelle-
ment valables pour l'utilisation d’antibiotiques
en fin de vie. Outre la définition floue de la fin
de vie, de telles lignes directrices ne tiendraient
pas compte de 'hétérogénéité des patientes et
patients souffrant de maladies de base différentes
et de la diversité correspondante des infections
possibles. Les décisions diagnostiques et théra-
peutiques doivent toujours étre prises dans le
contexte de la patiente ou du patient, afin de
permettre un traitement optimal et une utilisa-
tion pertinente des antibiotiques. La formula-
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tion dobjectifs thérapeutiques prioritaires est
tres utile a cet égard, et le soutien des patientes
et patients lors de la définition et de la docu-
mentation de ces objectifs — y compris dans le
sens d’'une limitation des objectifs thérapeu-
tiques — représente une tache médicale essen-
tielle. Les phases stables de la maladie, pendant
lesquelles les patientes et patients sont suivis en
ambulatoire, offrent la possibilité de formuler
des objectifs thérapeutiques prioritaires en tant
quiaspect partiel du projet de soins anticipé.
Nous renvoyons ici également a l'article paru
simultanément dans le Bulletin des médecins
suisses [15].

Cependant, dans toutes les situations qui
ameénent & évaluer l'utilisation dantibiotiques,
il est aussi judicieux de thématiser, réévaluer
et, le cas échéant, redocumenter les objectifs
thérapeutiques prioritaires. Nous aimerions no-
tamment encourager a discuter avec les patientes
et patients, dans un esprit de «shared decision
making», de la maniére dont il convient de pro-
céder en cas d’infection récurrente. Limplica-
tion de la ou du médecin de famille est indis-
pensable dans la définition de tout objectif
thérapeutique. Une bonne vue densemble des
stratégies de communication applicables dans
ce contexte a été publiée récemment par Karlin
etal. [16].

Si le diagnostic et le traitement de I'infec-
tion sont encore souhaités, il est pertinent, sur-
tout dans les situations complexes, de définir le
concept de traitement de maniere interdis-
ciplinaire. [¥tat actuel de la maladie de base et
son pronostic doivent étre évalués par la disci-
pline compétente (par ex. oncologie en cas de
tumeur, pneumologie en cas de pneumopathie
avancée), idéalement en collaboration avec la
médecine palliative. Pour évaluer la présence
d’une infection et les possibilités et limites des
options thérapeutiques conservatrices ou inter-
ventionnelles, nous recommandons en outre
d’impliquer I'infectiologie et, le cas échéant, les
spécialités chirurgicales. Ensemble, il est pos-
sible de décider si une infection doit faire lob-
jet dexamens plus approfondis, d’'un traitement
curatif ou d'une suppression ou si elle doit suivre
son cours naturel. Cimplication de la médecine
palliative a fait ses preuves dans ces situations,
indépendamment du fait qu’une tentative de
traitement curatif soit entreprise ou non. Le
contréle des symptomes passe au premier plan
au fur et a mesure de la progression de la maladie
de base, et la décision de passer a un traitement
de confort exclusif peut ainsi étre simplifiée.

Les lignes qui suivent décrivent des défis
concrets et des approches possibles en matiere
de diagnostic et de traitement, qui devraient
aider Iéquipe soignante a évaluer avec précision
la situation infectieuse et permettre ainsi une
utilisation plus rationnelle des antibiotiques.
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Défis diagnostiques

Clinique

Lévaluation clinique peut étre plus difficile en
cas de maladie de base avancée. La plupart du
temps, lexamen physique des patientes et pa-
tients en fin de vie révéle de multiples résultats
pathologiques, dont la classification peut savérer
difficile pour la ou le médecin, notamment en
cas de premier contact avec la patiente ou le
patient, par exemple lors d'une présentation en
urgence. Pour certaines situations, il existe des
criteres ou des scores cliniques validés, qui de-
vraient toujours étre utilisés. Ainsi, en cas dexa-
cerbations récidivantes d’'une bronchopneu-
mopathie chronique obstructive (BPCO), les
criteres dAnthonisen peuvent étre utiles pour
identifier une étiologie bactérienne [17, 18]. Si
aucun instrument correspondant nest appli-
cable, nous recommandons de tenir compte de
la dynamique des symptomes dans Iévaluation.
La survenue aigué de nouveaux symptomes ou
laggravation rapide de symptomes préexistants
sont des indices d’'une infection. En présence
dacces centraux tels que des systemes de cathéter
a chambre implantable, des détériorations insi-
dieuses, avec ou sans fievre, doivent cependant
aussi faire penser a des infections sur cathéter
et conduire a des examens correspondants.

Fiévre et parametres inflammatoires
Des parametres inflammatoires élevés, avec ou
sans fiévre, sont fréquents en particulier chez
les patientes et patients en fin de vie.

D’une part, la progression de nombreuses
maladies de base saccompagne également d’'une
augmentation de la fréquence des infections
[1, 2]. Dans le cas des maladies cardiovascu-
laires, il peut sagir par exemple d’infections de
la peau / des parties molles favorisées par la
congestion ou les ulcéres des jambes liés a la
perfusion; dans le cas des maladies pulmo-
naires chroniques, il sagit dexacerbations et de
pneumonies. Ces derniéres sont plus fréquentes
en cas de maladies démentielles, par exemple
en raison de troubles de la déglutition [19, 20].
D’autre part, la progression de la maladie de
base elle-méme, notamment en cas de processus
auto-immuns ou néoplasiques, ou des compli-
cations non infectieuses telles quhémorragies
ou thromboses peuvent provoquer un état in-
flammatoire [21-23]. Les effets indésirables
associés au traitement, tels que le syndrome de
libération de cytokines aprés un traitement par
anticorps ou par lymphocytes T a récepteur
antigénique chimérique (CAR), les effets indé-
sirables @ médiation immunitaire lors de 'utili-
sation d’'inhibiteurs de points de contrdle, ainsi
que les diagnostics différentiels plus rares de
fievre dorigine médicamenteuse ou méme
d’hyperthermie maligne, entrainent eux aussi
une inflammation [24].

Pour tous les cas de figure cités, la consé-
quence peut étre 'augmentation de certains
paramétres inflammatoires fréquemment déter-
minés (par ex. leucocytes, protéine C réactive,
procalcitonine, interleukines). Il est donc diffi-
cile den déduire Iétiologie et le diagnostic d’'in-
fection représente un défi, notamment chez les
patientes et patients cancéreux [25, 26].

Analyses de ponctions

La présence de cellules malignes dans Iépan-
chement pleural ou l'ascite est souvent lexpres-
sion d’'une progression tumorale chez les pa-
tientes et patients cancéreux. Tant la clinique
que lanalyse des ponctions peuvent étre iden-
tiques a celles d'un empyéme ou d’une péritonite
bactérienne spontanée (PBS) [27], une prédo-
minance de lymphocytes étant plut6t en faveur
d’un processus malin [28, 29]. Afin daccroitre
la spécificité des criteres diagnostiques, une étude
coréenne a montré quen cas d'ascite maligne
connue, un nombre de leucocytes de 1500/pl,
ou un taux de granulocytes de 70% peut étre uti-
lisé comme valeur seuil; des valeurs supérieures
plaidant plutot pour une ascite infectée [30].

Dautres parametres permettant une diffé-
renciation fiable entre un épanchement pure-
ment malin et une surinfection font largement
défaut. Cette derniere ne peut pas étre exclue
tant que les cultures microbiologiques ne sont
pas disponibles. Ainsi, dans le quotidien cli-
nique, une antibiothérapie est souvent instau-
rée méme en cas dépanchement malin connu,
deés lors que les criteres d'un empyéme ou d'une
PBS sont formellement remplis.

Sur la base de nos expériences, nous re-
commandons toutefois, en cas dépanchement
malin connu, de ne pas initier une antibio-
thérapie sur la seule base des analyses de
ponctions. Chez les patientes et patients clini-
quement stables et afébriles, il est possible
dattendre un résultat microbiologique positif.

Dans la pratique, certains aspects peuvent
étre utiles pour distinguer une infection compte
tenu des défis diagnostiques mentionnés. Une
compilation basée sur Iexpérience est présen-
tée dans le tableau 1.

Défis thérapeutiques

Si une infection est probable, les options théra-
peutiques peuvent étre limitées en raison de la
maladie de base et doivent étre discutées avec
la patiente ou le patient dans le contexte de ses
objectifs thérapeutiques prioritaires. D’apres
lexpérience, les défis suivants sont fréquents
dans le quotidien clinique.

Eradication du foyer infectieux

La guérison d’'une infection passe par une éra-
dication adéquate du foyer infectieux. Selon le

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html



396 (48)

2024;24(33-34):394-398 | Forum Médical Suisse

Article de revue

Tableau 1: Indicateurs et recommandations basés sur I’expérience concernant les aspects diagnostiques dans
le traitement des patientes et patients en fin de vie présentant une infection potentielle

Contexte

Toute mesure diagnostique et thérapeutique devrait étre adaptée a la situation médicale et a I'objectif

thérapeutique prioritaire.

Interdisciplinarité

Toute situation dans laquelle une infection entre en ligne de compte comme diagnostic différentiel doit faire
I'objet d’une évaluation interdisciplinaire quant aux possibilités et aux limites d’un traitement.

Aspects diagnostiques pour I’évaluation d’une éventuelle infection nécessitant des antibiotiques

Pour une infection

Contre une infection

Indicateurs cliniques

Situation hémodynamique et/ou respiratoire

Instable

Stable

Dynamique Nouveaux symptémes Progression des symptoémes existants
Aggravation aigué/rapide Détérioration lente
Fievre Température fébrile a fortement fébrile’ Température subfébrile a fébrile?

Subjectivement génante
Frissons

Subjectivement peu génante®

Foyer infectieux

Foyer infectieux évident sur le plan anamnestique/
clinique/radiologique

Pas de foyer / foyer incertain

Explication alternative

Absence d’explication alternative

Indice de réaction allergique
Progression tumorale

Thrombose, hémorragie
Traumatisme, fracture, radiothérapie

Administration probatoire d’antibiotiques

Réponse clinique et de laboratoire

Absence de réponse aprés au moins 72 heures

Aspects de laboratoire

Formule sanguine différentielle

Neutropénie
Formule sanguine toxique*

Eosinophilie en tant qu’indice d’une réaction
médicamenteuse

Protéine C réactive (CRP)

Augmentation par rapport aux valeurs précédentes

Stable par rapport aux valeurs précédentes

Analyses de ponctions

Pas de détection de cellules malignes
Leucocytes >1500/pl
Granulocytes >70%

Cellules malignes dans la ponction
Leucocytes <1500/pl
Granulocytes <70%

1 Fiévre: >38,5-39,0°C, fievre élevée: >39,0°C

2 Température subfébrile: 237,5-38,0°C; fiévre Iégére: 38,1-38,5°C

3 Souvent, la fiévre tumorale n’est pas pergue ou n’est pas pergue comme génante [20].
4 Leucocytose avec décalage vers la gauche, granulations toxiques, stries basophiles, vacuoles

foyer, cela peut inclure des interventions telles
que le drainage ou lévacuation des abcés, I€li-
mination des matieres étrangeres infectées ou
le débridement des tissus nécrosés [31]. Une
maladie de base avancée peut ici étre limitante.

Chez les patientes et patients cancéreux, le
contréle du foyer infectieux est souvent plus
difficile lorsque celui-ci est causé directement
ou indirectement par la tumeur. Les foyers qui
en découlent sont par exemple des nécroses ou
des métastases surinfectées. En outre, lobstruc-
tion indirecte de structures voisines avec trouble
de Técoulement/rétention peut favoriser les
surinfections, par exemple en cas de pyélo-
néphrite obstructive, de cholangite ou de
pneumonie post-sténotique. Des maladies de
base non malignes, comme une maladie car-
diaque ou pulmonaire avancée, peuvent aussi
rendre le contrdle du foyer plus difficile en aug-
mentant le risque d’intervention. Dans ces
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situations, il devient de plus en plus difficile,
d’un point de vue technique et médical, déradi-
quer le foyer et, selon I'invasivité et le pronostic
global, cela nest plus utile ou souhaité.

Une antibiothérapie exclusive devrait ici étre
évaluée de maniére particuliérement critique,
car en cas déradication inadéquate du foyer, la
guérison de l'infection peut savérer impossible
ou beaucoup plus longue.

Traitement antibiotique suppressif et
prophylaxie

Si une éradication réussie du foyer infectieux
nest plus a espérer, un traitement antibiotique
suppressif peut étre envisagé. Celui-ci sert a
endiguer une infection existante et a retarder la
probabilité d’'une reprise de I'infection ou de
séquelles [32]. Chez les personnes en fin de vie,
un tel traitement peut servir a rendre encore
possible la réalisation d’un objectif de vie concret,

comme un voyage, une féte, une naissance ou
les adieux a une personne en particulier [33].
Un traitement suppressif peut aussi contribuer
au contrdle des symptomes dans les situations
ou [éradication du foyer nest plus possible ou
souhaitée, mais la réponse est trés variable
[34, 35]. Lapplication locale de métronidazole
peut étre tentée en cas de plaies malodorantes,
telles que des tumeurs exulcérées, si la qualité
de vie de la personne concernée sen trouve di-
minuée [36].

Outre un traitement suppressif, une pro-
phylaxie antibiotique est également indiquée
dans certaines situations chez les patientes et
patients en fin de vie, par exemple en cas d’in-
fections récurrentes dues a une obstruction ou
aune compression tumorale (par ex. cholangites
récidivantes en cas de cholangiocarcinome) ou
en cas d’hospitalisations répétées dues a des
infections urinaires.
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Projet de soins
anticipé®
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Figure 1: Prise en charge des infections chez les patientes et patients en fin de vie. Considérations
importantes concernant les différentes étapes: cf. notes de bas de page.

1 Evaluation interdisciplinaire des options d’éradication concernant les possibilités techniques et
médicales ainsi que la pertinence dans le contexte des objectifs thérapeutiques prioritaires.

2 Détermination de la modalité et du cadre: éradication chirurgicale du foyer (par ex. débridement,
retrait de matériel étranger) nécessaire ou procédure interventionnelle (par ex. ponction, drainage,
pose de stent) possible? L'invasivité et le cadre qui en découle sont-ils acceptables dans le con-

texte des objectifs thérapeutiques?

3 Discussion sur la nécessité d’une antibiothérapie concomitante ou conservatrice: reconnaitre et

communiquer les limites.

4 Etablir un concept de traitement antibiotique: guérison possible? En cas de suppression, défini-
tion de I'objectif (stabilisation clinique/de laboratoire et/ou réalisation d’un objectif de vie concret).
Cadre nécessaire justifiable dans le contexte (par ex. mise en balance séjour a I’hdpital vs. temps
passé a domicile avec une durée de vie éventuellement plus courte)?

5 Anticiper les récidives et les réinfections et définir la procédure concernant une éventuelle ré-
hospitalisation ou une nouvelle éradication du foyer, discuter éventuellement d’une prophylaxie

antibiotique.

Une autre possibilité, notamment dans les
situations diagnostiques incertaines, peut étre
ladministration probatoire ~dantibiotiques
pour vérifier la réponse. Nous recommandons
alors de définir des critéres a la fois temporels
et cliniques pour vérifier la réponse.

SiTadministration dantibiotiques est envi-
sagée, nous recommandons d'aborder clairement
et en détail la question du rapport bénéfice/
risque avec la patiente ou le patient, car les
antibiotiques nempéchent pas la progression
de la maladie de base et nont souvent pas
d’influence sur lespérance de vie [8-10]. Les
effets indésirables médicamenteux possibles,
les interactions avec les médicaments exis-
tants au sens d’'une perte potentielle defficaci-
té, la possibilité d’'une infection par une flore de
sélection plus résistante ainsi que I'hospitalisa-
tion éventuellement nécessaire en cas dadmi-
nistration intraveineuse doivent étre mis en
balance avec le bénéfice escompté. Il convient
de mentionner ici que les patientes et patients
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gériatriques sont particulierement vulnérables
aux effets déléteres des antibiothérapies en rai-
son de dysfonctions organiques (accumulation
de médicaments, potentiel de délire/dépilepsie)
ou de la polypharmacie (interactions) [7, 37].
En raison de ces risques, il est essentiel de ne
poser I'indication d’'une suppression ou d’'une
prophylaxie antibiotique quen cas de bénéfice
clairement escompté pour la qualité de vie.
Lors du choix d’un antibiotique approprié,
il faut tenir compte non seulement de la couver-
ture du spectre des germes connus ou attendus,
mais aussi de la tolérance. La doxycycline ou
lamoxicilline ainsi que, selon la dose nécessaire,
letriméthoprime/sulfaméthoxazole conviennent
par exemple pour de nombreuses indications
et sont bien tolérés [38], tandis que le potentiel
deffets indésirables des fluoroquinolones (po-
tentiel de délire, tendinopathies), de la clinda-
mycine (risque élevé d'infections a Clostridioides
difficile), du linézolide (neutropénies, acidose
lactique, neuropathie irréversible) ou du métro-

nidazole (dysgueusie, troubles gastro-intestinaux,
neuropathie périphérique) rend ces substances
moins recommandables, en particulier pour
une utilisation durable [32, 39].

Les aspects importants qui doivent étre
abordés par [équipe soignante interdisciplinaire
avec la patiente ou le patient sont présentés sous
forme dalgorithme dans la figure 1.

Perspectives

En raison de Iévolution démographique, on
sattend a ce que le nombre de déceés en Suisse
passe de pres de 70000 actuellement a plus de
90000 par an d’ici 2040 [40, 41]. Parallélement,
les résistances aux antibiotiques ne cessent d’aug-
menter en Suisse et dans le monde [14, 42].
Dans ce contexte, I'importance d’'une antibio-
thérapie rationnelle, y compris en fin de vie, ne
cessera de croitre. Dans le cadre des programmes
dantimicrobial stewardship, il est possible de
sensibiliser le corps médical a cette probléma-
tique et daccompagner scientifiquement les
interventions axées sur les comportements. De
tels programmes doivent étre encouragés. D'autres
recherches sur le sujet devraient viser & mieux
distinguer les véritables infections des états
inflammatoires non infectieux en fin de vie. En
outre, il faut davantage de preuves pour pou-
voir mieux évaluer le rapport bénéfice/risque
d’une antibiothérapie en fin de vie.

L’essentiel pour la pratique

¢ Plus de la moitié des patientes et patients en
fin de vie sont traités par antibiotiques.
e La définition précoce des objectifs thérapeu-
tiques individuels peut s’avérer utile pour
éviter les antibiothérapies inutiles ou non
pertinentes dans le contexte global.
Les états fébriles et inflammatoires dus a la
maladie de base (par ex. fievre tumorale) ou
au traitement (par ex. «drug fever») entrainent
souvent "'administration inutile d’antibiotiques.
Les criteres diagnostiques habituels ne
peuvent pas étre appliqués chez les patientes
et patients présentant une ascite maligne ou
un épanchement pleural malin.
Dans de rares situations, un traitement anti-
biotique suppressif ou une prophylaxie anti-
biotique peuvent étre envisagés, apres avoir
soigneusement évalué le rapport bénéfice/
risque.
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