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Introduction

Les infections urinaires (IU) sont trés fréquentes chez les femmes : il s’agit de la deuxieme
cause d’infections bactériennes communautaires, affectant, chaque année, 150 millions de
personnes dans le monde. Elles sont parmi les infections bactériennes les plus courantes apres
celles de I’arbre respiratoire (1). On consideére que plus d’une femme sur deux connaitra un
épisode de cystite au cours de sa vie (2). Elles touchent environ 15% de femmes chaque
année. Parmi elles, plus d’une femme sur quatre ayant vécu un premier épisode de cystite
présentent une récidive dans les 6 mois, certaines ayant 6 infections ou plus dans l'année

suivant I'épisode initial (3).

La fréquence des cystites augmente avec 1’age selon 3 pics : I’un au début de la vie sexuelle,

au moment de la grossesse et en période post-ménopause (4).

On entend par cystite, une agression de [D’appareil urinaire par un ou plusieurs
microorganismes engendrant une réponse inflammatoire. Egalement appelée infection

urinaire basse, elle est a distinguer de I’infection urinaire haute (5).

L’infection urinaire basse résulte de 1I’inflammation des voies urinaires et de la paroi vésicale
sans atteinte parenchymateuse, provoquée par une infection bactérienne. Parmi les germes
responsables, on retrouve en téte de file les entérobactéries, en particulier Escherichia Coli,
bactérie responsable de plus de % des infections urinaires (6). D’un point de vue clinique, la
cystite est caractérisée par des briilures mictionnelles, une impériosité (besoin irrépressible
d’uriner), une pollakiurie (augmentation anormale de la fréquence des mictions sans

augmentation du volume mictionnel) sans fievre (7).

L’infection urinaire haute, quant a elle, implique une colonisation bactérienne plus marquée
dans I’arbre urinaire. Elles touchent dans ce cas le rein (pyélonéphrite), ou la prostate chez
I’homme (prostatite) et il y aura atteinte parenchymateuse. Le tableau clinique de la cystite
accompagné d’hyperthermie et/ou de douleurs lombaires doit alerter immédiatement et

pousser a une consultation médicale au plus vite (1).
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La confirmation du diagnostic d’infection urinaire repose sur 1’identification d’une bactérie
au sein des urines, permise par un ECBU.
11 existe 3 types de cystites : la cystite aigu€ simple, la cystite aigué a risque de complication

et la cystite récidivante.

Ce sujet a été choisi lors du stage en officine de fin d’études durant le premier confinement di
a la pandémie de la Covid-19 en France, ou un grand nombre de femmes se présentaient a
I’officine avec le tableau clinique de cystite récidivante, car réticentes a I’idée de consulter un

médecin en ce contexte si particulier.

Dans cet ouvrage, et par facilit¢ de compréhension, les termes d’« infection urinaire » ou de
« cystite » seront employés pour désigner la méme chose, a savoir une cystite.
L’infection urinaire basse entrailne de multiples symptomes pouvant vite altérer la vie

quotidienne d’une femme, notamment si I’infection récidive.

Dans le cas des cystites récidivantes, la prise d’antibiotique peut étre mensuelle, ce qui
souléve une problématique de santé publique assez préoccupante depuis quelques années :
I’antibiorésistance, qui potentialise le risque d’échec thérapeutique. Face a ce phénomene
d’apparition de résistances acquises des bactéries, se pose la question de traitements
alternatifs préventifs et curatifs pouvant agir tout aussi efficacement et ainsi lutter contre

I’apparition de cystites récidivantes.

C’est a cet instant que le pharmacien d’officine doit exercer son rdle. En tant que
professionnel de santé, il doit reconnaitre la cystite récidivante, rappeler les régles hygiéno-
diététiques et y associer des alternatives thérapeutiques en traitement préventif ou deés
I’apparition des premiers symptomes de récidives. Pour cela, il dispose d’un large choix de
possibilités, notamment par le biais de médecines alternatives comme la phytothérapie,
I’aromathérapie ou la gemmothérapie. Qui plus est, ces médecines traditionnelles sont de plus
en plus appréciées et plébiscitées par la patientéle d’officine qui semble se tourner de plus en

plus vers ces médecines naturelles.

Nous décrirons dans une premicre partie quelques rappels d’anatomie de I’appareil urinaire

ainsi que des généralités de sémiologie et de diagnostic clinique de cystite récidivante. Nous y
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développerons les facteurs augmentant le risque de récidive ainsi que les facteurs protecteurs
face a cette pathologie. Nous terminerons cette premiére partie avec les traitements
allopathiques, les prescriptions courantes d’antibiotiques, dans le cadre d’un traitement
prophylactique ou d’un traitement curatif, ainsi que leurs limites, a savoir les résistances

bactériennes et leurs mécanismes d’apparition.

Nous développerons ensuite dans une deuxiéme partie les diverses alternatives thérapeutiques
dont on dispose a I’officine. Il s’agira de la phytothérapie, fondée sur le traitement a base
d’extraits de plantes et de principes actifs naturels ; 1’aromathérapie, 1’usage des huiles
essentielles ; la gemmothérapie, pratique a visée thérapeutique usant des tissus embryonnaires
végétaux tels que les bourgeons. Nous discuterons de 1’intérét de ces 3 médecines non

conventionnelles dans la prise en charge de la cystite récidivante.
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1 Généralités sur les cystites chez la femme

1.1 L’appareil urinaire féminin

L’appareil urinaire est I’ensemble des organes qui ¢laborent et excrétent I’urine afin d’épurer

I’organisme des déchets toxiques, tout en maintenant 1’homéostasie.
Il se compose des reins qui filtrent le sang et forment 1’urine. Elle est recueillie dans les
bassinets rénaux, puis passent via les uretéres pour ensuite étre stockée dans la vessie. Elle est

finalement éliminée par I’urétre qui s’abouche par le méat urinaire lors de la miction (8).

On distingue ainsi deux ensembles de I’appareil urinaire : 1’appareil supérieur constitué des

deux reins et des deux ureteres, et le bas appareil constitué¢ de la vessie et de I'urétre (9).

Figure 1 : L'appareil urinaire féminin
Source : http://uro83.fr/
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1.1.1 Lesreins

Les reins sont des organes pairs, en forme de haricot, faisant en moyenne chez ’adulte jeune
12 centimétres de longueur, 6 centimetres de large et 3 centimeétres d’épaisseur. Ils sont situés
dans la région lombaire, de part et d’autre de la colonne vertébrale, contre la paroi postérieure
de I’abdomen. La hauteur des reins est proportionnelle a la taille de I’individu. Ils pesent

environ 140 grammes chez I’homme, et 125 grammes chez la femme (10).

Ce sont des organes richement vascularisés : ils sont perfusés par 1’artére rénale, provenant de
I’aorte abdominale, qui rentre par le hile rénal. La veine rénale quant a elle, sort par le hile
rénal et se jette ensuite dans la veine cave inférieure. L’innervation dépend su systéme

nerveux autonome (8).

Figure 2 : Schéma structurel du rein

Source : https://www.e-cancer.fr/
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Le rein se divise en 2 parties :

- Une partie périphérique : le cortex
- Une partie centrale : la médulla, composée des « pyramides de Malpighi » sur
lesquelles on retrouve le calice ou I'urine est recueillie, avant de s’écouler dans les

bassinets pour rejoindre les ureteres.

Cet ensemble constitue le parenchyme rénal. En périphérie, on retrouve la capsule
conjonctive fibreuse, qui sert a protéger le rein. Le parenchyme rénal renferme environ 1 a

1,5 million de néphrons, 1’unité fonctionnelle du rein (10).

Le néphron est constitué du glomérule entouré par la capsule de Bowman : cela forme le
corpuscule de Malpighi, I’unité de filtration. C’est a cet endroit que la filtration glomérulaire
a lieu. Le débit de filtration glomérulaire est de 1’ordre de 125 millilitres/minute quand le rein
fonctionne correctement, ce qui aboutit a la formation de 180 litres d’urine primitive par jour.
Le travail du rein sera de filtrer, réabsorber et sécréter certains composés pour finalement

atteindre une diurése (volume d’urine excrété) de 1 a 2 litres par jour (8).

Le glomérule est formé d’un amas de capillaires sanguins fenétrés, de cellules mésangiales
contractiles, et de cellules épithéliales, les podocytes, qui assurent la constitution d’une
membrane basale. L’artériole afférente conduit le sang jusqu’au glomérule qui va filtrer le
plasma : sa paroi est perméable a I’eau, aux électrolytes et aux molécules dont le poids est
inférieur a 70 kilodaltons. Les cellules sanguines et les grosses protéines ne passeront pas
cette barriere, ainsi que les molécules chargées négativement (car la membrane basale est elle
aussi chargée négativement). L ultrafiltrat ou urine primitive ainsi formée va s’écouler dans la

capsule de Bowman (11).
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Figure 3 : Schéma d'un néphron

Source : https://www.cloudschool.org/

Faisant suite au glomérule, le tubule rénal forme une longue structure canalaire divisée en 4

parties :

Le tubule contourné proximal : constitué¢ de cellules épithéliales avec une bordure en
brosse et de nombreuses microvillosités qui favorisent 1’absorption. On assiste a une
réabsorption « de masse », de 50 a 100% des substances filtrées : 100% du glucose et
des acides aminés, 70% de I’eau, du Na*, du K" et du CI", et 50% d’urée, de Ca>" et

de Mg?" sont réabsorbés. C’est le lieu de la réabsorption tubulaire (8).

L’anse de Henlé : en épingle a cheveux, elle a la capacité de découpler la réabsorption
de I’eau de celle des électrolytes. Elle est constituée de deux branches : une branche
descendante fine, ou aura lieu la réabsorption de 1’eau, et une branche ascendante

large ou les ions Na*, K*, CI', Ca?" et Mg?" seront réabsorbés activement (12).

Le tubule contourné distal : c’est le prolongement de la branche ascendante de 1’anse,
ou demeure une réabsorption des €lectrolytes et une imperméabilité relative a 1’eau.
C’est un segment sous controle hormonal, notamment de la parathormone (PTH) pour
la réabsorption du Ca** ... L’aldostérone va également controler la réabsorption de

Na+ et la sécrétion de K+. Une fois ce segment franchi, environ 90% des solutés et de
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I’eau filtrés sont revenus dans la circulation sanguine. Les substances restantes sont

excrétées dans les urines (13).

- Le tube collecteur de Bellini : c’est le site de concentration de 1’urine. La premicre
portion est également sous contréle de 1’aldostérone, en revanche la deuxiéme est
surtout sous controle de la vasopressine (ADH), hormone antidiurétique qui va
moduler la réabsorption de I’eau (11). Les cellules permettent également le contrdle

de I’équilibre acido-basique en sécrétant/réabsorbant les H+ et bicarbonates (HCOy")

L’excrétion de I'urine définitive est donc trés variable en fonction des besoins de 1’organisme
(8). De fagon générale, elle est constituée majoritairement d’eau (95%) et de solutés (5%,
dans lesquels on retrouve les déchets azotés : 1’urée (catabolisme des acides aminés), 1’acide
urique (catabolisme des bases puriques), la créatinine (dégradation de la créatine phosphate)
et des ions. On peut également retrouver dans 1’urine des molécules issues du métabolisme de
médicaments. L urine est un liquide stérile, limpide, et jaune (plus ou moins clair en fonction

de sa concentration) a 1’état physiologique. Son pH oscille entre 4,5 et 8 (14).
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Figure 4 : Schéma simplifi¢ des échanges au niveau du néphron

Source : https://fr.wikipedia.org/

Les reins ont par conséquent pour principales fonctions de filtrer le sang et de le débarrasser

des déchets métaboliques : cela aboutit a la formation d’urine. Par ses fonctions exocrines et

endocrines, le rein joue également un role essentiel dans I’homéostasie du milieu intérieur.

Parmi les nombreuses fonctions des reins :

le maintien de I’homéostasie : ils régulent la composition chimique et hydro-¢électrique
du sang a travers la réabsorption/sécrétion de I’eau et d’électrolytes tels que le
sodium, le calcium, le potassium, le chlorure, le phosphate, ou encore les acides
aminés et le glucose. Ils participent également au maintien de 1’équilibre acido-

basique (8).
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- des fonctions endocrines :

0 la synthese d’érythropoiétine (EPO), qui agit au niveau de la moelle osseuse
afin de stimuler 1’érythropoicse (production des globules rouges par la moelle
osseuse)

0 la sécrétion de rénine qui joue un role primordial dans la cascade enzymatique
du systtme rénine angiotensine  aldostérone: elle transforme
I’angiotensinogéne en angiotensine I, qui elle-méme sera transformée par
I’ECA en angiotensine II. La rénine entraine une augmentation de la pression
artérielle.

0 La synthése de vitamine D3 : hydroxylation en 1 du 25-hydroxycholécalciférol
devenant ainsi le 1,25 dihydroxycholécalciférol, permettant 1’absorption de

calcium intestinal et la minéralisation osseuse (11).

- I’¢limination des déchets : role épurateur des produits azotés, des protéines et leurs
métabolites (urée, acide urique), des hormones, des médicaments et leurs métabolites,

des substances toxiques (8).

1.1.2 Les uretéres

Les uretéres sont de longs conduits musculaires cylindriques mesurant de 25 a 30
centimetres de long, et présentent un diamétre variant de 3 a 6 millimetres. Au nombre de
deux, ils font suite aux bassinets rénaux, et transportent I’urine en traversant une partie de la
cavité pelvienne jusqu’a rejoindre la face postérieure de la vessie ou elle sera stockée jusqu’a
la miction (10). Des mouvements péristaltiques tout le long du trajet permettent a 1’urine de

progresser vers la vessie (12).
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1.1.3 La vessie

Réservoir musculo-membraneux creux situé¢ en arriére de la symphyse pubienne, la vessie
recoit I’urine terminale acheminée par 1’uretére, et la conserve avant son évacuation. Elle est

composée de 2 parties :

- le dome vésical, ayant la capacité de se distendre afin de recueillir I'urine et de se
contracter grace au détrusor, muscle lisse qui va permettre la miction (15).

- le trigone vésical dans sa partie basale, d’aspect triangulaire, délimité par les deux
orifices urétéraux et le col vésical. Son sommet inférieur s’inscrivant en avant du col
vésical, constitue le sphincter interne, composé de muscles lisses, sous controle du

systéme nerveux autonome (16).

La forme de la vessie dépend de son état de réplétion : vide, elle mesure 6 centimetres de
longueur et 5 centimétres de largueur et est aplatie ; pleine, elle devient ovoide et double ses
dimensions. Sur sa paroi se trouvent des tensio-récepteurs stimulés quand la tension de la
paroi se modifie. Plus la vessie se remplit et plus I’envie d’uriner se fait ressentir (17).

Sa capacité différe d’un individu a 1’autre, elle varie entre 350 et 700 millilitres d’urine.

1.1.4 L’urétre

L’urétre est le conduit musculo-membraneux terminal qui permet d’évacuer l’urine. Il
s’étend du col vésical au méat externe urinaire. Il est plus court chez la femme (3 a 4
centimétres) que chez I’homme (environ 20 centimeétres) (8), ce qui explique la colonisation
des bactéries vers la vessie plus fréquente chez cette derniere. L urétre féminin est soutenu
par la paroi antérieure du vagin.

Au niveau de son tiers moyen, ['urétre est entouré par le sphincter externe, constitué de fibres
musculaires striées squelettiques permettant le contrdle volontaire de la miction (16). Les
deux sphincters sont normalement contractés quand la vessie est relachée ce qui empéche le

passage de I’urine dans ’urétre.
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Figure 5 : Anatomie du bas appareil urinaire féminin

Source : https://www.cloudschool.org/

1.1.5 Physiologie de la miction

Un cycle mictionnel normal comporte 2 phases : la continence ou phase de remplissage, et la
miction ou phase de vidange, dépendant du systeme nerveux végétatif. C’est une alternance

de stockage/miction qui repose sur un équilibre entre les pressions vésicales et urétrales.

Pendant la continence, la vessie se remplit d’urine grace au relaichement du détrusor permis
par le systeme nerveux sympathique. De par son ¢lasticité, elle se distend au fur et a mesure
et les tensio-récepteurs et les fibres nerveuses présentes dans sa paroi relaient 1’information
sur son niveau de remplissage au systéme nerveux central. S’en suit un réflexe sympathique

provoquant la libération de la noradrénaline par les terminaisons nerveuses activant les
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récepteurs béta 3-adrénergiques du détrusor qui se relache, et les récepteurs alpha 1-
adrénergiques assurant la contraction musculaire lisse du col et de I'urétre (18). Cela permet
de prendre conscience de I’envie d’uriner et de se retenir. On considére que le besoin d’uriner
se ressent lorsque la vessie contient 100 a 300 millilitres d’urine (17). Grace au systéme
nerveux sympathique, le sphincter urétral reste fermé. De plus, le systéme nerveux somatique

garde le sphincter externe contracté ce qui assure la continence.

Figure 6 : Schéma de la phase de remplissage vésical

Source : http://www.urobichat.fr/

La miction est inhibée par le systeme nerveux central jusqu’au moment approprié : ce dernier
va coordonner les afférences des voies urinaires afin de déclencher la miction. Ainsi, le
sphincter externe se relache sous le controle de la volonté et le sphincter urétral se relache.
Par ailleurs, le systeme nerveux parasympathique déclenche la contraction du détrusor via des
fibres cholinergiques et I’ouverture du col vésical (18). Ce réflexe mictionnel a pour point de
départ une stimulation des récepteurs de tension du détrusor : la miction résulte donc d’une
coordination entre la contraction vésicale et la relaxation du sphincter urétral (16). La
pression vésicale — du fait que la vessie soit pleine — est plus importante que la pression
urétrale ce qui entraine la vidange de la vessie (12). Aprés la phase de miction, le détrusor se

relache de nouveau et le sphincter urétral se contracte.
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Figure 7 : Schéma de la phase de vidange vésicale

Source : http://www.urobichat.fr/

1.2 Physiopathologie de la cystite

L’arbre urinaire est physiologiquement stérile, seul I’urétre distal peut étre contaminé par des
microorganimes provenant de la flore périnéale, vaginale ou digestive. Lors d’une cystite, par
un mécanisme de migration ascendante, les bactéries vont remonter le long de 1’urétre et vont
atteindre la vessie. Elles vont adhérer a la paroi vésicale ce qui provoque une inflammation de
la vessie (4). L’uretre de ’homme étant plus long que celui des femmes, il permet de mieux
les protéger de cette migration bactérienne vers la vessie. Egalement, la proximité de I’urétre
des organes génitaux et digestifs chez la femme augmente la fréquence des infections

urinaires (19).

A noter qu’une colonisation urinaire aussi appelée bactériurie asymptomatique correspond a
une présence significative d’un ou plusieurs microorganismes dans les urines sans
manifestations cliniques associées, quel que soit le niveau de leucocyturie (7). Les
colonisations urinaires n’évoluent que rarement vers des infections urinaires, ¢’est pourquoi il

n’y a pas d’indication a les traiter chez la femme jeune et en bon état général de santé (4).
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1.2.1 Classification

Il existe 3 types de cystites qu’il est nécessaire de distinguer.

- La cystite aigué simple, qui touche le sujet immunocompétent, non gravidique, sans
terrain particulier ni anomalie de 1’arbre urinaire, et sans antécédents d’infection
urinaire dans les trois mois précédents. Bénigne et sans risque de complication, elle

disparait aprés la prise du traitement approprié.

- La cystite a risque de complication, chez le sujet présentant au moins un des facteurs

de risque de complication suivants, redéfinis par la SPLIF en 2017 (20) :

Grossesse
Immunodépression grave

Sexe masculin

O O O O

Sujet agé : Patient de plus de 75 ans, ou de plus de 65 ans avec au moins 3

critéres de fragilité (critéres de Fried')

O Insuffisance rénale chronique sévere (clairance de la créatinine < 30
millilitres/minute)

0 Toute anomalie fonctionnelle ou organique de I’appareil urinaire (lithiase,

tumeur, reflux, résidu vésical, acte récent...)

Le diabete, qu’il soit de type I ou I, n’est pas un facteur de risque de complication.

- La cystite récidivante, qui est une cystite aigué¢ simple mais dont la survenue est d’au

moins 4 épisodes pendant 12 mois consécutifs (4).

C’est sur cette derni¢re que nous approfondirons 1’analyse : la cystite récidivante sans risque
de complication, touchant une femme entre 15 et 75 ans (ou 65 ans si présence des critéres de
Fried) non gravidique. Toutefois, seules les cystites récidivantes sans facteur de risque de

complications seront abordées ici.

I Critéres de Fried : perte de poids involontaire au cours de la derniére année, vitesse de marche lente, faible
endurance, fatigue/faiblesse, activité physique réduite
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Parmi les IUR, il est important de savoir distinguer la rechute de la réinfection.

La rechute correspond a la réapparition de I’infection par le méme germe, que 1’on croyait
guérie apres un traitement adéquat, moins de deux semaines apres 1’arrét du traitement.

La réinfection, quant a elle, est une nouvelle infection avec un germe identique ou différent,
qui survient plus de deux semaines apres 1’arrét du traitement. Les réinfections sont deux fois

plus fréquentes que les rechutes (21).

1.2.2 Symptomatologie

La cystite est définie par la présence de signes fonctionnels urinaires témoignant de 1’atteinte
vésico-urétérale en I’absence de fievre, frissons, et lombalgies. Tout tableau clinique similaire
accompagné de fievre supérieure a 38°C et/ou de douleurs lombaires doit orienter le

diagnostic vers une pyélonéphrite, qui requiert une prise en charge médicale (5).

Divers symptdmes peuvent se manifester lors d’un épisode de cystite, mais de fagon générale,

les SFU suivants altérent rapidement le confort mictionnel :

- Les briilures et les douleurs mictionnelles, qui peuvent se ressentir avant, pendant et
apres la miction.

- L’impériosité, dite également urgenturie, correspondant a un besoin urgent, soudain
et irrépressible d’uriner.

- La pollakiurie, caractérisée par une envie fréquente d’uriner sans augmentation du
volume mictionnel.

- L’hématurie macroscopique : on peut parfois observer du sang dans les urines dans

environ 30% des cas, et cela ne constitue pas un signe de gravité de I’infection (4).

D’autres symptomes peuvent également étre retrouvés dans le tableau clinique tels que la
dysurie (difficulté a uriner), la pesanteur pelvienne (douleur sus-pubienne) (19) ou la pyurie

(troubles des urines voire urines malodorantes) (2).
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1.2.3 Micro-organismes responsables

L’arbre urinaire est normalement stérile, a 1’exception de 1’urétre distal qui est colonisé par

une flore périnéale : on peut y retrouver des micro-organismes de la flore cutanée, digestive et

génitale de la femme.

Les germes uropathogenes sont classés en plusieurs groupes en fonction de leur niveau de

pathogénicité (Tableau 1) (22) :

Groupe 1 Groupe 2 Groupe 3 Groupe 4
Bactéries Bactéries uropathogénes Bactéries peu Bactéries de la flore
uropathogenes sur terrain prédisposant, | uropathogenes et peu | urétrale ou génitale,
méme avec une impliquées dans les impliquées en a considérer comme
faible bactériurie | infections nosocomiales pathologie contaminants
(seuil de (seuil de significativité (seuil de
significativité = > 10° UFC/millilitre significativité = 10°
103 (homme) UFC/millilitre)
UFC/millilitre) > 10* UFC/millilitre
(femme))
Staphylocoques a
Entérobactéries autres coagulase négative Bifidobacterium
que E.Coli (Klebsiella autres que spp.
spp., Enterobacter spp., Staphylococcus
Proteus mirabilis) saprophyticus Gardnerella
E.Coli vaginalis
Streptococcus
Pseudomonas aeruginosa agalactiae
Lactobacillus spp
Oligella urethralis
Staphylococcus aureus Streptocoques
Stenotrophomonas alpha-hémolytiques
Staphylococcus maltophilia autres que
saprophyticus Enterocoques Streptococcus
Aerococcus urinae pneumoniae
Corynebacterium
glucuronolyticum et Acinetobacter spp. Bacilles
urealyticum coryneformes autres
Pseudomonas spp. que
autre que Corynebacterium
Pseudomonas glucuronolyticum et
aeruginosa urealyticum

Tableau 1 : Classification des germes uropathogénes, Remic 2015 (22)
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En termes d’agents étiologiques des cystites, les germes retrouvés sont assez divers, mais on
retrouve en majorité les entérobactéries avec en téte de liste Escherichia Coli, a 1’origine de
75 a 90% des infections urinaires communautaires non compliquées (1). D’autres
entérobactéries peuvent étre mises en cause comme Klebsiella pneumoniae (3 a 6%),

Enterococcus spp (5 a 6%) et Proteus Mirabilis (3 a 5%) (23).

Staphylococcus saprophyticus, commensal de la peau et des voies génitales, est presque
exclusivement responsable de cystites, surtout chez la femme jeune de 15 a 30 ans ou cette
bactérie est la plus souvent isolée (environ 5% des cas) (7). Dans cette catégorie d’age, elle

peut étre responsable de 10% des cas de cystites (24).

Dans le cadre de la cystite récidivante, nous retrouvons les mémes bactéries, mais pas en
mémes proportions : la proportion d’infections causées par E. coli diminue (65% des cas) et
en parallele, on observe ’apparition de souches bactériennes habituellement peu virulentes

sur un appareil urinaire normal (4).

Il est a noter qu’en milieu hospitalier ou chez les patients ayant une anomalie des voies
urinaires et/ou sondés, les agents étiologiques sont les mémes mais dans une proportion
différente que pour les infections communautaires. E. coli reste toujours en téte de liste mais
n’est responsable que dans environ 40% des infections urinaires basses, les autres bactéries
responsables sont dites opportunistes, telles que Pseudomonas aeruginosa, des entérobactéries
autres que E.Coli (7), Klebsiella oxytoca, Citrobacter freundii... Ces germes sont
responsables de moins de 1% des infections urinaires communautaires et voient leurs

proportions évoluer chez les patients hospitalisés (23).
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Figure 8 : Principaux micro-organismes isolés dans les infections urinaires

Source : REMIC 2010, https://microbiologiemedicale.fr/

1.2.3.1 Modes de pénétrations dans les voies urinaires

La cystite est due a la contamination d’une bactérie dans la vessie ainsi qu’a sa colonisation

au sein de celle-ci, qui provoquera une réponse inflammatoire. Selon la voie de

contamination, I’origine de la bactérie sera différente. Les voies de contamination pour les

pathogenes sont de deux types :

- Par voie ascendante : c’est le principal mode de pénétration des pathogenes (97%).

La proximité des régions rectales et vaginales avec 1’urétre favorise la colonisation
périnéale des bactéries de la flore rectale, vaginale et cutanée. De 13, elles colonisent
I’uretre distal, remontent le long de l’urétre, et atteignent la vessie ou elles vont
pénétrer dans les cellules urothéliales et y proliférer (25). Les IUR pourraient
s’expliquer par la persistance de ces bactéries au sein des cellules urothéliales.

Afin de lutter contre cette colonisation, le courant urinaire permet de ramener les

bactéries au point de départ a chaque miction. C’est pourquoi il est souvent conseillé

37



de boire de I’eau en grande quantité des les premiers symptomes d’IU, afin

d’accentuer cet effet de chasse.

- Par voie descendante ou hématogene : lors d’une bactériémie ou une septicémie, la

bactérie provient d’un foyer infectieux distant, et va diffuser via le sang jusqu’au rein
et ensuite la vessie. On ne retrouve pas les mémes germes que dans la voie ascendante
(Staphylocoques et levures type Candida (26)). C’est la voie la plus rare, et se produit

lorsqu’il y a présence de 1ésions du parenchyme rénal ou de la paroi vésicale (7).

Figure 9 : Schéma de pénétration par voie ascendante des bactéries du rectum vers la vessie
chez la femme

Source : Abord clinique en Urologie, CORTESSE Ariane et LE DUC Alain, 2006 (27)

1.2.3.2 Facteurs de pathogénicité bactériens : exemple d’Escherichia Coli

Escherichia Coli, ou colibacille, est un bacille a Gram négatif, mobile, aéro-anaérobie
facultatif appartenant a la famille des Entérobactéries, possédant une nitrate réductase et une
capsule. C’est un commensal de la flore digestive humaine et animale qui ne provoque pas de
maladie a 1’état physiologique. (28) Cependant, dans certaines circonstances, E. coli peut

exprimer son potentiel pathogene, au niveau du tractus gastro-intestinal ou ailleurs : on classe
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alors ces souches d’E. coli pathogéne extra-intestinal (ExPEC). Parmi les ExXPEC, les
principaux agents pathogénes mis en cause dans les infections urinaires communautaires,

notamment récidivantes, sont les UPEC (29) pour environ 80 a 90% des cas (30).

Figure 10 : Image d'une bactérie E. coli pathogeéne (rose) adhérant a la surface d'un organoide
colique humain cultivé dans une boite de culture en laboratoire, observée au microscope
¢lectronique

Source : https://blogs.bcm.edu

Il existe 4 groupes phylogénétiques d’UPEC : A, B1, B2, D. Les souche B2 et D coderaient
un nombre plus important de geénes de facteurs de virulence, et seraient donc associées a la

persistance d’IUR (31).

E. coli uropathogene se différencie d’E. coli pathogene intestinal par son acquisition de génes
codant pour de nombreux facteurs de virulence qui facilitent la croissance bactérienne et
permettent des interactions spécifiques dans les voies urinaires de 1’hote (32). Qu’ils soient
structuraux (capsule polysaccharidique, LPS, pilis, adhésines, flagelle) ou sécrétés (toxines,
sidérophores), ces facteurs de virulence sont tous impliqués a différentes échelles dans le
processus de pathogénese : adhésion a 1’épithélium urinaire, croissance bactérienne, traversée
de la barriere urinaire vers la circulation sanguine, résistance au systeme immunitaire,

formation de biofilm... (33)
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1.2.3.2.1 Les pili : responsable de 1’adhésion a I’épithélium

L’habilit¢ des UPEC a adhérer a la surface des cellules urothéliales représente un facteur
déterminant de leur pathogénicité puisqu’il permet ensuite la colonisation des bactéries dans

la vessie.

Les structures permettant 1’adhésion a 1’épithélium sont portées par des pili ou fimbriae. Ce
sont de fins appendices protéiques ancrés a la membrane externe de la paroi bactérienne. Les
souches UPEC codent généralement pour une grande variété de pili, assemblés par la voie

chaperon-huissier, appelés pili CUP.

La partie terminale du pilus correspond a 1’adhésine. C’est elle qui médie la spécificité de
liaison entre elle est son récepteur. Il existe plusieurs pili portant chacun son adhésine
spécifique, et E. coli a la capacité d’en exprimer plusieurs. Cependant, nous avons retenu
dans cet ouvrage les pili P et les pili de type 1, les deux pili CUP majeurs ayant des roles bien
¢tablis dans la pathogenése des infections urinaires (34): les pilis de type 1 dans la

colonisation de la vessie et les pilis de type P dans I’invasion du parenchyme rénal (33).

- Pili de type 1 (ou pili Fim) : son adhésine FimH, codée par le géne FimH, se lie

spécifiquement aux récepteurs mannosylés (N-glycanes mannosylés) retrouvés a la
surface des cellules épithéliales de la vessie et du tractus gastro-intestinal notamment
(33). Les pilis de type 1 sont hautement conservés et trés communs parmi les UPEC.
Présents dans plus de 85% des UPEC, ils sont considérés comme 1’un des facteurs de

virulence les plus importants impliqués dans ’apparition d’une infection urinaire (32).

- Pili de type P (ou Pap pili) : son adhésine PapG, codée par le géne PapG, se lie a un

récepteur  polysaccharidique, un résidu disaccharide D-Gal-D-Gal des
glycosphingolipides membranaires des cellules urothéliales rénales. Ces fimbriae de
type P sont impliqués dans 70 a 90% des pyélonéphrites et dans 30 a 50% des cystites
(33).
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Dans le cadre des cystites récidivantes, ce sont les pili de type 1 qui sont le plus souvent

incriminés (35) et dans une moindre mesure, les pili de type P (33).

La liaison médiée par FimH avec les résidus mannosylés des cellules de la vessie est de faible
affinité dans des conditions statiques, tandis que les forces de cisaillement induites par un flux
urinaire rapide induisent une conformation de liaison a haute affinité, ce qui empéche
I’expulsion bactérienne dans le flux d’urine. En I’absence de 1’adhésine FimH, 1’épithélium
est généralement capable d’¢éliminer E. coli par le biais de la réponse immunitaire cellulaire

(34).

Les pilis bactériens vont ainsi permettre aux bactéries E. coli d’adhérer a I'urothélium et
résister au flux urinaire, de coloniser les cellules urothéliales et d’y étre internalisées,
échappant ainsi a la réponse immunitaire innée (36), ou elles peuvent se multiplier et ainsi
former des CBI de type biofilm. Ce biofilm leur permettra de persister au niveau de la vessie
et de pouvoir résister plus facilement aux traitements antibiotiques et aux défenses

immunitaires de 1’hote.

D’autres adhésines ont été identifiées chez UPEC mais sont moins connues et dont le role
reste encore a déterminer. Parmi elles, 1’adhésine UclD, portée par le pilus de type F17,

retrouvée de facon importante a partir d’isolats d’infections urinaires provoquant une récidive

(34).

1.2.3.2.2 Les biofilms

Une fois I’étape de 1’adhésion terminée, UPEC pénetre dans le cytosol des cellules parapluies
superficielles qui tapissent la lumiére de la vessie, s’y multiplient, et forment ainsi des CBI
qui vont se comporter comme un biofilm.

Le biofilm a la particularité de présenter une matrice extracellulaire qui peut étre composée
de protéines, de polysaccharides et/ou d'ADN. La composition de la matrice du biofilm
difféere entre les différentes especes de bactéries ; des protéines (curli et fimbriae) et des
polysaccharides se trouvent dans la matrice des biofilms formés par E. coli. Ces curli sont des
appendices de surface bactériens sécrétés par UPEC et servent de base structurelle lors de

I’¢laboration du biofilm (37).
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Les CBI contenues dans les cellules de la vessie, une fois maturées, vont sortir de la cellule et
se disperser pour coloniser d’avantage de surface (38). En paralléle, les bactéries doivent faire
face a la réponse immunitaire de 1’hdte, qui va recruter notamment des PNN et des monocytes
et enclencher la phagocytose. Cette réponse immunitaire expose I’épithélium sous-jacent a
une exfoliation, laissant les cellules immatures qui le composent exposées et plus sensibles a
l'infection (34). Les UPEC peuvent donc envahir ces cellules immatures, et de cette fagon, se
rendre moins accessibles et moins sensibles aux antibiotiques et au systéme immunitaire. Ces
réservoirs de bactéries quiescentes vont pouvoir ré-infester la vessie plus tard : ces réservoirs
bactériens présents dans le sous-épithélium peuvent donc expliquer le phénomene de cystites
récidivantes et de résistances aux antibiotiques (30). La présence de CBI a d’ailleurs été
démontrée dans de nombreux sédiments urinaires d'humains souffrant d'infections urinaires

aigués et récurrentes (38).

1.2.3.23 LeLPS

Présent chez toutes les parois bactériennes des bactéries a Gram négatif, le lipopolysaccharide
(LPS) est une grosse molécule aux propriétés amphipathiques. Il est composé d’un lipide A,

d’un polysaccharide appelé antigéne O, et d’un noyau (30).

Les constituants structurels du LPS interviennent dans de multiples aspects du cycle de vie de
I'UPEC, notamment la capacité de coloniser la vessie, de former des réservoirs bactériens et

de susciter des réponses immunitaires innées et adaptatives (39).

Le LPS offre une résistance aux antibiotiques hydrophobes : en effet, une hypersensibilité aux
molécules toxiques hydrophobes (telles que les sels biliaires et certains antibiotiques) se

produit lorsque la quantité de LPS a la surface cellulaire est diminuée (40).

1.2.3.2.4 La capsule

La majorité des isolats UPEC produisent des capsules du groupe 2. Ces types capsulaires sont
tres hétérogenes, et les génes impliqués dans leur biosynthése ont été étudiés afin d’élucider

leur r6le dans les cystites, et notamment récidivantes.
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Le prototype K1 a un role établi pour échapper a la destruction des polynucléaires
neutrophiles par inhibition de la phagocytose. Par ailleurs, il s’est avéré nécessaire pour le
bon établissement et développement des CBI, facilitant leur agrégation, ce qui empéche
l'infiltration des médiateurs inflammatoires de I'hote et des facteurs de stress

environnementaux (38).

La capsule K2 aurait également un réle dans la pathogénése d’infection urinaire : elle serait
essentielle pour inhiber la destruction médiée par le complément.
La capsule K5, appartenant également a la famille du groupe II, s'est avérée empécher

l'association des neutrophiles avec une souche UPEC (37).

1.2.3.2.5 Les toxines

L’hémolysine alpha fait partie des toxines RTX qui forment des pores au niveau de la
membrane cellulaire. Cela provoque une fuite ionique et 1’éclatement de la cellule. Elle
provoque d’une part la lyse des cellules rénales, et elle obtient d’autre part les nutriments
libérés, nécessaires au bon développement des bactéries. Elle pourrait inhiber la production
de cytokines et libérer des médiateurs inflammatoires et des enzymes qui sont cytotoxiques
pour les cellules épithéliales rénales (35).

L’hémolysine alpha se trouve dans environ 50 % d'isolats cliniques d'IUR provenant de
femmes agées de 18 a 39 ans contre 37 % et 31 % d'isolats provenant de la premiere et de la

deuxieme infection urinaire respectivement (34).

Le facteur nécrosant cytotoxique 1 (CNF-1) favorise l'apoptose des cellules épithéliales de
la vessie, améliorant 'acces des bactéries aux tissus sous-jacents (35). De plus, il inhibe les
activités phagocytaires et chimiotactiques des polynucléaires neutrophiles et aide ’'UPEC a

survivre en leur présence.
Le déploiement de ces toxines fournit a I'UPEC les moyens de provoquer la réponse

inflammatoire, d'infliger des dommages tissulaires étendus, de faciliter I’expansion

bactérienne et de désactiver les cellules immunitaires.
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1.2.3.2.6 Les sidérophores

Le fer est un élément indispensable a la croissance et au bon fonctionnement des eucaryotes
comme des procaryotes. La concentration en fer ferrique Fe®" libre est extrémement faible
dans les milieux biologiques, le fer est principalement complexé a des protéines de transport
plasmatiques telles que la transferrine ou des protéines de stockage intracellulaire comme la
ferritine (41). Afin de pouvoir se développer, les bactéries pathogénes ont donc acquis de

multiples stratégies pour se nourrir et puiser dans les ressources des cellules hotes.

Celles-ci incluent I’expression de systémes d’acquisition du fer a travers les sidérophores. Ce
sont des chélateurs de fer de faible poids moléculaire, sécrétés par les bactéries capables de
soustraire les ions Fe** aux transporteurs physiologiques. Ils forment avec ces ions ferriques
un complexe, reconnu par un récepteur transmembranaire de la membrane externe

bactérienne afin que le fer soit internalisé et libéré au niveau du cytosol (32).

L’entérobactine est le sidérophore synthétisé par presque toutes les souches d’E. Coli, et a
une forte affinité pour le fer. L’organisme a donc développé NGAL appelée aussi lipocaline 2
(33), une protéine sécrétée par les polynucléaires neutrophiles et les cellules épithéliales au

cours de I’inflammation afin de séquestrer spécifiquement 1’entérobactine.

Par conséquent, les UPEC expriment préférentiellement trois sidérophores : I’aérobactine, la
yersiniabactine et la salmochéline, a des niveaux plus élevés qu’E. Coli gastro-intestinal, ce
qui suggere que l'optimisation de 1'absorption du fer dans l'environnement de la vessie est

importante pour la pathogenése de I'UPEC (42).
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Figure 11 : Schéma des structures porteuses et mobiles de la bactérie Escherichia Coli

Source : https://www.researchgate.net

Apres avoir détaillé les facteurs favorisant une infection urinaire par les micro-organismes
pathogenes, il est nécessaire de prendre connaissance des facteurs présents chez 1’hote

pouvant également fragiliser le terrain et favoriser 1’apparition d’infection urinaire.

1.2.4 Facteurs de risque

Plusieurs facteurs de risque contribuent a la survenue des infections urinaires et des récidives,
indépendamment du pathogene et des moyens de défense de 1’organisme. Ils peuvent étre
intrinséques au patient, de par son anatomie, sa génétique, et peuvent étre aussi liés a son
hygiene de vie. Il est alors essentiel, notamment pour cette dernicre catégorie de facteurs, de
les identifier en cas de cystite récidivante pour pouvoir y remédier avant d’envisager une

thérapeutique.
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1.2.4.1 Facteurs intrinseéques

1.2.4.1.1 Les hormones

Le taux d’cestrogénes assure la bonne trophicité ainsi que 1’équilibre de la flore vaginale.
Cette flore composée en grande majorité de Lactobacilles produit de I’acide lactique via le
métabolisme du glucose, maintenant ainsi un pH vaginal acide, qui inhibe la croissance des

pathogénes.

A la ménopause, la baisse accrue d’cestrogénes entraine une modification de cette flore avec
une forte diminution de la population de Lactobacilles. Le pH s’en trouve augmenté (43), et
ce déséquilibre est favorable a la prolifération de pathogeénes au niveau de 1’arbre urinaire

(44).

Cette baisse d’imprégnation oestrogénique des tissus entralne un amincissement de
I’épithélium vaginal, une atrophie vulvo-vaginale (36), et une diminution de ’intégrité de la
muqueuse urothéliale (45) ce qui facilite I’adhésion des bactéries pathogénes aux muqueuses

vaginales et urétrales.

De plus, ce changement hormonal entraine une diminution du tonus des muscles vaginaux,
entrainant un relachement des ligaments de la région pelvienne, provoquant entre autre, un
prolapsus des organes génitaux internes et de la vessie dit cystocele (36). Peuvent également
s’accompagner d’autres phénomenes tels que I’incontinence urinaire et le résidu vésical post-
mictionnel, qui constituent des facteurs de risque supplémentaires a la survenue d’IUR. En
effet, toute pathologie entralnant une stase urinaire ou un dysfonctionnement mictionnel
augmente le risque d’infection (24).

Egalement, tout antécédent d’IU durant la période de pré-ménopause est considéré comme un

facteur prédisposant au développement d’une IUR (46).
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1.2.4.1.2 La génétique

Des antécédents familiaux d’IU (mére, sceur, fille) au premier degré ainsi qu’un passif d’IU

durant I’enfance avant 1’age de 15 ans favoriseraient le risque de survenue d’IUR (43).

Une étude cas-témoins basée sur environ 1200 femmes agées de 18 a 49 ans a confirmé la
corrélation entre les antécédents familiaux au premier degré d’IU et le risque de survenue
d’IUR. Chez les femmes avec un ou deux parents présentant des antécédents d’IU, le risque

de cystite récidivante était plus important que chez les témoins (47).

Ces résultats suggerent la possibilité que les facteurs héréditaires puissent étre importants,

sans exclure I’intervention de facteurs de risques environnementaux au sein des familles.

1.2.4.1.3 L’anatomie

Comme nous I’avons vu dans les rappels anatomiques, la femme a 1’urétre plus court (3 a 4
cm en moyenne) que I’homme (8), ce qui raccourcit le trajet que la bactérie doit parcourir
pour remonter de 1’uretre distal a la vessie. De plus, la proximité entre ’anus et le méat

urétral facilite la contamination de ’uretre distal par une flore digestive (44).

Selon les individus, ces caractéristiques anatomiques seront plus ou moins accentuées : la

longueur et la courbure de I'urétre, la distance entre I’anus et I’ostium urétral. ..

Une étude cas témoins au sujet de I’incidence des différences anatomiques périnéales a été
réalisée sur 213 femmes agées de 18 a 30 ans, sans anomalies connues de I’arbre urinaire (ncas
= 100 et nemoins = 113). Les cas présentaient des infections urinaires récidivantes. Il a été
démontré une distance entre 1’urétre et I’anus significativement plus courte chez les sujets cas

(<4,5 cm) comparé aux sujets témoins.

L’étude suggererait que les caractéristiques anatomiques pelviennes peuvent prédisposer

certaines femmes aux [UR (48).
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1.2.4.1.4 Le groupe sanguin et 1’état sécréteur

L’influence du groupe sanguin ABO et I’état sécréteur/non sécréteur de 1’individu sur la
survenue d’IU a E. coli a pu étre déterminée par une étude sur des populations de femmes
chiliennes. Les patients de groupe B avaient 50% de probabilité en plus de contracter une [U

a E. coli que les femmes d’un autre groupe sanguin.

Une autre ¢tude porta sur la distribution des groupes sanguins ABO et de 1’état de sécrétion
chez des femmes présentant une IUR (ncas = 319 ; Nemoins = 334). 11 a ét€¢ démontré que les
femmes a qui il manquait I’anticorps Anti B et la substance sécrétoire -c’est-a-dire des profils
de groupe sanguin B et AB et qui sont non sécréteurs- avaient un risque significativement
plus élevé d’IUR. Cette différence significative ne fut pas observée pour les sujets ne

présentant qu’un seul de ces deux facteurs.

Il se pourrait qu’il existe une synergie entre 1’absence d’anticorps Anti B et le statut non

sécréteur, et que I’ensemble favoriserait le risque d’IUR (49).

L'état sécréteur est associ¢ a certaines différences dans les concentrations
d'immunoglobulines dans la mesure ou les concentrations sériques d'IgG sériques sont plus
faibles chez les non-sécréteurs d’antigénes du groupe sanguin que chez les sécréteurs. Cela
suggererait que les non-sécréteurs peuvent avoir une protection immunitaire moins efficace

que les sécréteurs, et donc plus sensibles aux IUR (25).

De plus, les cellules épithéliales des non sécrétrices vont exprimer sélectivement deux
globosides : le sialosyl galactosyl globoside (SGG) et le disialosyl galactosyl globoside
(DSGG). Ces enchainements de sucre une fois exprimés a la surface de la cellule épithéliale
vont €tre un site d’adhésion parfait pour UPEC (50). L’adhérence d’UPEC aux cellules
uroépithéliales des femmes non sécrétrices d’antigeéne de groupe sanguin serait donc
nettement meilleure comparée a celle des femmes sécrétrices, et démontre une nouvelle fois

que les profils non sécréteurs sont plus a risque de cystite récidivante.
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1.2.4.2 Facteurs liés a I’hygiene de vie

1.2.4.2.1 Activité sexuelle et contraception

Parmi les nombreux facteurs favorisant I’'IUR, la fréquence des rapports sexuels fait partie

des plus importants (25).

Selon une étude menée sur un échantillon de 229 femmes venant de deux populations
(modele multivarié) qui présentaient des IUR, le facteur le plus fortement associé¢ aux IUR
¢tait la fréquence des rapports sexuels au cours du mois précédant la date de I’épisode le plus

récent de récidive.

D’autres facteurs en lien avec les rapports sexuels ont été étudiés, notamment 1’exposition
aux spermicides. Le risque d’IUR est ainsi multiplié par deux chez les femmes ayant été
exposées aux spermicides au cours de 1’année précédente. En effet, [’'utilisation de
spermicides peut modifier 1’équilibre de la flore vaginale qui, nous le verrons dans la partie

suivante, est un facteur protecteur vis-a-vis des infections urinaires.

Cette étude a permis de conclure qu’a travers une exposition continue, ces facteurs de risque
sont associés a un risque accru de récidive de cystites (51).

De plus, les souches UPEC isolées de patients sexuellement actifs correspondent souvent aux
isolats fécaux de leurs partenaires, ce qui indique que les infections urinaires peuvent étre

transmises sexuellement (32).

De plus, la transmission d’E. coli d’un partenaire a I’autre est plus fréquente lors d’un rapport
sexuel sans contraception mécanique. Les uropathogeénes potentiels colonisent la cavité
vaginale et la zone périurétrale, puis remontent vers la vessie grace au massage urétral causé

par le rapport sexuel (52).
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1.2.4.2.2 Transit intestinal

La constipation chronique a été retenue comme étant un facteur prédisposant a la survenue de
récidive. C’est ce que prouve une étude cas témoins menée en Chine, sur un échantillon de
193 femmes post-ménopausées qui présentaient des IUR, versus 193 femmes témoins post-
ménopausées en bon état général de santé. Elles ont été questionnées a propos de leur mode
de vie, habitudes alimentaires et notamment sur leur transit intestinal. La constipation était
définie comme une défécation peu fréquente (moins de trois selles par semaine) et / ou la
présence de passages fréquents (plus de deux fois par semaine) de selles dures et / ou un
besoin de forcer et / ou une sensation d'évacuation incompléte. Le taux de constipation
chronique des cas était significativement plus élevé que celui des témoins : environ 82,9% des
cas présentaient une constipation chronique contre 46,63% des témoins (45).

En effet, la compression de la vessie par le rectum ou le colon sigmoide chargé de maticres
fécales peut provoquer une compression de la vessie, et ainsi engendrer plus tot la sensation
d’uriner. Le spasme chronique provoqué du plancher pelvien empéche une relaxation
compléte lors de la miction et favorise le résidu post-mictionnel, lui-méme favorisant la

survenue d’ITUR (53).

C’est pourquoi il est pertinent de questionner la patiente a 1’officine a propos d’une éventuelle
constipation lorsqu’elle évoque des cystites récidivantes. En raison de la corrélation entre la
constipation et les IUR, il est plus que judicieux de conseiller de régulariser le transit

intestinal comme mesure prophylactique.

1.2.4.2.3 Habitudes vestimentaires

Lors d’épisodes de cystites, les femmes entendent trés souvent qu’il ne faut pas porter de
pantalons trop serrés afin d’éviter la macération qui augmente le risque de transfert entre les
flores des systémes urinaire, génital et anal. Le port de vétements serrés, les textiles favorisant
la transpiration et les irritations par frottements auraient un impact sur le développement d’E.
coli (54).

Dans une étude assez ancienne réalisée aux Etats-Unis dans les années 1980, les chercheurs
américains ont €tabli un lien entre certains comportements chez les femmes et 1’apparition

d’infections urinaires, dont le port de vétements serrés. Sur les 225 femmes de 1’étude, 181
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¢taient les témoins, 25 avaient une infection urinaire primaire et 18 une infection urinaire
secondaire. Il a été démontré que porter des jeans serrés comparé aux jeans amples était
fortement associé a un risque d’infection urinaire primaire. Cependant, cette association est

plus modérée concernant le risque d’infection urinaire secondaire (55).

1.2.4.2.4 Hygiene intime et protection menstruelle

Dans 1I’étude citée précédemment, [’hygiéne intime de ces femmes et ['usage de certaines
protections menstruelles ont été analysés et corrélés avec la survenue d’infection urinaire
primaire et/ou secondaire. L’usage de tampons était significativement associé a la survenue a
un risque d’infection urinaire primaire comme secondaire. L'insertion ou le retrait de tampons
peut propager des bactéries du vagin au méat urétral. De plus, le tampon inséré peut appuyer
contre l'urétre, empéchant la vidange complete de la vessie. Il a également été observé une
association entre 1’usage de serviettes hygiéniques et la survenue d’une infection urinaire

primaire : ’'usage de serviettes hygiéniques parfumées y est d’ailleurs plus fortement associé.

Concernant I’hygiéne intime, I’emploi de douche vaginale et/ou de produits agressifs de type
savons parfumés déséquilibre fortement le pH vaginal et par extension, la flore vaginale (55).
Un déséquilibre de la flore vaginale est corrélé a un développement d’infection urinaire.
L’hygiéne intime excessive et trop fréquente serait fortement associée a la survenue d’une

infection urinaire secondaire (56).

1.2.4.2.5 Habitudes urinaires

Il a également été démontré par I’intermédiaire de plusieurs études, I’influence de certains

comportements et habitudes urinaires dans la survenue de cystites récidivantes.

Le fait de retarder volontairement la miction, et de ne pas vider la vessie fréquemment sont
des comportements qui peuvent provoquer 1’accumulation de bactéries a I’intérieur des voies

urinaires. La vidange réguliére de la vessie permet d’éliminer les bactéries, c’est pourquoi
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I’on conseille aux femmes atteintes de cystites de boire beaucoup d’eau afin d’uriner

fréquemment (45).

Par ailleurs, selon I’étude réalisée sur un total de 682 femmes enceintes, il y avait une
augmentation significative de l'incidence des infections urinaires chez les femmes enceintes
qui se sont essuyées de 1’arriére vers 1’avant apres une selle ou une miction (25,8% des TU
chez les femmes qui s’essuyaient de 1’arriere vers 1’avant face a 18,5% des IU chez les

femmes qui s’essuyaient de 1’avant vers I’arriere) (57).

Par conséquent, il est important de sensibiliser la patiente au comptoir a propos de certains
gestes d’hygiéne. L'amélioration du comportement apres l'utilisation des toilettes réduirait le

risque de contaminer l'urétre avec E. coli de fagon répétée.

1.2.4.2.6 L’hydratation

L’apport hydrique quotidien joue un rdle dans la survenue des récidives de cystites. Un essai
clinique randomisé a évalué 1’hydratation dans la prévention de la cystite récidivante chez les
femmes. Pendant 12 mois, il a ét¢ mené sur 140 femmes d’une moyenne d’age de 35 ans
souffrant de cystites récidivantes. Elles ont été assignées au hasard dans chacun des 2
groupes : le groupe « eau » (n = 70) ou les femmes buvaient 1,5 litre d’eau en plus de leur
apport hydrique quotidien, et le groupe témoin ou les femmes buvaient moins d’1,5 litre
d’eau par jour. Dans le groupe « eau », le nombre moyen de cystites au cours des 12 mois
d’¢études était de 1,7 tandis qu’il était de 3,2 dans le groupe témoin, avec une différence de

moyenne de 1,5.

Il a été montré que I’augmentation quotidienne de I’apport hydrique permettait de réduire

d’environ 50% la fréquence des récidives de cystites (58).
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1.2.4.3 Tatrogénie

1.2.4.3.1 Sondage urinaire simple

Le sondage urinaire simple favorise I’entrée de germes dans les voies urinaires, et facilite
notamment 1’adhésion bactérienne sur la sonde. Dans une étude prospective, 1'incidence des
infections urinaires était de 15,6 % chez environ 1 500 patients cathétérisés pendant au moins
24 heures.

L'insertion d'un cathéter augmente la susceptibilité d'un patient aux infections urinaires, car il
facilite 1’acceés des micro-organismes de la flore fécale et cutanée aux voies urinaires. Il
favorise leur colonisation car il fournit une surface de fixation pour I’adhérence bactérienne.
De plus, les sondes urinaires peuvent endommager la muqueuse uroépithéliale ce qui conduit

a une exposition de nouveaux sites de liaison pour les adhésines bactériennes (2).

1.2.4.3.2 Médicaments

La cystite fait partie des effets indésirables de plusieurs classes médicamenteuses.

Nous ne développerons pas les médicaments provoquant une diminution des défenses
immunitaires tels que thérapies ciblées, les immunosuppresseurs et les cytotoxiques (59).
Bien qu’ils puissent favoriser la survenue d’une cystite, 1’immunodépression est un facteur
de risque de complication (au méme titre que la grossesse) de la cystite et nous resterons

centrés sur la cystite récidivante seulement.

Les médicaments provoquant une rétention urinaire (action anticholinergique) pourraient étre

a l’origine de cystite de fagon répétée par phénomene de stase urinaire (60) :

- atropiniques (utilisés dans les incontinences urinaires: oxybutinine, solifénacine,
trospium, fésotérodine...)

- anti-histaminiques H1

- antispasmodiques urinaires : mirabégron (agoniste des récepteurs béta 3-
adrénergiques)

- antidépresseurs imipraminiques
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- neuroleptiques (olanzapine, clozapine, loxapine et les phénothiazines)

- certains antiparkinsoniens

Les médicaments provoquant une modification du pH urinaire pourraient ¢galement étre

impliqués dans le développement des bactéries (61).

Les traitements antibiotiques fragilisent et déséquilibrent la flore intestinale. Ils altérent 1’effet
barriére (ou résistance a la colonisation), principalement assuré par les bactéries anaérobies
du microbiote intestinal. La perte de cet effet conduit a Iaugmentation des densités
intestinales en bactéries normalement présentes a basses concentrations, et a une diminution

des « bonnes » bactéries qui assurent cet effet barriere (62).

Une diversité bactérienne réduite entraine des changements métaboliques, augmentant la
susceptibilité intestinale a la colonisation et stimulant le développement de la résistance
bactérienne aux antibiotiques (63). Ainsi, cette concentration plus élevée en bactéries
résistantes aux antibiotiques conduit & un risque majoré¢ de diffusion dans I’environnement, de

translocation digestive ou d’IU a ces bactéries.

Le traitement antibiotique peut également perturber le microbiote vaginal protecteur (voir
facteurs protection flore vaginale) en diminuant la colonisation par des espéces de
Lactobacillus qui constituent un facteur de protection face aux IU. Paradoxalement, les
antibiotiques utilisés pour traiter les infections urinaires, constituent également des facteurs
de risque, probablement en raison de leur effet délétére sur les microbiotes intestinaux et

vaginaux (34).
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1.2.4.4 Pathologies

1.2.4.4.1 Diabéte

Bien qu'il ait été démontré que la croissance de certaines bactéries peut étre améliorée par la
présence de glucose dans l'urine, plusieurs études ont démontré que la glycosurie ne
semblerait pas étre un facteur de risque de développement d'une infection urinaire
symptomatique (36). Les patients diabétiques qui n'ont pas de complications neurologiques
affectant la vidange de la vessie et qui n'ont pas subi de cathétérisme ne seraient pas plus a

risque de développer une cystite.

Cependant, la glycosurie semble étre un terrain favorisant a une prolifération bactérienne s’il
existe une vessie neurogéne avec un résidu post-mictionnel (56).

Toute altération rénale et donc de filtration glomérulaire pourrait prédisposer au risque de
cystite (64). Il est donc nécessaire de préciser que les patientes ayant un diabete mal équilibré

de facon chronique ont quant a elles, plus de risque de développer une cystite (65).

1.2.4.42 Obésité

L’association entre les IU et I’obésité a pu étre mieux définie par le biais d’une étude de
cohorte, réalisée entre 2002 et 2006 sur un total de 95 598 patients (hommes et femmes
confondus) présentant une IU. Les femmes étaient 4,2 fois plus susceptibles de recevoir un
diagnostic d’IU (19,3%) que les hommes (4,6%). Les obéses étaient significativement plus
susceptibles de présenter une IU que les patients qui ne 1’étaient pas. Les patients présentant
un IMC > 30 présentent un risque significativement plus élevé d’infections urinaires, et leur

incidence est corrélée avec des degrés croissants d’IMC (66).
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1.2.5 Facteurs protecteurs

L’hote dispose de plusieurs mécanismes de défense afin de lutter contre 1’infection

bactérienne.

1.2.5.1 L’urine

Le flux urinaire au niveau des uretéres est unidirectionnel, empéche I’adhésion des bactéries
aux parois et freine de fagon mécanique leur ascension jusqu’a la vessie (64).

La miction permet une ¢€limination régulicre des bactéries présentes dans la vessie mais
également de celles qui pourraient remonter le long de 1'urétre. Conformément aux
recommandations de 1’ Autorité européenne de sécurité alimentaire (EFSA), il est important
de ne pas retenir les mictions, et d’avoir un apport hydrique quotidien suffisant pour
augmenter la diurése. Idéalement, il convient de favoriser une diurése d’environ 2 litres par

jour avec des mictions régulieres et compléetes (> 5/jour) (54).

L'urine posséde plusieurs facteurs antibactériens qui diminuent efficacement la survie des
micro-organismes dans les voies urinaires : 1'urée, les substances organiques acides, sels, pH
(< 5,5). La croissance bactérienne est inhibée par une urine avec un pH acide et une faible

concentration en protéines et acides aminés (67).

1.2.5.2 La flore vaginale

Les flores périnéale, génitale et urinaire étant trés proches, leur composition est souvent
similaire. La flore vaginale, majoritairement composée de Lactobacilles (70%) (68),
coordonne le microbiote urogénital. Ces lactobacilles empéchent 1’adhésion des bactéries
pathogenes aux épithéliums via la production d’acide lactique : il maintient le pH vaginal aux
alentours de 4,5 qui est tres défavorable pour la plupart des pathogénes. D’autres substances
antibactériennes sont produites comme le peroxyde d’hydrogeéne, la bactériocine et des
enzymes protéolytiques (69), qui suppriment la colonisation vaginale et [’ascension

bactérienne ultérieure (34).
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Ainsi, afin de lutter contre les récidives de cystite, il semble pertinent de s’assurer de son
intégrité, afin de maintenir un équilibre entre flore vaginale et flore urinaire (68). Cela
constitue un des conseils a I’officine que le pharmacien peut prodiguer a la patiente face a un

probléme de cystite récidivante.

1.2.5.3 Laréaction inflammatoire

La réponse inflammatoire est secondaire a I’infection : les muqueuses vésicale et urétérale
vont présenter des réponses immunologiques non spécifiques. Elles sécrétent des cytokines
pro-inflammatoires telles que 1’interleukine 6 (I1-6) et I’interleukine 8 (IL-8), des médiateurs
chimiques de I’inflammation, des récepteurs aux chimiokines (CXCRI1, CXCR2) qui
entrainent un recrutement des PNN et de cellules phagocytaires vers le foyer infectieux pour

lutter contre les bactéries et favoriser leur élimination (34).

1.2.5.4 Les substances antimicrobiennes

Elles sont libérées par les cellules épithéliales ou par les cellules immunitaires :

- La lipocaline 2 : face a la sécrétion d’entérobactine (sidérophore bactérien), ’hdte se
sert de la lipocaline 2, exprimée de maniére constitutive et libérée par les neutrophiles
activés, qui fonctionne comme un agent bactériostatique et qui séquestre

spécifiquement I’entérobactine (32).

- La glycoprotéine Tamm Horsfall ou uromoduline est une glycoprotéine produite par
les cellules tubulaires rénales et excrétée dans I’urine. Riche en résidus mannose, elle
agit comme un leurre pour les pilis de type 1 mannose-sensibles (30) : elle va venir
inhiber de facon compétitive la fixation d’E. Coli a la surface de la muqueuse

vésicale. Elle facilite également 1’action des cellules phagocytaires.

- Les défensines : alpha-défensines sécrétées par les PNN et béta-défensines sécrétées
par 1'épithélium rénal local. Elles possédent une activité antimicrobienne directe et
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sont ainsi capables de tuer les bactéries envahissantes. De plus, elles peuvent

améliorer la réponse immunitaire innée en favorisant la chimiotaxie des neutrophiles.

- La cathélicidine : c’est un peptide antimicrobien sécrété par les cellules vésicales et
par les PNN infiltrants. Il a été¢ observé que les souris déficientes en cathélicidine
présentaient significativement plus d'E. coli attachés a I'épithélium lors d'une infection

urinaire expérimentale, et présentaient plus de signes séveres (70).

- Les oligosachharines entrant dans la composition du mucus vésical possédent des
propriétés antibactériennes : elles diminuent I’adhésion bactérienne au niveau des
cellules urothéliales et réagissent avec les pilis de type 1 grace a leurs résidus
mannosiques. Une couche de mucus (mucopolysaccharide) recouvre [’urothélium.
Elles permettraient de limiter I’adhérence bactérienne aux cellules vésicales. Son

intégrité est indispensable a sa fonction de défense contre E. coli.

1.2.6 Diagnostic de la cystite aigué récidivante

Le diagnostic comporte a la fois une composante clinique et biologique. La clinique va
permettre de définir le terrain de la patiente : déceler d’éventuels facteurs de risque de
complication et/ou des facteurs de risque de récidive, s’assurer que I’infection urinaire est

basse et non haute, afin de pouvoir mettre en place le traitement le plus adapté.

Selon les recommandations de la HAS (2016), le diagnostic de la cystite aigué récidivante (au
moins 4 épisodes pendant une période de 12 mois) se base sur I’examen cytobactériologique
des urines (ECBU), pour les premiers épisodes ainsi qu’en cas de mauvaises réponses

thérapeutiques faisant suspecter une antibiorésistance (71).
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1.2.6.1 Diagnostic clinique

Le diagnostic peut étre posé par la présence de symptdmes caractéristiques (voir
symptomatologie) tels que la brilure mictionnelle, I’impériosité et la pollakiurie. Il faut par
ailleurs s’assurer qu’il n’existe pas d’autres symptomes tels que la fievre, des frissons et/ou
des douleurs lombaires spontanées ou provoquées, afin d’éliminer le diagnostic de

pyélonéphrite aigué.

Le médecin va rechercher a travers 1’interrogatoire la présence d’un ou de plusieurs éventuels
facteurs qui favoriseraient la survenue de ces cystites récidivantes. L’interrogatoire doit
¢galement rechercher la présence de facteurs de risque de complication (Tableau 2): les
anomalies organiques ou fonctionnelles de I’appareil urinaire étant considérées comme des
facteurs de risque de complication de I'IU, elles doivent étre explorées au moyen d’un

examen pelvien avec recherche de prolapsus et d’un examen urétral afin de les écarter (4).

Anomalies anatomiques (cystocéle, fistule...)

latrogénie (chirurgie)

Dysfonction mictionnelle (reflux, résidu post-mictionnel, incontinence...)

Obstruction des voies urinaires (sténose urétérale, obstruction de la jonction pyélo-urétérale)

Urolithiase

Grossesse

Insuffisance rénale séveére

Immunodépression sévere

Tableau 2 : Facteurs permettant de reconnaitre une cystite récidivante a risque de complication

Il n’est pas recommandé de faire d’investigations complémentaires systématiques chez la
femme non ménopausée sans facteur de risque de complication et avec examen clinique

normal (4).
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Dans les autres situations, il est nécessaire d’effectuer un bilan (échographie des voies
urinaires, mesure du résidu post-mictionnel, et selon le contexte une débitmétrie urinaire
associée ou non a un bilan urodynamique, uroscanner ou a défaut une échographie,
cystoscopie, cystographie par voie rétrograde et évaluation gynécologique (20)). Ces examens

sont a discuter au cas par cas dans le cadre d’une prise en charge pluridisciplinaire.

Si la patiente ne présente aucun facteur de risque de complication de la cystite, des examens
biologiques des urines seront effectués. Selon la SPILF, 1’AFU et I’EAU, la bandelette
urinaire et ’ECBU sont les deux outils diagnostiques dans le cadre de la cystite récidivante

(72).

1.2.6.2 Diagnostic biologique

1.2.6.2.1 La bandelette urinaire (BU)

La bandelette urinaire réactive permet de détecter simultanément la présence de leucocytes et

de nitrites dans les urines.

C’est un dispositif médical que ’on peut trouver en officine sans ordonnance. Plusieurs

spécialités sont actuellement sur le marché : Uritest® (SIEMENS), Multistix 8 SG®

(SIEMENS), Exacto Uritop® (DECTRA PHARM), Combur 2 test LN® (ROCHE)...

La BU met en évidence ’activité de la leucocyte estérase, une enzyme présente a la fois dans
les leucocytes intacts et lysés, témoignant de 1’inflammation. Il se produit une coloration
bleue aprés 60-120 secondes (73). Le seuil de détection de la leucocyturie est de 10*
UFC/millilitre (28).

De faux-positifs sont possibles en cas de contamination par la flore vaginale, d’infections
urogénitales (Chlamydiae, Gonococcie, Trichomonose)

De faux-négatifs sont possibles en cas de forte glycosurie, cétonurie ou protéinurie, de pH
urinaire trop acide ou en cas d’infection récente (la réaction inflammatoire n’a pas encore eu

lieu) (7).
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La détection des nitrites est basée sur la transformation des nitrates alimentaires en nitrites via
la nitrate réductase : cela produit une coloration rose sur la BU aprés 60 secondes. Cette
enzyme est exprimée par les entérobactéries, mais ne 1’est pas par les bactéries a Gram positif
(entérocoques, staphylocoques) (24).

Le seuil de détection est de 10° UFC/millilitre. La sensibilité est moyenne (35 % a 85 %), car
certaines bactéries ne produisent pas de nitrites (1). Les bactéries mettant quatre heures pour
effectuer la transformation, il est important que les urines aient sé¢journé au moins 4 heures

dans la vessie au risque d’avoir des faux négatifs si les mictions sont trés rapprochées (7).

Figure 12 : Interprétation de la bandelette urinaire

Source : https://www.exacto.fr/

Le prélevement d'urine doit étre réalisé a partir du deuxieéme jet urinaire (on élimine environ
20 millilitres pour ne recueillir que les urines suivantes dans un flacon). Une toilette périnéale
préalable n'est pas nécessaire. Sans toucher les zones réactives, la bandelette doit étre trempée
brievement (environ 1 seconde) dans des urines fraichement émises, dans un récipient propre
et sec, mais non stérile. Lors du retrait de la bandelette, le coté latéral doit étre essuyé sur le
bord du récipient afin d’éliminer I’exceés d’urine. La lecture doit se faire a température
ambiante, 1 ou 2 minutes (selon les tests) apres le trempage, en tenant la bande

horizontalement (24). La comparaison des couleurs des zones réactives se fait grace a
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I’échelle colorimétrique figurant sur le tube des bandelettes. L'utilisation de la BU suppose le
respect des délais de péremption et des conditions de conservation (a I’abri de I’humidité, a
une température ambiante inférieure a 30°C) (5). La performance du test dépend du respect

strict du temps de lecture.

La combinaison des deux tests a une trés bonne valeur prédictive négative (VPN > 95 %) :
chez la femme symptomatique, I’absence simultanée de leucocytes et de nitrites élimine en
pratique le diagnostic d’IU en I’absence d’immunodépression grave (5). Une BU négative
doit faire rechercher un autre diagnostic.

Ainsi, ce test est accessible a toutes: de par sa rapidit¢ d’exécution et sa forte valeur
prédictive négative, la patiente soupgonnant le diagnostic d’IU peut rapidement le confirmer

ou ’infirmer.

Dans le cadre de la cystite simple, la BU est le seul examen recommandé. Pour la cystite
récidivante, elle est optionnelle, ’"ECBU devant de toute fagon étre réalisé dans le cadre des

premiers épisodes (1).

1.2.6.2.2 L’ECBU

Un ECBU est indispensable devant toute suspicion clinique d’IU a I’exception des cystites
simples (1). Pour les premiers épisodes de récidive, un ECBU est indiqué pour savoir s’il
s’agit de cystites itératives a germes différents ou s’il s’agit d’une cystite a rechute (5). Des
rechutes a la méme souche bactérienne doivent faire rechercher une cystite a risque de
complication (4).

Pour les épisodes suivants, 'ECBU ne sera plus nécessaire a chaque fois et une
antibiothérapie probabiliste sera mise en place ; il sera effectué en cas de non-réponse au

traitement.
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1.2.6.2.2.1 Conditions de prélevement et de transport

Il doit étre réalis€¢ avant toute antibiothérapie et si possible au moins 4 heures apres la
derniére miction (premieres urines au réveil) pour permettre une stase suffisante dans la
vessie, de facon a optimiser le comptage des bactéries.

Le prélevement doit étre précédé d’un lavage des mains a I’eau et au savon (ou friction avec
une solution hydro-alcoolique), et d’une toilette périnéale a 1’aide de savon doux suivi d’un
rincage, ou a I’aide de lingettes, en faisant attention a la gestuelle : toujours de 1’avant vers

I’arriere (24).

Le recueil se fait sur les urines de « milieu de jet » : on urine d’abord 1’équivalent d’un demi-
verre (20 millilitres) pour éliminer les microorganismes présents sur les muqueuses
urogénitales (74), puis on recueille les 20 millilitres suivants dans un flacon stérile sans en

toucher le bord supérieur afin d’éviter les contaminations urétrales et cutanées (7).

Les urines doivent ensuite étre analysées rapidement, dans les deux heures suivant le
prélevement. Concernant la conservation, elles ne doivent jamais étre conservées plus de 2
heures a température ambiante ou plus de 24 h a + 4°C (24). On peut utiliser un milieu
additionné en acide borique pour optimiser le temps de conservation, qui autorise a les

conserver 48 heures a température ambiante (75).

1.2.6.2.2.2 Examen direct : état frais + coloration de Gram

L’¢état frais dénombre les €¢léments figurés, notamment les leucocytes : manuellement ou de

facon automatisée par cytométrie de flux (24).
L’urine contient moins de 10 * leucocytes par millilitre a I’état physiologique. La leucocyturie

traduit I’inflammation vésicale face a une infection du tractus urinaire : le seuil de positivité

est de 10%/millilitre (7).
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Elle n’est cependant pas spécifique de I’IU : une leucocyturie seule n’est pas caractéristique

d’une IU. Isolée, elle peut traduire :

- une IU ayant fait I’objet d’un ECBU apr¢s initiation d’une antibiothérapie : on appelle
cela une infection « décapitée »
- une tuberculose rénale

- une inflammation urogénitale (urétrite, vaginite)

Cependant, une bactériurie sans leucocyturie doit évoquer (74) :

- une contamination du prélévement
- une colonisation urinaire

- une IU chez un patient immunodéprimé

La coloration de Gram permet d’orienter [’identification des bactéries et donc
I’antibiothérapie. Elle permet par ailleurs de controler la qualité du prélévement : le caractere
poly-microbien ou la présence de cellules épithéliales en grande quantité signifient

généralement la contamination du prélévement par la flore péri-urétrale (24).
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Leucocyturie
10*
/millilitres)

Bactériurie
(en
UFC/millilitres)

Nombres
d’especes
bactériennes

Interprétation

<10*

>0

Pas d’infection urinaire

>10°

Contamination du prélévement
IU en contexte d’immunodépression

=>» Prélever un nouvel ECBU
avant toute antibiothérapie

>10°

Si asymptomatique : colonisation
urinaire ou contamination du
prélévement

<103

Tuberculose rénale, Chlamydia
trachomatis, Neisseria gonorrhoeae
Infection décapitée par
antibiothérapie préalable
Inflammation vésicale non
infectieuse (calculs, tumeurs)

=> Prélever un nouvel ECBU
avant toute antibiothérapie

>10°

>2

Probable contamination

=> Prélever un nouvel ECBU
avant toute antibiothérapie

Entre 10° et 10°

Infection possible
Seuil de significativité de 10°
suffisant pour les bactéries de
Groupe 1

>10°

Infection urinaire

Tableau 3 : Interprétations de I'ECBU (1), (7)
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1.2.6.2.2.3 Identification de la bactérie par culture

La mise en culture se fait dans des milieux chromogenes permettant de différencier aisément
les germes impliqués. Elle est toujours nécessaire pour préciser l'espéce bactérienne,

quantifier la bactériurie et effectuer un antibiogramme.

Au-dela de deux germes différents, I'analyse n'est pas poursuivie, car il s’agit d’une probable

contamination : en effet, les infections polymicrobiennes d’origine communautaires sont rares

(.

Le caractére pathogeéne d’un microorganisme dépend du type de micro-organismes et de leur
niveau d’implication dans 1’étiologie des infections urinaires. Quatre groupes ont été définis
(voir tableau 1), dont les seuils de bactériurie significative ont été simplifiés par la SPILF en

2017 en fonction de I’espece bactérienne et du sexe du patient (24).

1.2.6.2.2.4 L’antibiogramme

Lorsqu’une IU est suspectée, le médecin peut demander au laboratoire d’analyses médicales
de pratiquer un antibiogramme. Cet examen permet de sélectionner I’antibiotique le plus
approprié pour traiter I’infection, en mettant en évidence la sensibilit¢ ou la résistance de la
bactérie testée a différents types d’antibiotiques. Il n’est réalisé que si les seuils significatifs

sont atteints, aussi bien pour la bactériurie que pour la leucocyturie (7).

En pratique, ’antibiogramme n’est pas réalis€ de fagon systématique, car on connait les
antibiotiques les plus efficaces sur les bactéries responsables des cystites récidivantes :

généralement, une antibiothérapie probabiliste est instaurée par le médecin.

La sensibilité pour chaque antibiotique est mesurée et est exprimée par 3 lettres que 1’on

retrouve généralement sur 1’antibiogramme : « S », « R » et « L »

-« S» pour sensible a la posologie standard : la bactérie est atteinte par un traitement

aux doses habituelles par voie générale.
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-« R » pour résistant : la bactérie est résistante et probablement insensible méme en cas
de forte exposition au traitement par voie générale

-« L » pour sensible a forte posologie : la bactérie peut étre atteinte par augmentation
des doses par voie générale ou par forte exposition a 1’antibiotique au niveau du site

de I’infection (76).

Chaque antibiotique posséde une concentration critique basse et une concentration critique
haute : ce sont respectivement la concentration sanguine minimale moyenne en antibiotique et
la concentration sanguine maximale moyenne en antibiotique pouvant étre tolérée chez un
patient. La résistance naturelle d’une bactérie est caractéristique de son espéce : elle se
manifeste par une concentration minimale inhibitrice (CMI)? supérieure a la concentration
critique haute de I’antibiotique.

Face a des traitements antibiotiques répétés, de plus pas toujours adaptés, nous faisons face a

de nombreux phénomenes de résistance bactérienne.

2 CMI = se définit comme la plus faible quantité d’antibiotique nécessaire et suffisante, in vitro, pour inhiber le
développement d’une population bactérienne donnée.
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2 La prise en charge thérapeutique des cystites récidivantes

2.1 L’antibiothérapie

2.1.1 La résistance bactérienne

La résistance bactérienne se définit comme la capacité de continuer a croitre ou a survivre en
présence de l'antibiotique (77). L’inactivité d’un antibiotique s’accroit par son usage abusif

ou inappropri¢ (75).

Le phénomeéne de résistance bactérienne aux antibiotiques ne cesse de progresser et est un
probléme majeur de santé publique au niveau mondial. Elle s’explique essentiellement par la
surprescription des antibiotiques, par des prescriptions inadaptées (mauvaise posologie,
antibiothérapie probabiliste, durée trop courte ou trop longue), par la prescription trop
fréquente d’'un méme antibiotique et par une mauvaise observance du traitement. Dans le cas
des cystites récidivantes, les traitements antibiotiques sont souvent réitérés a chaque épisode
de cystite : la patiente se retrouve tres rapidement dans un cercle vicieux ou le traitement est
le remeéde pour éliminer la bactérie, mais est a la fois un des facteurs de résistance
bactérienne.

Les bactéries ont plusieurs moyens de résister aux antibiotiques: la diminution de la
permeéabilité membranaire bactérienne afin de réduire la pénétration de D’antibiotique,
I’augmentation de I’efflux de I’antibiotique, I’inactivation enzymatique de I’antibiotique
(béta-lactamases, céphalosporinases...), la modification ou la substitution de la cible des

antibiotiques (et donc modification de I’affinité de I’antibiotique pour sa cible) (28).

I1 existe deux types de résistance :

- la résistance naturelle : la bactérie est naturellement résistante a 1’antibiotique et cela
est inscrit dans son génome. C’est une résistance de classe, constitutive et définit les
caracteres normaux de 1’espéce bactérienne.

- la résistance acquise : la bactérie a I’origine sensible a 1’antibiotique devient par la
suite résistante a ce dernier par acquisition de résistances via des modifications

génétiques ponctuelles ou via I’acquisition de nouveaux genes exogenes (77).
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Par ailleurs, le microbiote intestinal contient un pool de geénes de résistance aux
antibiotiques : le résistome intestinal. On peut diviser ce résistome en deux parties : le
résistome endogeéne ou « résident » composé par les bactéries du microbiote de 1’hote, et le
résistome exogene ou variable, composé par des geénes de résistance apportés par des
bactéries en transit dans le microbiote. Plusieurs milliers de génes de résistance ont ainsi été

décrits, principalement chez des bactéries facilement cultivables et/ou pathogénes (62).

Le principal facteur responsable de 1’émergence de germes résistants dans le microbiote
intestinal est la prise d’antibiotique. Elle agit de deux fagons : d’une part, elle sélectionne les
bactéries résistantes présentes a 1’état basal dans la flore intestinale. En effet, le traitement
antibiotique augmente rapidement le pool de génes de résistance présents dans l'intestin, qui
diminue lentement apres l'arrét du traitement (63).

D’autre part, elle permet 1’acquisition de résistances aux antibiotiques via des mutations
génétiques, notamment par transfert plasmidique. Le tractus digestif est un lieu de passage ou
les germes de I’environnement et les antibiotiques transitent, ce qui peut entrainer des
échanges avec la flore commensale, pouvant étre a 1’origine de I’émergence de souches

bactériennes résistantes (6).

2.1.1.1 Résistance aux béta-lactamines : production de béta-lactamase

L’un des principaux mécanismes de résistance aux bétalactames est la production d’une
enzyme : la BLSE rendant la bactérie multi-résistante. Celle-ci vient casser le cycle béta
lactame de D’antibiotique, qui sans lui, ne peut plus agir: elle hydrolyse 1’ensemble des
pénicillines et des céphalosporines (77) (sauf exceptions telles que les céphamycines et le

moxalactam), et n’a pas d’action sur les carbapénemes.

La résistance de E. coli aux C3G a beaucoup progressé, et est actuellement proche de 5%,
avec cependant une grande variabilité¢ selon le terrain et la présentation clinique. Les béta-
lactamines restant actives sur les souches de EBLSE sont le pivmécillinam (70-90 % de
sensibilité), la pipéracilline-tazobactam (> 80 %), la témocilline (60-90 %), la céfoxitine (90

%) (20).
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Antibiotique Proportion de souches de E. coli résistantes (en %)
Amoxicilline 40%
Cotrimoxazole 20-25%
Fluoroquinolones 10%
Amoxicilline + acide clavulanique 20-25%
Pivmécillinam 10 -20 %
Fosfomycine-trométamol <5%
Nitrofurantoine <5%
C3G ~5%

Tableau 4 : Prévalence de la résistance chez les isolats de Escherichia coli responsables d'infections
urinaires (4), (6), (77)

2.1.1.2 Résistance aux autres classes d’antibiotiques

Les antibiotiques autres que les béta-lactamines résistants a EBLSE sont la fosfomycine-
trométamol (> 98 % de sensibilité), la nitrofurantoine (> 90 %), les carbapéneémes (> 99 %

chez E. coli) (20).

Les EBLSE sont trés sensibles aux carbapénémes, c’est pourquoi la prescription de cette
classe d’antibiotiques doit €tre évitée au maximum afin qu’elle soit préservée, et de limiter

I’émergence de résistances (4).
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La résistance aux fluoroquinolones est devenue préoccupante, surtout chez les patients ayant
déja été exposés a cette classe antibiotique dans les 6 derniers mois. Il est préférable d’éviter
de les prescrire (4), d’autant plus qu’elles ne figurent plus en 3°™ intention selon les

recommandations de la SPILF (2018) pour cette raison.

L’amoxicilline, seule ou associée a 1’acide clavulanique (Augmentin®), ainsi que le
cotrimoxazole (sulfaméthoxazole et triméthoprime) (Bactrim®) ne sont désormais plus

recommandés en traitement probabiliste, du fait d’un taux de résistance ¢élevé. Ils peuvent

cependant étre prescrits en fonction des données d’un antibiogramme (75).

2.1.2 Traitement curatif : antibiothérapie probabiliste

Le choix de I’antibiothérapie implique la prise en compte de 3 paramétres majeurs (20) :

- Defficacité, impliquant que la souche en cause soit sensible a 1’antibiotique donné et
que la molécule diffuse dans le site infecté

- la tolérance, avec un niveau d’exigence adapté a I’histoire naturelle de la pathologie
traitée

- I’impact écologique sur le microbiote intestinal, si possible le plus faible possible

Dans le contexte de certaines cystites récidivantes, 1’antibiogramme est attendu afin
d’appliquer le traitement avec le spectre d’action le plus étroit possible. Dans ce cas, le
médecin prescrira ’antibiotique le plus pertinent parmi une liste non exhaustive

d’antibiotiques (cotrimoxazole, amoxicilline/acide clavulanique, ciprofloxacine...)

Cependant, en pratique, 1’antibiothérapie probabiliste est pratiquée. Le choix de I’antibiotique
est donc capital : il inclut des critéres pharmacocinétiques, un spectre d’action a large
éventail afin de couvrir les bactéries les plus fréquemment incriminées (notamment E. coli),
et des critéres de sensibilité. Selon le contexte clinique, le traitement sera choisi en fonction

du niveau de risque d’antibiorésistance (20) :
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- Le taux d’antibiorésistance doit étre inférieur ou €gal a 20 % pour les cystites simples
- Pour les autres types de cystites (a risque de complication, récidivante, cystite

gravidique), le taux d’antibiorésistance doit €tre inférieur ou égal a 10 %.

Idéalement, et afin d’éviter le développement du phénomene de résistances aux antibiotiques,
il faudrait prescrire un antibiogramme a chaque épisode afin d’instaurer d’emblée un

traitement dont le spectre d’action serait le plus étroit possible.

Le traitement des épisodes aigus de cystite récidivante est similaire a celui d’une cystite

simple (Figure 13). Le traitement probabiliste est simplement guidé par une BU.

Apres sélection et éducation de certaines patientes, I’auto-traitement peut étre déclenché :
apres réalisation d’une BU qui s’avére positive, et avec une ordonnance remise a I’avance, la
patiente gere elle-méme son traitement antibiotique. Cette stratégie qui mérite néanmoins une
réévaluation périodique (au moins 2 fois par an), permet a la patiente d’agir des les premiers
symptomes et d’instaurer un traitement rapidement limitant la durée de ’inconfort, de réduire
I’exposition a 1’antibiotique par rapport a une stratégie d’antibioprophylaxie prolongée, et

finalement de mieux cadrer certaines pratiques d’automédication (20).

L’inconvénient de cette méthode est que certaines patientes pourraient étre amenées a répéter

les traitements antibiotiques au moindre symptome sans forcément réaliser la BU (24).
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Figure 13 : Arbre décisionnel de la cystite simple

Source : https://www.vidal.fr/
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2.1.2.1 1°¢intention : fosfomycine-trométamol (Uridoz®, Monuril®)

La fosfomycine-trométamol forme orale constitue le traitement monodose de choix de la
cystite aigu€ non compliquée de la femme de moins de 65 ans. Elle détient I’AMM dans le
traitement des infections urinaires chez la femme adulte et adolescente incluant les cystites
aigué€s non compliquées et les infections urinaires de la femme enceinte (74). Elle inhibe la
synthése de la paroi bactérienne par action sur la pyruvyl-transférase, enzyme nécessaire a la

syntheése du peptidoglycane bactérien.

Son spectre d’action cible autant les bactéries Gram positif que Gram négatif : streptocoques,
entérobactéries dont E. coli, Proteus spp, Klebsiella pneumoniae, entérocoques (sauf Listeria),
staphylocoques (78). Il n’existe que trés peu de résistance acquise envers cet antibiotique,

toutefois la fosfomycine-trométamol n’agit pas sur Staphylococcus saprophyticus (75).

La forme sel de trométamol est hautement soluble permettant son absorption orale rapide et
une meilleure biodisponibilité. L’¢limination est exclusivement urinaire sous forme
inchangée par filtration glomérulaire (adaptation de la posologie en fonction de la clairance
de la créatinine). Elle atteint une concentration maximale urinaire dans les 2 a 4 heures qui
suivent la prise (75), son taux d’élimination urinaire peut atteindre 85% de la dose
administrée et peut persister a des taux actifs jusqu’a 48 heures (79). Elle est bien tolérée, le
sachet mono-dose (3 grammes) facilite 1’observance et les effets indésirables les plus

fréquents sont essentiellement digestifs (diarrhées) (74).

La prise de la fosfomycine-trométamol doit se faire loin du repas (2 a 3 heures avant ou apres

le repas), a jeun ou au coucher, aprés vidange de la vessie (80).

L’évolution des résistances a la fosfomycine-trométamol devra étre particulierement suivie,

I’accroissement du recours a cette molécule exposant davantage a 1’apparition de résistance

(81).
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2.1.2.2 2°™ intention : pivmécillinam (Selexid®)

La Commission de la transparence de la Haute Autorit¢ de Santé a réévalué¢ le SMR du
pivmécillinam le 3 avril 2013, qui a été qualifi¢ d’important dans 1’indication de la cystite
aigu€¢ simple. Depuis, la molécule est inscrite sur la liste des spécialités remboursables aux
assurés sociaux et/ou sur la liste des spécialités agréées a 1’'usage des collectivités dans le
traitement des infections urinaires communautaires uniquement en cas de cystite aigué€ simple

de la femme (81). Il occupe désormais la place de traitement de 2°™ intention.

Le pivmécillinam est apparenté a la famille des bétalactamines, et fait partie du groupe des
amidinopénicillines. Il détient I’AMM dans le traitement des infections urinaires aux germes
sensibles chez la femme adulte (82). C’est un antibiotique urinaire strict, son spectre d’action
est étroit et limité aux entérobactéries. Il est plutdt indiqué pour les IU engendrées par E. coli,

il est inactif sur les bactéries a Gram positif (28).

C’est une pro-drogue rapidement hydrolysée en mécillinam a élimination urinaire, ce qui
augmente la durée d’action de la molécule par voie orale (78). Le mécillinam est bactéricide,
et va venir bloquer la synthese de la paroi bactérienne (28).

En raison de I’émergence des taux de résistance des germes communautaires des cystites, et
notamment d’E. coli, le pivmécillinam connait un regain d’intérét et a fait 1’objet d’une
réévaluation : différentes études ont conclu a un taux de sensibilité variant de 85 a 97 %, a

rajouter au fait qu’il est actif sur des entérobactéries productrices de BLSE (74).

I1 présente peu d’effets indésirables, les plus fréquents étant les diarrhées, les nausées et les

candidoses (82).

Il est recommandé en 2°™ intention & la posologie de 400 milligrammes matin et soir pendant
5 jours. Les comprimés doivent étre avalés en position assise ou debout, au milieu d'un repas,
avec un grand verre d'eau afin d’éviter le risque d’ulcération cesophagienne. Il est important
de ne pas s'allonger ou de ne pas se coucher pendant les 30 minutes qui suivent la prise des
comprimés (82). De ce fait, ce médicament est contre-indiqué chez les patients atteints d'une

maladie susceptible de retarder le transit ou la vidange cesophagienne (74).
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2.1.2.3 3°M°intention

Depuis les nouvelles recommandations de la SPILF (2018), aucun choix de 3™ intention
probabiliste n’est optimal (20). Avant, le traitement de 3°™ intention comprenait la
nitrofurantoine a 100 milligrammes trois fois par jour pendant 5 jours, ou I’ofloxacine a 400

milligrammes en dose unique (7).

L’utilisation de la nitrofurantoine n’est plus recommandée au vu du risque de toxicité grave
majoré lors de prises répétées (20). La toxicité hépatique et pulmonaire lors de traitements
prolongés, a conduit ’ANSM a réévaluer en 2011 les indications et conditions de

prescription et d’ utilisation de cet antibiotique (81).

Les fluoroquinolones ne sont plus recommandées dans cette situation compte-tenu du risque
de résistance : il faut préserver cette classe antibiotique pour des infections plus séveres (20).
De plus, les fluoroquinolones ne doivent pas étre prescrites chez un patient ayant recu un
traitement par ces derniéres dans les 6 mois précédents, quelle qu’en ait été I’indication : cela

augmenterait le risque de résistance (4).

L’utilisation du triméthoprime n’est pas recommandée en traitement probabiliste compte tenu

des incertitudes sur I’épidémiologie de la résistance a cet antibiotique (74).

2.1.3 Traitement prophylactique

2.1.3.1 Conseils hygiéno-diététiques

Face a une cystite récidivante, afin d’éviter que cela ne se reproduise et avant d’entamer un
quelconque traitement médicamenteux prophylactique, le médecin va prodiguer plusieurs

conseils hygiéno-diététiques. Ces conseils doivent toujours €tre rappelés a 1’officine.

- Uriner apres les rapports sexuels : lors du rapport sexuel, le massage urétral di a la
pénétration favorise la remontée des bactéries. Ce conseil est notamment valable pour
les femmes se plaignant de cystite post-coitale.
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Avoir une contraception ne favorisant pas les cystites : les spermicides déséquilibrent
la flore vaginale, la patiente doit le savoir afin de pouvoir réévaluer, si elle le souhaite,

sa contraception.

Traiter une éventuelle constipation : nous 1’avons vu précédemment, la constipation
est un facteur favorisant la survenue des cystites, et les bactéries les plus souvent
responsables proviennent de la flore digestive. Il faut donc toujours questionner la
patiente a propos de I’existence d’une constipation occasionnelle ou chronique, auquel
cas un traitement pourra étre proposé¢ sur le conseil du pharmacien. Un régime
alimentaire plus riche en fibres et un apport hydrique conséquent (au minimum 1,5
litre d’eau par jour) seront les premiers conseils a prodiguer. Des compléments
alimentaires a base de probiotiques et/ou de fibres pourront également étre conseillés

afin de rééquilibrer la flore intestinale. Néanmoins, si ces mesures s averent

inefficaces, un traitement a base de laxatifs osmotiques ou de lest peut étre conseillé.

Boire en grande quantité : afin d’éviter toute stagnation des urines dans la vessie, la
patiente doit boire en quantité suffisante. Cela augmentera la fréquence de miction et
¢vitera a la patiente de se retenir d’uriner. De plus, par effet de chasse, les bactéries
seront €vacuées et leur multiplication dans les voies urinaires sera freinée. Si la
patiente avoue avoir du mal a boire, des tisanes a base de plantes diurétiques peuvent

lui étre conseillées. Les boissons irritantes comme [’alcool doivent étre déconseillées.

Avoir une bonne hygiéne intime : apres avoir uriné, la patiente doit bien faire attention
a s’essuyer d’avant vers Dl’arriere et non l’inverse, puisque ce geste risquerait de
contaminer la zone périnéale par des bactéries présentes dans la flore fécale. Il faut
¢galement lui rappeler que la toilette intime ne doit pas étre excessive (une fois par
jour suffit), avec un savon doux a pH neutre pour ne pas perturber la flore vaginale. Il
est important de bannir les douches vaginales, les savons antiseptiques et les savons
parfumés (75). Lors de la période menstruelle, il faut changer fréquemment les

tampons et les serviettes hygiéniques.

Eviter le port de vétements serrés, privilégier les sous-vétements en matiere naturelle
(coton).
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- Application d’cestrogénes par voie locale chez la femme ménopausée (aprés avis
gynécologique) : 1'cestrogene par voie topique restaure la flore vaginale et la présence

de lactobacilles et réduit considérablement le risque d'infection urinaire (44).

- Apport de canneberge : nous développerons cet aspect dans la troisiéme partie

consacrée a la phytothérapie.

- Conseiller des probiotiques : par voie vaginale ou par voie orale. L’idéal est de
conseiller les deux, pour agir a la fois sur la flore bactérienne intestinale et sur la flore
bactérienne vaginale. Les probiotiques sous forme de cure peuvent étre proposés a
I’officine, d’une durée minimum de 1 mois, et pouvant s’étendre jusqu’a 3 mois afin

de réensemencer la flore intestinale et vaginale.

2.1.3.2 Antibiotiques prophylactiques

Du fait de son impact écologique individuel et collectif potentiel, I’antibioprophylaxie ne peut
pas étre proposée dans tous les cas de figure de cystites récidivantes. Elle ne peut étre

discutée que sous certaines conditions, et au cas par cas :

- La patiente présente au moins un épisode de cystite par mois (71).

- Lorsque les cystites ont un retentissement important sur la vie quotidienne de la
patiente.

- Lorsque le traitement réitéré a chaque €pisode n’est plus accepté par la patiente.

- Lorsque les autres mesures (traitement prophylactique non antibiotique,

antibiothérapie au coup par coup) ont échoué (accord professionnel) (4).

Ce seuil arbitraire correspond a la fréquence pour laquelle le traitement de chaque épisode
entraine une exposition aux antibiotiques presque ¢équivalente a la prise de

l'antibioprophylaxie au long cours (24).

Pour ces cas de figure, un schéma de prise d’antibiotiques prophylactiques en continu peut

étre envisagé.
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2.1.3.2.1 Aantibioprophylaxie continue

Si les autres mesures ont échoué, et si la patiente présente plus d’un épisode par mois,

I’antibioprophylaxie continue est envisageable.

Dans le cas de cystites récidivantes moins fréquentes (moins d’une fois par mois), il est
préférable de recommander le traitement de chaque épisode plutot que I’antibioprophylaxie
au long cours. Dans ce cas-la, une éducation thérapeutique de la patiente est mise en place

afin qu’elle puisse gérer elle-méme son traitement apres réalisation d’une BU (24).

La patiente doit étre bien informée que 1’antibioprophylaxie, bien qu’efficace car elle diminue
la fréquence de survenue des cystites, n’est que suspensive. Une fois le traitement arrété, la
patiente est exposée a des rechutes tres fréquentes et a des risques de résistance bactérienne et
de toxicité (17). Pour ces raisons, ’antibioprophylaxie au long cours est a éviter au

maximum (20).

Un ECBU doit étre effectu¢ au plus tard deux semaines avant le début de
I’antibioprophylaxie, et celui-ci doit étre négatif. Plus tard, il est recommandé de ne pas
réaliser d’ECBU en I’absence de symptomes sous antibioprophylaxie. Par contre, si la
patiente présente des symptomes de cystite, un ECBU est recommandé pour guider le
traitement antibiotique adapté. L’antibioprophylaxie doit étre interrompue durant le

traitement de la cystite, et sera reprise au décours de I’épisode (24).

Les antibiotiques recommandés a ce jour en prophylaxie des cystites récidivantes sont le

triméthoprime-sulfaméthoxazole et la fosfomycine-trométamol (20).

Voici les schémas recommandés :
1% intention : 150 milligrammes de triméthoprime par jour OU cotrimoxazole 400/80
milligrammes au coucher

2°m¢ intention : 3 grammes de Fosfomycine-trométamol tous les 7 jours

La durée de ’antibioprophylaxie est d’au moins 6 mois, et ce schéma thérapeutique sera

réévalué au moins deux fois par an.
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Le triméthoprime (TMP) a une AMM chez la femme adulte et I'adolescente dans le traitement
d'infections urinaires (74). C’est le traitement de premicre intention malgré le taux de
résistance relativement élevé chez E. coli. En effet, dans cette stratégie de prophylaxie,
I’objectif est de limiter 1'adhésion bactérienne et les symptomes qui perturbent grandement le

quotidien de la patiente (24).

Le TMP est un antifolinique, qui agit sur une enzyme en particulier : la dihydrofolate
réductase (DHFR). Cette enzyme intervient dans la synthése des bases azotées de I’ADN, en
convertissant 1’acide dihydrofolique en acide tétrahydrofolique. Le triméthoprime a une
action sélective sur I’enzyme bactérienne, en raison d’une affinité plus grande que pour
I’enzyme mammifere (28). Il est actif sur de nombreux aérobies a Gram positif et négatif :
parmi les bactéries a Gram négatif, la plupart des entérobactéries sont sensibles (E. coli,
Klebsiella, Proteus mirabilis, Enterobacter spp...). Il n’est cependant pas actif sur

Pseudomonas aeruginosa et Acinetobacter spp (83).

Parce que leurs modes d’action sont complémentaires, les folates ont été associ€és aux
sulfamides anti-infectieux. Ces derniers ciblent également la chaine de production des bases
de I’ADN, mais sont inhibiteurs compétitifs d’une autre enzyme : la dihydroptéroate

synthétase (DHPS), qui agit en amont de la DHFR afin de former 1’acide dihydrofolique (28).

Parmi eux, le sulfaméthoxazole est utilis¢é en association avec un anti-folinique. On le

retrouve associé au TMP : le cotrimoxazole (Bactrim®) dont ’effet est bactéricide.

Le sulfaméthoxazole agit sur les bactéries a Gram positif, en particulier les streptocoques du
groupe A et les staphylocoques. Les entérocoques sont plus ou moins résistants.

La sensibilité est trés variable parmi les entérobactéries : E. coli, Klebsiella, Proteus, sont
parfois sensibles. Pseudomonas aeruginosa est résistant (84). Son ¢limination est
majoritairement rénale (28).

Les sulfamides anti-infectieux ont un fort potentiel allergisant, le traitement doit étre arrété

immédiatement si une éruption cutanée apparait en raison du risque de réactions allergiques.

L’équivalence entre TMP et cotrimoxazole a été démontrée pour un traitement long, le seul

avantage du triméthoprime seul comparé au cotrimoxazole est sa moindre toxicité, I'essentiel
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des effets indésirables de ce dernier étant dus a la composante sulfamidée (85). Il est
responsable d'effets indésirables rares mais pouvant étre graves (hématotoxicité, toxidermie,
jusqu'au syndrome de Lyell), dont la patiente doit étre informée. Egalement, d’autres effets
indésirables plus fréquents ont été rapportés, notamment des troubles gastro-intestinaux

(principalement nausées, vomissements, diarrhées) et des réactions cutanées (84).

Les actions et le spectre d'activit¢ du cotrimoxazole sont essentiellement celles de ses

composants, le sulfaméthoxazole et le triméthoprime.

Une puissante synergie existe entre les composants du cotrimoxazole in vitro, avec une
activité bactérienne augmentée jusqu'a environ 10 fois (84), avec une action fréquemment

bactéricide, 1a ou les composants individuellement sont généralement bactériostatiques.

En cas d’indisponibilitt du TMP, le Bactrim® 400/80 mg (cotrimoxazole :

sulfaméthoxazole/triméthoprime) peut &tre proposé.

Des études menées dans les années 1980 avaient permis de mettre en évidence 1’efficacité du
TMP a la posologie de 100 milligrammes par jour dans le cadre de la prise en charge
prophylactique des cystites récidivantes (24). Depuis la commercialisation du Delprim® 300
mg (triméthoprime 300 milligrammes), comprimé sécable, le 29/03/2017 (83), les
recommandations concernant [’antibioprophylaxie des cystites récidivantes ont changé
(SPILF 2018). N’ayant sur le marché qu’une forme comprimé sécable a 300 milligrammes de
principe actif, il est beaucoup plus facile en pratique d’administrer 150 milligrammes, soit un
demi comprimé.

La fosfomycine-trométamol, malgré le faible nombre d’études, présente un profil favorable

en termes de tolérance et d‘efficacité dans le cadre de I’antibioprophylaxie (24).

Malgré des études ayant montré leur efficacité, les fluoroquinolones et les B-lactamines,
molécules curatives précieuses, ne sont pas recommandées en antibioprophylaxie en raison du

risque de pression de sélection de résistances acquises.

Compte tenu des données de pharmacovigilance, la nitrofurantoine est contre-indiquée dans
cette indication en raison du risque d’effets indésirables parfois graves corrélés a la durée
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prolongée du traitement, notamment hépatiques (hépatite fulminante) et pulmonaires (fibrose

pulmonaire) (20).

2.1.3.2.2 Antibioprophylaxie des cystites post-coitales

Pour les patientes présentant des cystites ayant un lien de causalité¢ évident avec les rapports
sexuels, et dont les conseils hygiéno-diététiques ne suffisent pas ou plus, une
antibioprophylaxie post-coitale peut €tre instaurée (24). Elle s’est avérée étre tres efficace
dans la gestion des récidives des cystites non compliquées (25), autant qu’un traitement

quotidien.

Dans le cadre de la cystite post-coitale, il est indiqué de prendre 2 heures avant ou apres le

rapport sexuel, sans dépasser le rythme d’administration de la prophylaxie continue :

- 1% intention: 150 milligrammes de triméthoprime OU Cotrimoxazole 400/80
milligrammes en cas d’indisponibilit¢é du TMP (administration une fois par jour au
maximum)

2%m¢ intention : 3 grammes de Fosfomycine-trométamol (tous les 7 jours au maximum

en raison de I’effet prolongé de la prise unique)

Dans le cas de cystites récidivantes moins fréquentes (moins d’une fois par mois), il est
préférable de recommander le traitement de chaque épisode plutot que 1’antibioprophylaxie
au long cours. Dans ce cas-1a, une éducation thérapeutique de la patiente est mise en place

afin qu’elle puisse gérer elle-méme son traitement apres réalisation d’une BU (24).
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Figure 14 : Arbre décisionnel de la cystite récidivante

Source : https://www.vidal.fr/
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3 Traitements alternatifs par les plantes

Les médecines alternatives ou complémentaires, également appelées médecines paralléles,
sont définies par I’OMS comme suit : les termes « médecine complémentaire » ou « médecine
alternative » font référence a un vaste ensemble de pratiques de santé qui ne font pas partie de
la tradition ni de la médecine conventionnelle du pays et ne sont pas pleinement intégrées a
son systtme de santé prédominant. Dans certains pays, ils sont utilisés de maniere

interchangeable avec le terme « médecine traditionnelle » (OMS, 2013).

Elles sont en plein essor dans les pays développés depuis la fin du vingtiéme siecle. La France
et I’Allemagne seraient les deux pays les plus consommateurs de médecines alternatives et
complémentaires (86). A I’heure ou I’écologie est une thématique de plus en plus
préoccupante, nous observons un réel intérét pour les plantes médicinales et leurs vertus

thérapeutiques, plus « naturelles » que les thérapies conventionnelles.

Un bon nombre de plantes médicinales, d’huiles essentielles et de macérats de
gemmothérapie sont présents a I’officine afin de proposer a la patiente qui le souhaite, des
armes thérapeutiques autres que les antibiotiques afin de traiter ses cystites récidivantes. Le
pharmacien d’officine a un role capital de conseil et d’accompagnement a un stade ou la
patiente souhaite avoir recours a des méthodes plus naturelles. On rappelle que les
antibiotiques peuvent parfois poser problémes a terme, entre phénoméne de résistance
bactérienne ou échec thérapeutique. Dans le cadre de cystite récidivante ou la patiente ne
s’inscrit pas dans un contexte d’auto-délivrance d’antibiotiques, il est fréquent de voir a
I’officine des femmes demandant conseil a leur pharmacien notamment lorsqu’il s’agit de

produits de phytothérapie, d’aromathérapie ou de gemmothérapie.

Les médecines alternatives vont souvent aider a prévenir les récidives, mais elles peuvent

aussi tres bien étre utilisées de facon adjuvante lorsque la cystite est déclarée.
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3.1 La phytothérapie

3.1.1 Définitions et histoire

La phytothérapie, du grec « phyton » qui signifie végétal et « therapeuo » qui signifie soigner,
est l'utilisation de plantes a des fins thérapeutiques.

La phytothérapie est une méthode thérapeutique faisant usage des plantes ou de parties de
plantes, a titre préventif ou curatif.

Ces plantes peuvent étre présentes sous plusieurs formes a 1’officine.

Les hommes se sont toujours soignés avec les plantes depuis la nuit des temps. Le premier
recueil consacré aux plantes est le papyrus égyptien Ebers, remontant a 1500 avant J.C, qui
relate plusieurs centaines de plantes. Durant 1’Antiquité, plusieurs médecins grecs
contribuent a constituer un recueil de remeédes, comme Dioscoride, qui recense plus de 600
plantes dans son ouvrage « De materia medica » au 1% siécle aprés J.C (74). Au Moyen-Age,
les monasteres consignent les usages thérapeutiques des plantes médicinales : la religieuse
Hildegarde de Bingen décrit plus de 300 plantes pouvant é&tre utilisées a des fins
thérapeutiques (87). Durant ces siécles, les hommes ont expérimenté les propriétés des
plantes médicinales et ont pu se construire des connaissances de fagon empirique. C’est a
partir du XVIeme siecle que 1’exportation des plantes médicinales élargit le répertoire des
plantes utilisées en Europe : au XVIIIéme, 70% des plantes médicinales disponibles chez les
apothicaires sont importées (74). Le XIXeme siecle marque les progres en chimie qui
permettent 1’extraction des principes actifs des plantes (quinine, morphine, ...) et la
connaissance sur leur mode de fonctionnement (87) ; c’est ainsi que la phytothérapie
commence a étre mise de coté au profit de la médecine moderne, s’appuyant sur la chimie de
syntheése. En 1941, la profession d’herboriste est supprimée, ce qui confie le role d’érudit aux
pharmaciens, afin qu’ils conseillent au mieux les patients dans 1’usage des plantes
médicinales. Apres une régression marquée de leur utilisation au milieu du XXe siecle, les
plantes médicinales connaissent un regain d’intérét significatif depuis une trentaine d’années
(88) : I'intérét du grand public pour les médecines naturelles n’a cessé¢ de croitre et les
professionnels de santé orientant petit a petit leur exercice vers les médecines alternatives,
démontrent bien que les plantes médicinales ne sont pas derriére nous, et ont encore de belles

années devant elles.
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A ce jour, les personnes qui emploient ou veulent employer les plantes a des fins
thérapeutiques ne sont pas toujours informées des effets potentiellement néfastes qu’elles
peuvent engendrer dans certains cas (interactions avec un traitement déja en place,
surdosage). C’est au pharmacien de les accompagner en toute sécurité dans leur démarche, en
prenant soin de bien connaitre un traitement éventuel ou toute pathologie pouvant contre-

indiquer 1’'usage de certaines plantes médicinales.

Les produits utilisés en phytothérapie (comme en aromathérapie) répondent a des
réglementations spécifiques : il est essentiel que le pharmacien en connaisse les particularités

afin de les délivrer de fagon sécurisée.

3.1.2 Délivrance de plantes a I’officine et aspects réglementaires

3.1.2.1 Plantes médicinales et médicaments a base de plantes

3.1.2.1.1 Les plantes médicinales

Les plantes médicinales font partie intégrante de la Pharmacopée frangaise (11°™ Edition) :

ce sont des drogues végétales.

« Les drogues végétales sont essentiellement des plantes ou parties de plantes entieres
fragmentées ou brisées, utilisées en |’état, soit le plus souvent sous forme desséchée, soit a
[’état frais. » (Pharmacopée Européenne). Elles possédent des propriétés préventives ou
curatives a 1’égard des maladies et sont utilisées en thérapeutique, notamment en

phytothérapie.

« Sont réservées aux pharmaciens, sauf les dérogations prévues aux articles du présent code,
la vente des plantes médicinales inscrites a la Pharmacopée releve du monopole
pharmaceutique sous réserve des dérogations établies par décret. » (Article L.4211-1 du

Code de la Santé Publique)

Il y a deux listes inscrites dans la Pharmacopée : la liste A, qui répertorie les plantes

médicinales utilisées traditionnellement en France ou dans les médecines traditionnelles
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chinoise ou ayurvédique, et la liste B, qui répertorie les plantes médicinales dont les effets

indésirables potentiels sont supérieurs au bénéfice thérapeutique attendu.

Depuis 2008, une liste de 148 plantes médicinales fixée par décret les a sorties du monopole
pharmaceutique, et peuvent étre librement vendues au public (décret n°2008-841 du 22 aott
2008). Pour la plupart, il s’agit de plantes ayant un autre usage (alimentaire, aromatique ou

condimentaire) (88).

3.1.2.1.2 Médicaments a base de plantes

Les médicaments a base de plantes, comme tout médicament, sont délivrés exclusivement a

I’officine et sur les sites internet des officines de pharmacie déclarées (89).

« Un médicament a base de plantes est un médicament dont la substance active est
exclusivement une ou plusieurs substances végétales ou préparations a base de plantes ou
une association de plusieurs substances végétales ou préparations a base de plantes. »

(Art. L. 5121-1, 16° du Code de la Santé Publique)

Ils sont pourvus d’indications thérapeutiques mentionnées dans la notice ou dans toute autre

information relative au médicament a base de plantes tel que le RCP de leur dossier d’AMM.

Parmi eux, la spécialité pharmaceutique se définit par « fout médicament préparé a [’avance,

présenté sous un conditionnement particulier et caractérisé par une dénomination spéciale. »

(Article L5111-2 du Code de la Santé Publique)

Une spécialité pharmaceutique a base de plante(s) est donc un médicament dont la substance
active est d’origine végétale c’est-a-dire fabriquée a partir d’une ou plusieurs plantes.
La substance active peut étre concentrée, sous la forme d’extrait par exemple, fabriquée a

partir d’une partie de la plante (feuilles, racines, etc.) ou de la plante entiere (89).

Sa mise sur le marché francais dépend de la délivrance d'une autorisation de mise sur le

marché (AMM) ou d’un enregistrement par ’ANSM.
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Afin de réglementer les médicaments de phytothérapie, I’Agence du médicament a publi¢ en
1997, le cahier n°3 de I’Agence, définissant 196 plantes ainsi que leurs indications

thérapeutiques traditionnelles et leurs formes d’utilisations (90).

3.1.2.1.2.1 Les médicaments traditionnels a base de plantes

Seule exception, les médicaments traditionnels & base de plantes ne requicrent pas d’un
dossier d’AMM complet s’ils répondent a plusieurs critéres, mais d’une procédure
d’enregistrement simplifiée aupreés des autorités compétentes (Directe 2004/24/CE du
Parlement Européen et du conseil du 31 mars 2004 modifiant, en ce qui concerne les
médicaments traditionnels a base de plantes, la directive 2001/83/CE instituant un code

communautaire relatif aux médicaments a usage humain) :

- IIs ont une tradition d’utilisation depuis au moins 30 ans dont au moins 15 ans dans un
pays membre de la communauté européenne : un usage thérapeutique traditionnel
devra étre prouvé avec au moins 30 ans de recul et depuis au moins 15 ans dans un
état membre.

- Ils ont une indication qui ne doit pas nécessiter de prescription médicale.

- 1Ils sont exclusivement destinés a étre administrés selon un dosage et une posologie
spécifiés.

- Il s'agit de préparations administrées par voie orale, externe et/ou par inhalation.

- L'innocuité du produit est démontrée dans les conditions d'emploi spécifiées et les
effets pharmacologiques ou l'efficacit¢ du médicament sont plausibles du fait de

I'ancienneté de 1'usage et de l'expérience.

La sécurité et I’efficacité sont documentées sur la bibliographie et les rapports d’experts

¢tablissant ’'usage médical traditionnel du médicament (89).
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3.1.2.1.2.2 Les médicaments dont ['usage est bien établi

Le comit¢ HMPC élabore des monographies communautaires des plantes médicinales pour
les médicaments a base de plantes ainsi que pour les médicaments traditionnels a base de
plantes, concernant leur utilisation et la sécurité d’emploi et constitue une liste
communautaire exhaustive pour les pays européens des plantes médicinales, de leurs

préparations et des conditions de leurs mélanges (90).

L’usage médical bien établi concerne les spécialités dont la ou les substances actives sont
utilisées depuis au moins 10 ans au sein de la Communauté Européenne, présentant une
efficacité reconnue, pour lesquelles les avis scientifiques permettent de garantir un niveau de
sécurité acceptable (91). Les médicaments a base de plantes relevant de cette catégorie
doivent obtenir une AMM allégée. Comme les médicaments traditionnels a base de plantes,
ils sont dispensés d’essais cliniques, mais des données bibliographiques, un rapport d’expert,

et des données toxicologiques sont nécessaires.

3.1.2.1.2.3 Les préparations magistrales et officinales

Les préparations sont des médicaments préparés en pharmacie pour les besoins spécifiques
d’un ou plusieurs patients. On distingue deux types de préparations réalisées a partir de

plantes médicinales, d’extraits ou d’huiles essentielles

- Les préparations magistrales : réalisées pour un patient particulier selon
une prescription médicale, en raison de 1’absence de spécialité disponible ou adaptée.
Elles sont préparées par une pharmacie d’officine ou par une PUI d’un établissement

de santé.
- Les préparations officinales : inscrites a la pharmacopée ou au formulaire national,

elles sont préparées en pharmacie d’officine et destinées a étre dispensées directement

aux patients de cette pharmacie.
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Cas particulier : les tisanes. Les pharmaciens d’officine peuvent réaliser des mélanges pour
tisanes sous forme de préparations officinales, selon les conditions décrites dans la

monographie du Formulaire national.

Toutes les préparations, magistrales et officinales sont réalisées et délivrées sous la

responsabilité d’un pharmacien dans le respect des bonnes pratiques de préparation (91).

3.1.2.2 Les compléments alimentaires

Certains compléments alimentaires sont composés de plantes et pourront étre délivrés a
I’officine. Le complément alimentaire n’a pas besoin d’AMM : seule une déclaration aupres

de la DGCCREF est requise (90).

Les compléments alimentaires sont « des denrées alimentaires dont le but est de compléter le
régime alimentaire normal et qui constituent une source concentrée de nutriments ou d'autres
substances ayant un effet nutritionnel ou physiologique seuls ou combinés, commercialisés
sous forme de doses, a savoir les formes de présentation telles que les gélules, les pastilles,
les comprimés, les pilules et autres formes similaires, ainsi que les sachets de poudre, les
ampoules de liquide, les flacons munis d'un compte-gouttes et les autres formes analogues de
préparations liquides ou en poudre destinées a étre prises en unités mesurées de faible
quantité » (Directive 2002/46/CE du Parlement européen et du Conseil du 10 juin 2002
relative au rapprochement des législations des Etats membres concernant les compléments

alimentaires transposées en droit francgais par le décret n°2006-352 du 20 mars 2006)

Les plantes et extraits de plantes peuvent entrer dans leur composition a condition de
posséder des propriétés nutritionnelles ou physiologiques (88). Néanmoins, il ne peut étre
compos¢ de plantes possédant des propriétés pharmacologiques : le CA ne doit donc pas

revendiquer d’indication thérapeutique.

La liste positive des plantes pouvant €tre employées dans les compléments alimentaires est
mentionnée selon l'arrété du 24 juin 2014, selon les dispositions prévues par I’article 7
du décret n°2006-352 du 20 mars 2006 relatif aux compléments alimentaires. Ce sont celles
dont I’usage est reconnu comme étant traditionnel en alimentation humaine et celles ayant fait
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I’objet d’une décision d’autorisation en application de la procédure de reconnaissance

mutuelle.

3.1.3 Formes galéniques employées

3.1.3.1 Extrait sec

Pour fabriquer un extrait sec, la plante est broyée puis mise a macérer dans un solvant (eau ou
alcool). Ce mélange est ensuite filtré et concentré, pour obtenir un extrait liquide, et le solvant

finit par étre éliminé (souvent par évaporation) pour obtenir 1’extrait sec (87).

3.1.3.2 Extrait mou

C’est le méme principe que 1’extrait sec, mis a part que 1’évaporation du solvant est partielle

(90).

3.1.3.3 Extrait fluide

L’extrait fluide est une préparation liquide issue d’une extraction aqueuse ou hydro-
alcoolique. L’extrait fluide obtenu possede un rapport d’extraction de 1:1, c’est-a-dire qu’1l

gramme d’extrait fluide correspond a 1 gramme de plante seche (90).

La posologie est de 10 a 50 gouttes 2 ou 3 fois par jour dans un demi-verre d’eau avant les

repas (87).

3.1.3.4 Teinture meére

La teinture est préparée par macération de la plante fraiche le plus souvent dans de 1’alcool :
le degré alcoolique final est autour de 60 - 65°. On a un rapport de concentration par rapport a
la plante fraiche de 1/10.

La posologie est variable selon les plantes, en régle générale, elle est de 20 a 50 gouttes 2 ou

3 fois par jour dans un demi-verre d’eau (87).
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3.1.3.5 Tisane

La tisane est une forme galénique tres utile dans le traitement de la cystite, puisqu’elle permet
a la patiente de boire une certaine quantité¢ d’eau. La biodisponibilité des principes actifs est
bonne et sont immédiatement assimilables par 1’organisme (87). Elle doit se consommer

chaude, et de préférence non sucrée.

3.1.3.5.1 Infusion

L’infusion consiste a faire bouillir de I’eau que 1’on verse sur la plante. On couvre pour éviter

les pertes de principes actifs, et on laisse infuser entre 5 et 15 minutes (90).

3.1.3.5.2 Décoction

Différente de I’infusion, la décoction requiert que la plante soit mise dés le départ dans 1’eau,
que I’on porte a ¢ébullition pendant 10 a 15 minutes. Hors du feu, on laisse macérer au
minimum 20 minutes (90). La décoction concerne essentiellement les organes durs de la

plante, tels que le bois, 1’écorce, les racines, les fruits durs.

3.1.4 Exemples de plantes a propriétés antiseptiques

3.1.4.1 La bruyére commune

3.1.4.1.1 Botanique

De son nom latin Calluna vulgaris (L.) Hull, la bruyére commune, ou callune, est un sous-
arbrisseau mesurant 30 centimétres a 1 meétre de hauteur, de la famille des Ericaceae.

Les feuilles sont de petites tailles, opposées et densément imbriquées sur quatre rangs. Les
fleurs sont rose violacées, penchées en grappes simples (Figure 17). La période de floraison
est entre juillet et octobre (92). Le fruit est une capsule sphérique de 2 mm remplie de graines
(93). On la retrouve notamment en Europe et en Asie occidentale : en France, principalement
dans les Landes et dans les terrains et bois siliceux.
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Figure 15 : Photo des sommités fleuries de Calluna vulgaris (L.) Hull

Source : https://jardinage.ooreka.fr/

Figure 16 : Bruyere commune, Calluna vulgaris (L.) Hull

Source : https://bonnes-a-croquer.blogspot.com/
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3.1.4.1.2 Drogue végétale

Ce sont les sommités fleuries® qui vont étre utilisées. Elles renferment principalement des
tanins catéchiques ou proanthocyanidols ((+)-catéchine, (-)-épicatéchine procyanidine), des
hétérosides phénoliques en faible quantité (arbutine), des flavonoides (quercétine, apigénine,
kaempférol, hypéroside...) (93). L arbutine va conférer une propriété antiseptique, renforcée
par les flavonoides : les composés phénoliques ont plusieurs activités telles qu’antioxydant,

anti-inflammatoire, et surtout anti-microbienne (94).

3.1.4.1.3 Principes actifs et propriétés pharmacologiques

3.1.4.1.3.1 Arbutine ou arbutoside

L’arbutine ou arbutoside est un glycoside d’hydroquinone, le B-D-glucopyranoside de
I’hydroquinone. C’est un hétéroside présent dans de nombreux éricacées (canneberge et
busserole notamment). Une fois hydrolysé dans I’intestin, I’arbutoside est déglucosylée (90) :
ses métabolites sont le glucose et I’hydroquinone. L hydroquinone est glucuronidé dans le
foie en glucuronide d’hydroquinone puis transportée dans le rein ou elle finit par étre excrétée
dans I’urine. C’est dans les urines que le glucuronide d’hydroquinone se décompose
spontanément libérant 1’hydroquinone qui agit comme agent antimicrobien (95): on peut

donc dire que ’arbutine est comme une pro-drogue.

Pendant longtemps, il était estimé que des urines alcalines favorisaient la décomposition du
glucuronide d’hydroquinone (96). Cependant, une mise en culture d’hydroquinones
conjuguées avec du colibacille a révélé que ce sont les colibacilles eux-mémes qui absorbent
les hydroquinones conjuguées (97). L hydroquinone conjuguée est scindée en hydroquinone
libre dans le milieu intracellulaire des bactéries, et peut agir en tuant les bactéries.

L’alcalinisation des urines ne joue donc aucun rdle.

Cette molécule est retrouvée de fagon majoritaire dans les extraits secs obtenus de Calluna

vulgaris L.. Son métabolite I’hydroquinone libre, a montré des propriétés antiseptiques et un

3 Sommités fleuries : ensemble comprenant la fleur et quelques centimétres de tige.
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effet bactériostatique in vitro, notamment vis-a-vis de bactéries telles que E. coli,

Pseudomonas aeruginosa, Proteus vulgaris et Enteroccus faecalis (98) (99).

Figure 17 : Molécule d’arbutine ou arbutoside

Source : PubChem

Cette hydroquinone (comme énormément de quinones) est trés toxique a forte dose (effet
mutagene, cancérogene) (90). Dans la bruyere, elle n’est présente qu’en faible quantité mais
nous verrons qu’elle 1’est beaucoup plus dans la busserole, d’ou la durée du traitement

limitée.

3.1.4.1.3.2 Flavonoides

Les flavonoides sont les molécules responsables de la coloration des fleurs. Parfois, ils
peuvent étre retrouvés dans la cuticule foliaire et auront un role de filtre pour les
rayonnements UV (94). Ils ont la méme structure moléculaire de base en C6C3C6 (Figure

18) : les variétés structurales vont se construire a partir d’elle.
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Figure 18 : Structure moléculaire de base des flavonoides : 2-phénylchromen-4-one

Source : PubChem

Ils ont des propriétés anti-oxydantes (ils empéchent la genése des radicaux libres), anti-
radicalaires (ils pie¢gent les radicaux déja formés grace au noyau cathécol porté par les flavan-

3-o0ls) et anti-inflammatoires en inhibant certaines enzymes responsables de 1’inflammation

(94).

3.1.4.1.3.3 Proanthocyanidines

Appelés également proanthocyanidols ou tanins catéchiques, ce sont des polymeres de flavan-

3-ol. Il en existe 2 types (94) :

- Les Proanthocyanidols de type A : on note deux liaisons interflaviniques, une de type
C4-C8 ou C4-C6 et une de type éther C2-O-C7.
- Les Proanthocyanidols de type B : on note une seule liaison interflavanique (C4-C8 ou

C4-C6)

Par additions successives, on peut obtenir des polyméres pouvant compter plusieurs dizaines

d'unités élémentaires.

Ils vont pouvoir former des complexes avec les adhésines bactériennes et inhiber 1’adhérence
des bactéries aux parois vésicales. Les proanthocyanidines ont montré des propriétés d’anti-

adhérence envers les souches multirésistantes d’UPEC exprimant P-fimbriae (100).
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Par ailleurs, les tanins ont également une action anti-inflammatoire comme les flavonoides,
plus particuliérement ciblée sur les parois de la vessie (101). La bruyére a également des

propriétés diurétiques.

Figure 19 : Structure moléculaire de base des proanthocyanidols : le flavan-3-ol

Source : PubChem

3.1.4.1.4 Utilisations et posologies

Selon I’ANSM, Calluna vulgaris L. est traditionnellement utilisé pour favoriser 1’élimination
rénale de I’eau et comme adjuvant des cures de diureése dans les troubles urinaires bénins

(93).

La drogue séche contient 2% d’arbutine (93). Donc pour 1 gramme de drogue seche, nous
avons 0,02 gramme d’arbutine soit 20 milligrammes. La dose d’arbutoside, ou de ses dérivés,
est primordiale pour une activit¢ vésicale: 100 a 210 milligrammes/jour sont
traditionnellement employés deux a quatre fois par jour (96). Pour atteindre cette dose, il faut
donc 10 grammes de drogue seche (on obtient 200 milligrammes d’arbutine). Nous verrons
que la busserole par exemple est beaucoup plus concentrée en arbutine, ce qui permet d’en
consommer une quantité plus faible.

De ce fait, on 1’associe généralement a la busserole dans le cadre des cystites, pour un bienfait

optimal (101).
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3.1.4.1.4.1 Tisanes

D’aprés la Pharmacopée Frangaise (102), la bruyére commune peut étre utilisée sous forme
d’infusion.

Pour I’infusion de sommités fleuries, laisser infuser trois cuillerées a thé, ou 1,5 gramme dans
150 millilitres d’eau, a boire a la posologie de 3 tasses par jour.

En décoction, mettre 1,5 gramme de sommités fleuries dans 250 millilitres d’eau, et laisser

infuser 20 minutes. Boire 3 tasses par jour (93).

3.1.4.1.4.2 Extrait concentré sec

Les laboratoires Pierre Fabre commercialisent leur bruyére commune sous forme d’extrait sec
concentré. La posologie est d’une gélule matin et soir (soit 400 milligrammes d’extrait de

bruyere par jour) a prendre avec un grand verre d’eau (103) (DER : 3-10 :1).

A cette dose, nous prenons finalement un équivalent de 1,2 & 4 grammes de drogue séche a
cette posologie, nettement en deca de la dose calculée a 10 grammes de drogue s¢che afin

d’atteindre la quantité souhaitée d’arbutoside.

Figure 20 : Extrait sec concentré de bruyere, Naturactive® Laboratoire Pierre Fabre

Source : https://www.medicament.com
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3.1.4.1.4.3 Extrait fluide

Sous forme d’extrait fluide, la posologie conseillée est de 5 a 10 millilitres par jour (93).

3.1.4.1.5 Effets indésirables

Des nausées et/ou vomissements peuvent survenir chez les personnes présentant une
sensibilité de I’estomac, en raison de sa teneur élevée en tanins qui donne un golit amer et

astringent a la tisane (104).

3.1.4.2 La bruyére cendrée

3.1.4.2.1 Botanique

Du nom latin Erica cinerea L. la bruyére cendrée est un sous-arbrisseau de 20 a 60
centimétres de hauteur de la famille des Ericaceae. Contrairement a Calluna vulgaris (L.)
Hull, les feuilles sont en forme de petites aiguilles, elles sont verticillées par trois, et les fleurs
sont rose-violacées formant des grappes composées (92).

On la trouve dans toute I’Europe Occidentale. En France, elle se développe notamment a
I’Ouest et au Centre, et comme Calluna vulgaris (L.) Hull, dans les bois clairs et sur les

coteaux siliceux secs (105). La période de récolte est identique a la bruyére commune.
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Figure 21 : Sommités fleuries de bruyére cendrée
Source : http://foretvirtuelle.com/

3.1.4.2.2 Drogue végétale
Ce sont également les sommités fleuries qui sont utilisées une fois séchées, et qui renferment

les principes actifs.

On retrouve quasiment les mémes composants que dans la bruyeére commune.

3.1.4.2.3 Principes actifs et propriétés pharmacologiques

Cf. p. 94-97

3.1.4.2.4 Utilisations et posologies

Selon le cahier n°3 de I’Agence du Médicament (1998), Erica cinerea L. est
traditionnellement utilisée pour favoriser I'élimination rénale de 1’eau, et comme adjuvant des

cures de diuréese dans les troubles urinaires bénins
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3.1.4.2.4.1 Tisanes

D’aprés la Pharmacopée Frangaise (102), la bruyére cendrée peut étre utilisée sous forme
d’infusion.
On I'utilisera a la méme posologie que la bruyére commune, a savoir trois cuillerées a thé, ou

1,5 gramme dans 150 millilitres d’eau, a boire a la posologie de 3 tasses par jour.

3.1.4.2.4.2 Spécialités pharmaceutiques

Les laboratoires Arkopharma® commercialisent des gélules contenant 320 milligrammes de
poudre de fleur de bruyere cendrée. La posologie est de 2 gélules le matin et 2 gélules le midi
avec un grand verre d’eau, au moment des repas. La posologie peut étre portée jusqu’a 5

gélules par jour si nécessaire. La durée du traitement est de 2 semaines.

L’usage de ce médicament est déconseillé chez les enfants et les adolescents de moins de 18

ans (106).

Figure 22 : Gélules de poudre de fleurs de bruyere cendrée, Laboratoires Arkopharma

Source : https://www.newpharma.fr/
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3.1.4.2.5 Effets indésirables

En raison de la présence de tanins, ce sont les mémes que la bruyére commune, a savoir

nausées et/ou vomissements chez les personnes fragiles de 1’estomac.

3.1.4.3 La busserole

3.1.4.3.1 Botanique

La busserole, Arctostaphylos uva-ursi (L.) Spreng., appelée également raisin-d’ours commun,
est un sous-arbrisseau de 15 a 30 centimétres de hauteur, de la famille des Ericaceae. Les
feuilles sont persistantes, épaisses, obovées et oblongues. Les fleurs sont d’un blanc rosé en
grelot. Les fruits sont des drupes rouges consommeées par les ours (d’ou son nom). La période
de floraison s’étend d’avril a juillet (92). Originaire des régions montagneuses d’Amérique du
Nord, est connue dans une grande partie de 1’Europe et de 1’ Asie septentrionale. En France,
elle est répandue essentiellement en montagne, dans le sud, ainsi que dans les Alpes du Sud

(105).

Figure 23 : Fleurs de Arctostaphylos uva-ursi (L.) Spreng.

Source : https://www.semencesdupuy.com
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Figure 24 : Drupes d’Arctostaphylos uva-ursi (L.) Spreng.

Source : https://www.gastronomiac.com

3.1.4.3.2 Drogue végétale

Ce sont les feuilles qui renferment les principes actifs (107): de nouveau, on retrouve
I’arbutine mais cette fois-ci a une teneur bien plus élevée (5 a 16%) (96) qui est également le
principe actif de la bruyere commune et cendrée (cf. drogue végétale « bruyere commune »).
Elles renferment 15 a 20% de tanins dont I’acide gallique, des acides phénoliques et des

flavonoides (108).

3.1.4.3.3 Principes actifs et propriétés pharmacologiques
Cfp. 94-95

L’acide gallique et son noyau pyrogallol contribue également a 1’effet antibactérien de la

busserole (105).
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Figure 25 : Structure moléculaire de 1’acide gallique

Source : PubChem

Une étude portant sur un échantillon de 57 femmes atteintes de cystites récidivantes a été
réalisée afin d’étudier 1’efficacité de la busserole contre les cystites. Ces femmes ont été
scindées en deux groupes : un groupe placebo et un groupe prenant un extrait de busserole
pendant 1 mois. L’¢étude a montré 1’absence de récidive durant I’année qui a suivi chez les
femmes ayant pris de la busserole durant un mois, contrairement a 23% de femmes du groupe
placebo (95). Cependant, nous le détaillerons dans la partie « Précautions d’emploi », la

busserole ne doit pas étre administrée en préventif au long terme.

La busserole, grace a ses tanins en quantit¢ importante, a des vertus anti-inflammatoires et

diurétiques, participant a I’augmentation du volume des urines (101).

3.1.4.3.4 Utilisations et posologies

Selon la monographie de I’EMA, la busserole est traditionnellement utilisée pour le
traitement des symptomes d'infections des voies urinaires basses récurrentes bénignes telles
qu'une sensation de brillure pendant la miction et/ou des mictions fréquentes chez la femme,

apres exclusion d'affections graves par un médecin (107).
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Selon le cahier n°3 de I’Agence du Médicament (1998), elle est traditionnellement utilisée
pour favoriser 1'élimination rénale d'eau et comme adjuvant des cures de diuréses dans les

troubles urinaires bénins (109).

3.1.4.3.4.1 Tisanes

D’apres la Pharmacopée frangaise (102), les feuilles de busserole peuvent étre utilisées sous
forme d’infusion.

1,5 a 2,5 grammes de la substance végétale broyée dans 150 millilitres d'eau bouillante, 3 a 4
fois par jour. La dose quotidienne maximale est de 8§ grammes (107). Apres avoir versé 1’eau
bouillante sur la drogue végétale, il faut laisser infuser environ 10 a 15 minutes avant de la

boire.

Néanmoins, la décoction est plus efficace : 1’ébullition assure une meilleure extraction des
principes actifs. On met la plante dans une casserole, on rajoute de l'eau et on porte a

¢bullition pendant 15-30 minutes (90).

3.1.4.3.4.1.1 Gélules (poudre de feuilles)

La posologie recommandée selon la monographie de ’EMA est de 700 mg (2 gélules de 350
milligrammes) deux fois par jour (107) au moment des repas avec un grand verre d’eau (109).
La dose maximale journaliére est de 1,75 gramme (soit 5 gélules de 350 milligrammes). La
durée du traitement ne doit pas dépasser 1 semaine.

Les laboratoires Arkopharma commercialisent des gélules de poudre de feuilles de busserole,
dont chacune contient 350 milligrammes de poudre. Il est recommandé de ne pas faire plus de
5 cures par an. Cette spécialité est déconseillée aux femmes enceintes et en cas d’insuffisance

rénale (90).
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Figure 26 : Gélules de poudre de feuilles de busserole, Laboratoires Arkopharma

Source : https://fr.arkopharma.com/

3.1.4.3.4.2 Extraits secs

La dose en dérivés d’hydroquinone doit correspondre a 100-210 milligrammes, 2 a 4 fois par
jour (107).

400 milligrammes d’extraits secs hydro-éthanoliques ou aqueux (hydroquinone : 20 a 29 %)
soit environ deux gélules d’extrait concentré de busserole Naturactive ® (Laboratoires Pierre
Fabre), deux a quatre fois par jour (2 gélules = 420 milligrammes d'extrait sec concentré de
busserole, soit environ 84 a 121 milligrammes d’hydroquinone)

Il est recommandé de ne pas faire plus de 5 cures par an. Cette spécialité est déconseillée aux

femmes enceintes et en cas d’insuffisance rénale (90).
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Figure 27 : Extrait concentré de busserole, Naturactive®, Laboratoires Pierre Fabre

Source : https://www.pharma-gdd.com

3.1.4.3.4.3 Teinture mere

La teinture mere d’Arctostaphylos uva ursi (L.) Spreng. peut étre utilisée a la posologie de 75

gouttes par jour pendant au moins 10 jours (110).

3.1.4.3.5 Précautions d’emploi et effets indésirables

Afin d’éviter une toxicité a ’hydroquinone, il est conseillé d’éviter un usage prolongé des
eaux riches en bicarbonates pendant la prise de busserole.

Une coloration des urines en brun-vert peut étre constatée sans signification clinique (due a
I’hydroquinone principalement) (109).

D’éventuels troubles digestifs mineurs peuvent étre rarement constatés.

La busserole est déconseillée pendant la grossesse et chez la femme allaitante.

La busserole n’est pas traditionnellement utilisée comme traitement préventif (malgré
I’efficacité préventive démontrée selon certaines études). En effet, ’exposition a long terme a

I’hydroquinone peut étre cancérigéne (95), d’ou son utilisation limitée a 2 semaines.
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3.1.4.4 La canneberge

3.1.4.4.1 Botanique

Mieux connue sous son nom anglais « cranberry », la canneberge, Vaccinium macrocarpon
Aiton (96), appartient a la famille des Ericaceae. C’est un sous-arbrisseau a tiges rameuses,
allant de 10 a 30 centimétres de hauteur. Ses feuilles sont trés petites, de couleur vert foncé,
persistantes et ovales, ses fleurs sont d’un rose vif et ses fruits sont des baies rouges de 8 a 10
millimétres acidulées (105). La période de floraison se situe au mois de juin et de juillet,

tandis que les fruits apparaissent de juillet & septembre (92).

Les Amérindiens employaient la canneberge pour prévenir et traiter les infections des voies
urinaires, ainsi que pour soigner divers troubles du systéme digestif, du foie, des reins et du
sang (19). Largement cultivée en Amérique du Nord, on la retrouve en France, ou elle pousse

sur les sols acides et pauvres des tourbiéres et du littoral (111).

Figure 28 : Baies de cannerberge, Vaccinum macrocarpon Aiton

Source : https://www.je-jardine.com/fr/

108



3.1.4.4.2 Drogue végétale

Les baies de canneberge constituent la drogue végétale. Elles renferment de 1’arbutine, des
acides organiques (acide citrique, acide quinique, acide benzoique), des sucres (3,7%)
(glucose, fructose, saccharose), mais ¢galement des anthocyanosides (3-O-galactosides et 3-
O-arabinosides du cyanidol et du péonidol), des flavonoides (hétérosides flavonols :
quercétine, myricétine et leurs dérivés) et des proanthocyanidines (PAC) dont des

proanthocyanidines A2, des diméres (112).

3.1.4.4.3 Propriétés pharmacologiques

Les PAC ; plus présentes dans ’airelle américaine que canadienne ou européenne ; contenues
dans la drogue végétale sont bactériostatiques. Les oligomeres de proanthocyanidines (dont la
majeure partie est de type A), s’opposent a I’adhérence de E. coli sur les parois des voies
urinaires en interagissant avec les adhésines bactériennes (pili de type P) (110,113). Ainsi, la
prise de polyanthocyanidines de la canneberge limite 1’adhérence des Escherichia coli a
I’épithélium urinaire et prévient ainsi une réinfection par ce germe (97). Les études les plus
récentes ont démontré que I’effet d’anti-adhésion de la cranberry (V. macrocarpon) est
valable sur I’ensemble des souches d’E. coli qu’elles soient sensibles ou résistantes aux

antibiotiques (114).

Egalement, la canneberge est traditionnellement reconnue pour acidifier les urines, ce qui
perturbe la prolifération bactérienne (112). En revanche, I’effet thérapeutique n’est pas lié¢ a

une acidification des urines comme on le soupgonnait par le passé (108).
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Figure 29 : Structure moléculaire de proanthocyanidine A2

Source : PubChem

Elle agit également en inhibant la synthése des fimbriae et attaquerait également le biofilm

bactérien (108).

Une étude clinique randomisée a ¢€té effectuée au Canada, menée en double insu, a groupes
croisés, incluant 150 femmes sexuellement actives (111). Les effets du jus de canneberge
(pris trois fois par jour), des comprimés renfermant un extrait des fruits séchés (méme
concentration totale que le jus) et d’un placebo ont été¢ comparés pendant un an. Le jus et les
comprimés ¢taient plus efficaces que le placebo pour prévenir les crises de cystite : le taux de
récidive des infections était de 32 % dans le groupe placebo contre 20 % dans les groupes

ayant pris le jus ou les comprimés (108).

En 2012, un essai clinique multicentrique a évalué 1’effet d’un produit a base de canneberge
(plus du D-mannose et des feuilles de bouleau) comparé a la ciprofloxacine, pendant 3 jours,
chez 158 femmes souffrant d’une cystite. Les deux traitements ont montré une efficacité
clinique, sachant que le produit a base de canneberge a entrainé une amélioration plus rapide

des symptomes (24 heures versus 48 heures pour la ciprofloxacine) (108).
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Figure 30 : Effet des PACs de la canneberge sur une bactérie type E. coli

Source : https://www.urofrance.org

Le mode d’action de la canneberge étant bactériostatique et non bactéricide, les phénomenes
de résistance bactérienne ne se développent pas ce qui constitue un véritable atout pour la
canneberge (108). Ce phénomene permet de faciliter I’expulsion des bactéries, qui plus est,
s’il est couplé avec un apport hydrique suffisant. L’administration de la cranberry pourrait
potentiellement réduire I’utilisation des antibiotiques dans la prévention des récidives

d’infections urinaires (114).

Bon nombre d’études ont été réalisées et furent parfois contradictoires, sachant que la
confirmation par des essais cliniques randomisés, en double aveugle et contrdlés est parfois
difficile notamment due a I’absence de certains paramétres méthodologiques limitant ainsi
I’interprétation des résultats. Cependant, la canneberge est la seule plante a agir en prévention

des cystites récidivantes (la busserole ne pouvant pas €tre utilisée sur le long terme).

3.1.4.4.4 Utilisations et posologies

D’apres la monographie de ’EMA, la canneberge est traditionnellement utilisée pour
soulager les symptomes d’infection des voies urinaires basses récurrentes bénignes, ainsi

qu’en prévention des cystites récidivantes non-compliquées chez la femme (115).
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La seule allégation santé reconnue acceptable par I’AFSSA validant la tradition est :

« Contribue a diminuer la fixation de certaines bactéries E. coli sur les parois des voies
urinaires » ; c’est-a-dire une action préventive des infections urinaires a Escherichia coli (71).
La dose admise comme support de 1’allégation est de 36 milligrammes par jour de
proanthocyanidines (PAC-A) ou 1’équivalent de jus de fruit ou de poudre concentrée de

canneberge (Avis de I’AFSSA du 6 avril 2004) (112).

Quelle que soit la forme, il est généralement conseillé de prendre le produit de canneberge
juste avant les repas ou deux heures apres. Il est aussi important de boire beaucoup d’eau,
particulierement aprés la prise de capsules ou de comprimés composés de jus déshydraté. En
effet, la canneberge serait impliquée dans une augmentation du risque lithiasique. Cela est
probablement li¢ a la grande quantité d’oxalate que comporte cette baie. La concentration
urinaire d’oxalate aprés ingestion de canneberge ne semble pourtant pas étre augmentée, en

revanche, c’est le cas pour I’excrétion d’acide urique (111).

3.1.4.4.4.1 Jus de cranberry

Actuellement, la forme en jus a été la mieux étudiée, d’ailleurs ce sont les boissons du type
« cocktail » de canneberge qui renferme 26 a 33 % de jus de canneberge (le reste étant
constitué d’eau, de sucre ou de fructose) qui ont été le plus souvent employées au cours des

¢tudes cliniques (19).

La dose habituelle de jus de canneberge dans les situations aigués est de 250 a 500 millilitres
deux a trois fois par jour, ou de 300 a 600 millilitres par jour en prévention (90). Le jus non

sucré est préférable pour éviter les effets indésirables d'un simple apport de sucre (95).
D’apres la monographie de ’EMA (115), la posologie pour soulager les symptomes de cystite

est de 50 a 80 millilitres de jus de canneberge 2 a 4 fois par jour, tandis que la posologie en

prévention des récidives et de 15 a 80 millilitres de jus de canneberge deux fois par jour.
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3.1.4.4.4.2 Poudre de baies de canneberge

Les laboratoires Arkopharma commercialisent la poudre de baies de canneberge sous le nom
« Cranberryne » : chaque gélule contient 300 milligrammes de canneberge. La posologie est
de 1 gélule matin et soir au moment du repas, a avaler avec un grand verre d’eau. Il est
¢galement conseillé de boire au minimum 1,5 litre d’eau, et de prolonger le traitement au

moins 10 jours (116).

Figure 31 : Gélules de poudre de baies de Cranberry, « Cranberryne® », Laboratoires
Arkopharma

Source : https://fr.arkopharma.com

3.1.4.4.4.3 Extrait de canneberge

Les laboratoires Pierre Fabre proposent Urisanol, un extrait de cranberry sous forme de
gélules, contenant chacune 36 milligrammes de proanthocyanidines, et 100 milligrammes
d’extrait de canneberge. La posologie est de 1 gélule le matin a prendre avec un grand verre

d’eau, pendant 1 mois.
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Figure 32 : Extrait de cranberry, Urisanol, Naturactive®, Laboratoires Pierre Fabre

Source : https://www.easyparapharmacie.com

3.1.4.4.4.4 Tisanes

L’infusion ou la décoction des fruits de canneberge peuvent étre utilisées, a la

posologie d’une cuillere a café par tasse, en buvant 3 tasses par jour (105).

3.1.4.5 Effets indésirables et précautions d’emploi

Il n’existe aucune contre-indication recommandée ni aucun effet indésirable recensé.

Cependant, concernant les personnes diabétiques, elles devraient privilégier les comprimés
d’extrait de canneberge ou le jus pur, car les cocktails de canneberge renferment du sucre ou

du fructose (111).

Egalement, le jus de canneberge potentialiserait l'effet de certains anticoagulants comme la
warfarine. Une augmentation de I’INR peut induire un risque hémorragique ayant été signalé
en association avec la warfarine (Coumadine®) (68). Par précaution, il ne faut pas ’indiquer

aux personnes sous traitement anticoagulant par warfarine.
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On retrouve néanmoins quelques effets indésirables, notamment a de fortes doses : nausées,
reflux gastro-cesophagiens, effets laxatifs 1égers, risque accru de calculs en cas d’absorption
sur le long terme (sous forme de gélules ou capsules).

I1 est donc recommandé de boire beaucoup d’eau pendant la prise de canneberge (111).

3.1.4.6 Le genévrier

3.1.4.6.1 Botanique

Juniperus communis L. ou genévrier est un arbrisseau de 1 a 6 métres de hauteur appartenant
a la famille des Cupressaceae. Ses feuilles sont verticillées par trois et étalées, disposées sur 6
rangs (92). Les fleurs sont dioiques : les fleurs males et femelles sont portées par des pieds
différents. Les fleurs a étamines sont jaunatres, se répandant en avril-mai, et celles a pistil
sont vertes et toutes petites. Les fruits sont noirs-bleudtres et se forment a 1’automne de
I’année suivante. La récolte se fait a ’automne de leur troisiéme année, en octobre-novembre.
En France, il est commun dans tous les territoires, dans les landes, les clairi¢res, et présent

jusqu’en haute montagne (105)

Figure 33 : Baies de genévrier commun, Juniperus communis L.

Source : https://www.gerbeaud.com
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3.1.4.6.2 Drogue végétale

Du genévrier, on emploie les baies, les sommités et extrémités des rameaux, le bois et les
cendres. Toutes ces parties de la plante se montrent toniques, diurétiques, stimulantes,

dépuratives pour ne citer que ces actions (105).

D’apres la Pharmacopée Européenne, la drogue végétale correspond a I’huile essentielle
obtenue a partir de cones de baies muires (117). Ce sont les baies qui sont les plus utilisées, le

suc des baies possédant des propriétés antiseptiques.

Les baies contiennent une huile essentielle, dont la teneur varie de 0,4 a 2% : elle est
composée d’hydrocarbures monoterpéniques tels que le B-pinéne (5%), I’a-pinene (51,4%), le

sabinéne (5,8%), le myrcene (8,3%) et le limonene (5,1%) principalement (105,118).

Elles sont également composées de tanins catéchiques, de flavonoides (quercétol, flavones,
apigénine, rutine) de diterpénes, des proanthocyanidines, d’oligosaccharides, d’acide
glycolique, d’acide malique, d’acide formique, de pectines, de terpénes, et de sucres

fermentescibles (105).

Figure 34 : Structures chimiques de quelques composants du genévrier commun

Source : https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4897106/
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3.1.4.6.3 Propriétés pharmacologiques

Le genévrier possede de nombreuses propriétés : il stimule notamment la sécrétion urinaire de
par son huile essentielle et de par les sels alcalins et les acides organiques que les baies
contiennent (105).

Les terpénoides antimicrobiens faisant partie de I’huile essentielle ont des propriétés
antiseptiques : lors d’une étude, 1’efficacité de 1’huile essentielle de Juniperus communis L. a
¢té mesurée par la méthode des disques vis-a-vis d’Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa
et Staphyloccus aureus. Elle était active contre Escherichia coli, Staphylococcus aureus sauf

Pseudomonas aeruginosa qui est résistant a Juniperus communis L. (118).

Il est également antioxydant, analgésique, anti-inflammatoire, hépato-protecteur, dépuratif,

hypocholestérolémiant, anti-rhumatismal... (105)

Les baies de genévrier ont montré une inhibition des prostaglandines médiatrices de

I’inflammation (118) que 1’on peut approprier aux flavonoides et aux tanins.

L’huile essentielle de genévrier a fait l'objet d'une étude afin d’évaluer son activité
antimicrobienne, qui a ¢€té testée contre Escherichia coli, Staphylococcus aureus, et
Pseudomonas aeruginosa. Selon la méthode des disques et du diametre d’inhibition, [’huile
essentielle de genévrier s’est révélée étre antibactérienne a différentes concentrations (10%,
20%, 50% et 100%) face a ces 3 souches, Pseudomonas aeruginosa étant la seule bactérie qui

fut inhibée seulement par 1’huile essentielle pure (118).

3.1.4.6.4 Utilisations et posologies

D’aprées la monographie de ’EMA, le genévrier est traditionnellement utilisé pour augmenter
la diurése pour obtenir un ringage des voies urinaires en tant qu'adjuvant dans les plaintes

mineures des voies urinaires (117).

D’apres le cahier n°3 de 1I’Agence du Médicament (1998), le genévrier est traditionnellement
utilisé pour stimuler l'appétit, pour favoriser 1'élimination rénale de l'eau et comme adjuvant

des cures de diurése dans les troubles urinaires bénins.
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3.1.4.6.4.1 Tisanes

D’apres la Pharmacopée Francaise, on peut utiliser les cones murs de genévrier sous forme

d’infusion ou de décoction :

- en infusion : 10 a 30 grammes par litre d’eau, a la posologie de 3 a 4 tasses par jour.
- en décoction de sommités et feuilles : 40 grammes par litre d’eau, a boire en 3 ou 4
jours (105).

3.1.4.6.4.2 Huile essentielle

C’est sous cette forme qu’on trouvera le plus souvent le genévrier. Elle peut étre utilisée en

diffusion, par voie orale, cutanée et en massage (bas du ventre).

3.1.4.6.5 Effets indésirables et précautions d’emploi
A forte dose, le genévrier peut conférer une odeur de violette a 1’urine.

Le genévrier ne doit étre utilisé qu’a partir de 18 ans (117). Il est contre-indiqué en cas de
pyélonéphrite ou de d’atteinte rénale sévére : le genévrier est dit néphrotoxique a trés haute
dose depuis des décennies, cela a été¢ confirmé, mais a des doses extraordinairement élevées

chez le rongeur (95).

3.1.5 Exemples de plantes aux propriétés diurétiques

3.1.5.1 L’hibiscus

3.1.5.1.1 Botanique

Hibiscus sabdariffa L., roselle ou oseille de Guinée est une plante herbacée de la famille des
Malvaceae. Elle mesure environ 2 metres de hauteur, ses feuilles sont grandes, alternées,
dentées et vertes avec des veines rougeatres (119). Ses fleurs s’ouvrent en corolle et les
pétales de couleur jaune rosée sont pourpres en leur cceur. Quand la fleur tombe, elle dévoile
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un calice rouge pourpre a 5 grandes sépales (92). Le fruit est une capsule située dans le calice,
contenant des petites graines. Elle pousse trés bien en région tropicale -car elle a besoin de

chaleur et de soleil- notamment en Afrique de 1’Ouest, en Inde, en Indonésie (119).

En Inde et en Afrique, les infusions de feuilles ou de calices sont traditionnellement utilisées
pour leurs propriétés diurétiques, hypotensives, et stimulantes du péristaltisme intestinal

(119).

Figure 35 : Calices d'Hibiscus sabdariffa L.

Source : https://lavierebelle.org/

3.1.5.1.2 Drogue végétale

La drogue végétale correspond, selon la Pharmacopée Frangaise, aux calices et calicules secs,

pouvant étre fragmentés.

Elle est composée principalement d’acides organiques (acide citrique (12-20%), acide
d’hibiscus (13-24%), acide malique (2-9%), acide ascorbique), d’anthocyanosides (1,7 a
2,5%, principalement delphinidine-3-sambubioside et cyanidine-3-sambubioside (120))
responsables de la couleur rouge de I’infusion, de polysaccharides, des mucilages et des
flavonoides (polyphénol comme 1’acide protocatéchique, flavonols et flavanols, dont le

flavonol gossypétine) (119).

119



Figure 36 : Molécule de gossypétine

Source : PubChem

Figure 37 : Molécule d'acide protocatéchique

Source : PubChem

3.1.5.1.3 Propriétés pharmacologiques

L’hibiscus est connue traditionnellement pour sa capacité a favoriser I’élimination rénale de

I’eau : c’est donc un tres bon diurétique (121).
Une étude a démontré que I’extrait aqueux de calices d’hibiscus et 1’acide protocatéchique ont

inhibé la croissance de Staphylococcus aureus résistant a la méticilline, Klebsiella

pneumoniae, et de Pseudomonas aeruginosa.
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L'extrait aqueux-méthanolique de calices d’hibiscus a également montré un effet inhibiteur in

vitro contre plusieurs souches bactériennes, telles que S. aureus, E. coli et K. pneumoniae.

Les polyphénols et les anthocyanosides sont particulierement liés a 1'activité anti-oxydante de
I’hibiscus. Cette activité est également a la base de nombreuses autres activités dont celles
hépatoprotectrices, hypotensives et néphroprotectrices (119). Par ailleurs, les anthocyanosides
sembleraient avoir une activité anti-inflammatoire en abaissant les niveaux de médiateurs

inflammatoires dont iNOS, NO, IL-6, MCP1 et TNF-a induits par le LPS bactérien (122).

L'activité antimicrobienne de I’hibiscus est attribuée aux flavonoides, car ils ont la capacité de
former un complexe avec les parois cellulaires bactériennes : le mécanisme d'action suggéré
implique des modifications au niveau de la membrane ce qui la rendrait plus perméable et

entrainerait la fuite cellulaires des ions (120).

Une étude met en évidence que I’hibiscus contient des proanthocyanidines qui transforment
l'entité structurale des P-fimbriae des cellules bactériennes inhibant ainsi leur adhésion a
I'uroépithélium et la formation de biofilm in vitro.

Des recherches supplémentaires sont recommandées pour établir que les résultats in vitro sont

réalisables in vivo (120).

3.1.5.1.4 Utilisations et posologies

D’apres le cahier n°3 de 1’Agence du Médicament (1998), I’hibiscus est traditionnellement

utilisé dans les asthénies fonctionnelles et pour faciliter la prise de poids.

D’apres la Pharmacopée Frangaise (102), le calice et le calicule sont utilisés en infusion.

Les études citées précédemment ont évalué la dose efficace a laquelle I’extrait d’hibiscus

avait un effet pharmacologique :

- Pour un effet antibactérien, il faut au minimum 50 milligrammes/kilogramme

d’extrait aqueux.
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- Pour un effet diurétique, il faut 3 grammes par jour de calices d’hibiscus en infusion,

ou 40 milligrammes/kilogrammes.

Néanmoins, il reste difficile d’évaluer la dose recommandée compte tenu de I’hétérogénéité

des études ainsi que des différentes méthodes d'extraction employées dans ces derniéres.

3.1.5.1.5 Effets indésirables et précautions d’emploi

Les études effectuées a ce jour n’ont révélé aucun effet indésirable rapporté suite a la

consommation orale de préparations d’hibiscus.

3.1.5.2 L’orthosiphon

3.1.5.2.1 Botanique

De son nom latin Orthosiphon stamineus Benth., également appelée «thé de java»,
’orthosiphon fait partie de la famille des Lamiaceae. Originaire d’Asie du sud-est, elle est
importée principalement d’Indonésie ou elle y est cultivée. Les feuilles sont opposées, les
fleurs sont blanches a bleutées et s’ornent de longues étamines qui lui valent le nom de

« moustaches de chat » (101).
Les feuilles sont récoltées pendant la courte saison de floraison.
Ses feuilles sont utilisées selon la tradition locale pour soulager les affections des reins et de

la vessie (121). C’est depuis le siecle dernier que I’Occident s’intéresse réellement a cette

plante exotique, et découvre ses propriétés drainantes.
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Figure 38 : Fleurs d'Orthosiphon stamineus Benth.
Source : https://www.istockphoto.com/fr

3.1.5.2.2 Drogue végétale

Ce sont les feuilles ainsi que les extrémités des tiges, sous formes séchées, selon la
Pharmacopée Francaise, qui renferment les principes actifs. Elles renferment notamment de
I’huile essentielle (plus d’une soixantaine de composés, des diterpenes, des triterpenes, une
grande quantité de flavones lipophiles, de polyphénols (plus d’une vingtaine de composés
phénoliques, notamment des dérivés de 1’acide caf€éique et des glycosides de flavonol), de

glycosides, des tanins et des sels de potassium (123).

3.1.5.2.3 Propriétés pharmacologiques

Les feuilles d’orthosiphon présente d'excellentes activités pharmacologiques telles qu'anti-

oxydante, antibactérienne, hépatoprotectrice, hypoglycémiante, anti-inflammatoire (101).
Utilisée pour ses propriétés diurétiques, avec un mécanisme d’action mal connu, son activité

serait influencée par une modification du transport de potassium conduisant a sa rétention

dans la lumiere des tubules rénaux et participant alors a la diurese.
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Il bloquerait les facteurs d’adhésion bactérienne et modifierait aussi 1’expression de geénes

bactériens via une synergie entre les tanins et les flavonoides le composant (68).

Selon une étude in vitro (123), l'activité antibactérienne d’un extrait méthanolique
d’orthosiphon a été¢ testé notamment contre Escherichia coli et Klebsiella pneumoniae.
L’orthosiphon présenterait d’excellentes propriétés antimicrobiennes, notamment du fait de sa
richesse en polyphénols. Son éventuel role d’antibactérien nécessite un intérét et des
recherches plus approfondies afin d’évaluer sa place dans la prise en charge des cystites,

notamment récidivantes.

3.1.5.2.4 Utilisations et posologies
Selon le cahier de I’agence de médicament n°3, 1’orthosiphon est traditionnellement utilisé
pour faciliter les fonctions d'élimination urinaire et digestive, comme adjuvant des régimes
amaigrissants et pour favoriser I'élimination rénale de 1'eau
D’aprés la monographie de I’EMA, D'orthosiphon est traditionnellement utilisée comme

adjuvant dans les plaintes mineures des voies urinaires, pour augmenter la quantité¢ d'urine

afin d’obtenir le ringage des voies urinaires (124).

3.1.5.2.4.1 Tisanes

D’apres la Pharmacopée Frangaise, les feuilles et extrémités de tiges d’orthosiphon peuvent

étre utilisées en infusion (102).

On laisse infuser 6 a 12 grammes de feuilles seches dans - litre d’eau pendant 15 minutes, a

boire plusieurs fois dans la journée (124).

3.1.5.2.4.2 Extrait fluide

La posologie recommandée est de 2 grammes, une a deux fois par jour (124)
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3.1.5.2.4.3 Spécialités pharmaceutiques

Les laboratoires Arkopharma proposent un médicament traditionnel a base de poudre de
feuilles d’orthosiphon sous forme gélules : chaque gélule contient 325 milligrammes de
poudre de feuilles d’orthosiphon.

Il est réservé a 1’adulte de plus de 18 ans (en I’absence de données suffisantes chez I’enfant et

I’adolescent).

La posologie recommandée est de 2 gélules le matin et 2 gélules le soir a prendre au moment
des repas. La posologie peut étre portée a 5 gélules par jour si nécessaire. De plus, il est
nécessaire d’avoir un apport suffisant de liquide pendant toute la durée du traitement, afin
d’augmenter la quantité des urines. La durée de traitement ne doit pas dépasser 2 semaines

dans le cadre d’une utilisation comme traitement adjuvant des troubles urinaires (125).

Figure 39 : Médicament traditionnel a base de poudre de feuilles d’orthosiphon, Laboratoires
Arkopharma

Source : https://www.pharmaciepolygone.com
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3.1.5.2.5 Effets indésirables et précautions d’emploi

Sa consommation est déconseillée aux patientes atteintes de troubles cardiaques et rénaux
ainsi qu’a celles souffrant de coliques néphrétiques en période de crise, sous peine

d’intensifier leurs douleurs par augmentation de la pression rénale (68).

3.1.5.3 Lapiloselle

3.1.5.3.1 Botanique

De son nom latin Hieracium pilosella L., la piloselle ou « oreille de souris » est une petite
plante vivace a poils laineux de la famille des Asteraceae. Elle est répandue partout en
Europe, et ne se plait que sur les sols arides et ensoleillés. En France, elle est surtout présente
dans le sud, notamment en Corse (121). Les feuilles sont oblongues et lancéolées, garnies de
poils longs et raides. Les fleurs sont jaunes en capitule solitaire : la période de floraison

s’étend de mai a septembre (92). Les fruits sont des akénes finement cotelés.

Figure 40 : Fleur d'Hieracium pilosella L., ou piloselle

Source : https://www.lepage-vivaces.com
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3.1.5.3.2 Drogue végétale

C’est la plante entiére séchée récoltée a la floraison qui est utilisée. Elle recéle un grand
nombre de molécules actives, en particulier des flavonoides, sous forme de génines libres ou
d’hétérosides tels que des hétérosides de I’apigénine et de la lutéoline (lutéoline-7-f-
monoglucoside ou lutéoloside) (126). Elle renferme également des coumarines dont
I’ombelliférone (glucosyl-7-ombélliférone) (121), des acides phénols (acide caféique et

chlorogénique), des triterpenes et des sesquiterpenes ainsi que des tanins (68).

Figure 41 : Structure moléculaire de I’ombelliférone

Source : PubChem

3.1.5.3.3 Propriétés pharmacologiques

Les flavonoides augmentent I’excrétion hydrique et celle de 1’urée, mais aussi des sels
minéraux retenus dans les tissus (101). Par son action sur les fonctions d’élimination urinaire,

la plante est traditionnellement indiquée pour un drainage de I’organisme (121).

La piloselle aurait une activité antibiotique qui serait liée a la présence de I’ombelliférone.
L’extrait aqueux de piloselle exerce une activit¢ antibactérienne vis-a-vis de E. coli,

Staphylococcus aureus et Streptococcus lactis. Elle perturberait le systéme enzymatique
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bactérien et inhiberait la croissance bactérienne (126). Par ailleurs, I’ombelliférone augmente

la sécrétion biliaire.

Une étude expérimentale sur les rats a été effectuée en 1991 permettant d’évaluer le pouvoir
diurétique de 1’orthosiphon et de la piloselle (entre autres) sous forme d’extraits
(commercialisés). La dose de 50 milligrammes/kilogramme de piloselle fut inefficace, par
contre elle le fut a une dose de 200 milligrammes/kilogramme. Concernant I’orthosiphon, la
dose de 50 milligrammes/kilogramme a montré une action rapide sur la diurese. Cette étude a

pu démontrer le pouvoir diurétique de ces plantes chez le rat (127).

3.1.5.3.4 Utilisations et posologies

D’aprés la monographie de ’EMA, la piloselle est traditionnellement utilisée comme
adjuvant dans les plaintes mineures des voies urinaires, pour augmenter la quantité d'urine
afin d’obtenir le ringage des voies urinaires (128).

Sous forme de poudre, 'EMA recommande une dose journaliere de 1300 milligrammes

(128).

Selon le cahier n°3 de I’Agence du Médicament, la piloselle est traditionnellement utilisée
pour faciliter les fonctions d'élimination urinaire et digestive, et pour favoriser I'élimination

rénale de l'eau.

3.1.5.3.4.1 Tisanes

D’apres la Pharmacopée Francaise, la plante entiere de piloselle peut étre utilisée en infusion
(102).
Il faut laisser infuser 20 grammes de plante entiere séchée dans 1 litre d’eau pendant 15

minutes, et en boire 250 a 500 millilitres (126).

3.1.5.3.4.2 Extrait fluide

La posologie est de 2 a 4 grammes par jour, soit 50 a 100 gouttes par jour (126).
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3.1.5.3.4.3 Teinture mere

La posologie est de 30 gouttes, deux fois par jour (126).

3.1.5.3.5 Effets indésirables et précautions d’emploi

Il n’y a pas d’effets indésirables reconnus ou relatés a ce jour.
La piloselle n’est pas recommandée aux enfants et adolescents de moins de 18 ans, ainsi

qu’aux femmes enceintes et allaitantes (128).

3.1.5.4 Le sureau noir

3.1.5.4.1 Botanique

Sambucus nigra L. appelé communément sureau noir, est un arbuste de 2 a 6 metres de haut
appartenant a la famille des Adoxaceae. On le retrouve dans toute la France, dans les bois, les
haies, ainsi qu’en Europe, en Asie occidentale et centrale, et en Afrique du Nord. Il porte de
nombreux rameaux opposés, avec des feuilles composées de 5 ou 6 folioles ovales et dentées
(92). L’inflorescence se présente en corymbes terminaux (on le reconnait facilement grace a
elle), et ses fleurs de couleur blanc créme s’épanouissent en juin-juillet. Elles donnent
finalement naissance a des baies de 5 a 6 millimetres, d’abord rouge puis noires violacées, a

suc rouge. L’écorce de sureau se récolte avant la floraison ou bien en automne (105).
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Figure 42 : Baies de Sambucus nigra L. ou sureau noir

Source : https://jardinage.lemonde.fr

3.1.5.4.2 Drogue végétale

On emploie notamment la fleur séchée, mais le fruit e I’écorce sont également récoltés.

Elle contient des 0,7 a 3,5 % de flavonoides (flavonols et leurs hétérosides : isoquercitroside,
rutoside, hypéroside), 0,03 a 0,14 % d’huile essentielle (acides gras libres et monoterpenes),
environ 5 % de dérivés de 1’acide hydroxycinnamique (acide chlorogénique, acide caféique),
des triterpénes, des acides triterpéniques (acide ursolique), des stérols, des tanins, des

mucilages (105,129).

Selon la Pharmacopée européenne, la fleur séchée contient un minimum de 0,80 % de

flavonoides exprimés en isoquercétine calculés par rapport a la plante desséchée (129).
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Figure 43 : Molécule de rutoside

Source : PubChem

Figure 44 : Molécule d’isoquercitroside

Source : PubChem

3.1.5.4.3 Propriétés pharmacologiques

Le sureau noir a des effets diurétiques et laxatifs.
I1 a également un effet anti-inflammatoire modéré si 1’on se base sur des études
expérimentales chez le rat.

Il a également d’intéressantes propriétés antioxydantes. Les fruits auraient les mémes

propriétés (129).
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3.1.5.4.4 Utilisations et posologies
Selon le cahier n°3 de 1'Agence du Médicament (1998), le sureau noir est traditionnellement

utilisé pour faciliter les fonctions d'élimination urinaire et digestive, comme adjuvant des

régimes amaigrissants, et pour favoriser 1'élimination rénale de I'eau.

3.1.5.4.4.1 Tisanes

Les fleurs de sureau noir peuvent étre utilisées en infusion, a la posologie de 2 a 5 grammes,

trois fois par jour.

3.1.5.4.4.2 Extrait fluide

La posologie est de 3 a 5 millilitres, trois fois par jour.

3.1.5.4.5 Effets indésirables et précautions d’emploi

L’écorce de sureau ne doit pas s’employer s’il existe une irritation des organes digestifs, mais
a I’heure actuelle, aucune toxicité n’a été révélée concernant les fleurs.
Les fleurs sont contre-indiquées chez la femme enceinte et allaitante. Les baies consommées

crues peuvent provoquer des troubles digestifs (105).

3.1.6 Autres plantes pouvant avoir une action

3.1.6.1 Le thé vert

3.1.6.1.1 Botanique
De son nom latin Camellia sinensis L., le théier est un petit arbuste a feuilles persistantes et

alternes de la famille des Theaceae. A I’origine, c’est un arbre vivant dans les foréts

pluvieuses de I’Inde et de Chine. Il est désormais cultivé dans toute 1’ Asie.
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Les feuilles sont brillantes, vert foncé, et assez épaisses. Les fleurs sont blanches, composées
de 5 a 8 pétales et 5 sépales. La récolte s’effectue a la main et plusieurs fois dans I’année, en
espacant les cueillettes de 4 a 14 jours. On préléve ainsi les bourgeons (jeune pousse enroulée

sur elle-méme) ainsi que les deux premiceres feuilles des rameaux (101).

Figure 45 : Camellia sinensis L., ou théier

Source : https://jardin-secrets.com

3.1.6.1.2 Drogue végétale

La drogue végétale correspond aux feuilles de thé vert séchées. Elles renferment des
flavonoides, les catéchines, qui sont des polyphénols : les plus importantes dans le thé vert
son (—)-¢épicatéchine (EC), (-)-épicatéchine-3-gallate (ECG), (-)-épigallocatéchine (EGC) et (-
)-épigallocatéchine-3-gallate (EGCg)) (130). Egalement, on y trouve des tanins galliques, des
méthylxanthines (théobromine, théophylline, caféine), des acides phénols (acide

chlorogénique et caféique)
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3.1.6.1.3 Propriétés pharmacologiques

Il a été démontré que 'EGC et I'EGCg sont les deux composés polyphénoliques les plus
importants, mais seul 'EGC est excrété dans 1’urine. L’EGCg et une partie de I’EGC sont

excrétés dans la bile (131).

Le thé vert est connu pour favoriser I’élimination rénale de 1’eau. Stimulant, il n’a pas d’effet
excitant grace a la présence des tanins. D’apres des recherches récentes, les flavonoides sont
de puissants inhibiteurs de la glycation, et font du thé un puissant anti-oxydant (101). Il a été
démontré que l'extrait de thé vert a un effet inhibiteur sur la croissance de souches d'E. coli

isolées des infections urinaires, notamment du a sa teneur en EGC (130).

Plusieurs études a travers des expérimentations in vitro ont pu constater plusieurs effets des

catéchines sur les bactéries, notamment E. coli (131) :

- Les catéchines endommagent les membranes bactériennes et altérent la fonction
membranaire.

- l'action bactéricide de la catéchine est due au peroxyde d'hydrogene qu’elle génére et
que l'intensité de l'action semble dépendre de la sensibilité de la bactérie a I'oxygene
réactif et de la capacité de la bactérie a adsorber la catéchine.

- une concentration de 500 microgrammes de polyphénols du thé pouvait inhiber la
croissance d'E. coli et que des concentrations 5000 microgrammes/millilitres étaient
considérées comme bactéricides. Le mécanisme de ces effets €tait que les polyphénols
du thé régulent a la baisse la production de protéines notamment impliquées dans le
métabolisme énergétique et des phospholipides. Les polyphénols du thé ont eu un
effet bactéricide dose-dépendant sur E. coli : des changements dans les acides gras
saturés et insaturés ont été observés dans la membrane cellulaire des cultures d'E. coli
traitées avec les polyphénols du thé.

- des extraits aqueux et éthanoliques testés sur 6 bactéries différentes (Streptococcus,
Staphylococcus, Pseudomonas aeruginosa, Proteus, E. coli, Bacillus) ont tous montré
une activité microbienne contre ces isolats, cependant 1’extrait méthanolique a montré

une activité antibactérienne maximale.
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De plus, des études expérimentales ont été faites sur des rats atteints de prostatite bactérienne
chronique afin d’étudier 1’éventuelle synergie d’action entre les antibiotiques et les catéchine
face a E. coli. Les résultats montrent que la ciprofloxacine combinée avec un concentré de
catéchines a un effet synergique et peut étre efficace dans le traitement de la prostatite

bactérienne chronique (131).

Une étude cas-témoins a été réalisée en Chine (45) afin de répertorier les éventuels facteurs
de risques comportementaux et alimentaires pouvant intervenir dans la récidive des cystites. Il
est intéressant de noter que parmi le groupe témoin (femmes en bonne santé), beaucoup de
jeunes femmes (57 parmi 193) disaient boire régulicrement du thé vert (plus de 3 tasses par
jour). Parmi le groupe des femmes atteintes d’IUR, seulement 7 parmi 193 en consommaient
dans cette quantité. Cela souléve la question d’un éventuel effet préventif du thé vert sur les

cystites récidivantes, qui nécessiterait d’étre approfondi.

Tous les résultats actuels proviennent de données d'études in vitro : les effets du thé vert sont
prometteurs, mais les données humaines font actuellement défaut. Par conséquent, il est
essentiel de disposer d'études in vivo sur les effets antibactériens du thé vert et d'évaluer, a
I’avenir, l'efficacité de ses catéchines dans le traitement des infections urinaires. Les essais
cliniques humains doivent également évaluer l'effet synergique entre le thé vert et les

antibiotiques utilisés dans les infections urinaires.

3.1.6.1.4 Utilisations et posologies

D’aprées la monographie de ’EMA, il est traditionnellement utilisé pour soulager les états de
fatigue et les sensations de faiblesse. Dans cette indication, les feuilles de thé vert sont

utilisées en infusion ou sous forme de poudre.

D’apres le cahier n°3 de 1’Agence du Médicament (1998), le thé vert est traditionnellement
utilis¢é dans le traitement symptomatique des diarrhées légeres, dans les asthénies
fonctionnelles, comme adjuvant des régimes alimentaires et enfin, pour favoriser

I’élimination rénale de 1’eau.
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3.1.7 Exemples d’associations de plantes retrouvées a 1’officine

3.1.7.1 Sous forme de gélules ou comprimés

3.1.7.1.1 CYS-CONTROL® (Arkopharma)

Figure 46 : Cys-Control Fort®, Laboratoires Arkopharma

Source : https://www.arkopharma.com

CYS-CONTROL Fort® est un complément alimentaire a base de plantes et de D-mannose.
La boite contient 14 sachets dont la composition est détaillée dans le Tableau 5. 11 est réservé

a I’adulte de plus de 18 ans et convient aux femmes enceintes et allaitantes (116).
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Pour 1 sachet Pour 2 sachets
D-mannose 1000 milligrammes 2000 milligrammes
Extrait de baies de canneberge 131 milligrammes 262 milligrammes
Incluant PACs 18 milligrammes 36 milligrammes
Extrait de sommités fleuries de bruyére 125 milligrammes 250 milligrammes

Tableau 5 : Principes actifs du CYS-CONTROL® (Arkopharma) (113)

3.1.7.1.1.1 Action du D-mannose

Les adhésines FimH des pili de type 1 se lient a des récepteurs mannosylés permettant
I’adhérence bactérienne aux parois vésicales. Le D-mannose a une structure similaire aux
récepteurs de type mannose, et agit comme un inhibiteur compétitif : en présence de D-
mannose libre dans 1'urine, les pili de type 1 de E. coli se fixent principalement au D-mannose
libre au lieu des récepteurs de type mannose présents a la surface des voies urinaires. Les pili
de type 1 se retrouvent bloqués par ces molécules de D-mannose libres et ne peuvent pas
former un biofilm. Le complexe ainsi formé est alors éliminé lors de la miction. Associé au
PACs qui agissent sur les pili de type P, et a la bruyére pour ses propriétés diurétiques, il en

résulte une vraie synergie d’action.

Le D-mannose a été étudié¢ dans le cadre de la prophylaxie des cystites récidivantes chez les
femmes (113). Les résultats de I’essai clinique suggerent que le D-mannose est plus efficace

dans la prévention des cystites récidivantes qu’une antibioprophylaxie (Kranjec et al. 2014).

Une autre étude clinique a été menée, cette fois-ci randomisée, multicentrique, en double
aveugle, afin d’évaluer I’efficacit¢ du D-mannose associ¢ aux PACs versus PACs seuls chez
des femmes présentant des IUR (132). 150 femmes présentant des [UR ont été incluses et ont
été réparties en deux groupes: un groupe (G1) recevant 2 grammes de D-mannose, 140
milligrammes de PACs-A et 7,98 milligrammes d’acide ursolique, une fois par jour, et un
groupe (G2) recevant 240 milligrammes de PACs uniquement. Elles ont été suivies 2 ans.

Des données valides ont ét€ obtenues aupres de 93 patientes (age médian : 47 ans).
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33 patientes ont eu une U pendant la période de suivi de 6 mois. Dans le groupe G1, une IU a
¢été observée a six mois dans 23,8% des cas, alors que dans le groupe G2, elle était de 45,1%
(p<0,05). Le temps « sans maladie » a été de 78,81 jours dans le groupe G2 et de 94,7 jours
dans le groupe G1. Une faible incidence d'événements indésirables a été observée, la diarrhée

¢tant 1’effet indésirable le plus fréquent dans les deux groupes.

La prise orale chaque jour de D-mannose combinée aux PACs et a 1’acide ursolique est
significativement plus efficace que la prise orale chaque jour de PACs seuls, dans la

prévention des IUR chez la femme.

3.1.7.1.1.2 Etudes cliniques réalisées avec CYS-CONTROL Fort®

Les laboratoires Arkopharma ont réalis¢ une étude in-vitro afin d’analyser D’effet de
’association D-mannose + canneberge contenus dans CYS-CONTROL Fort® sur 1’adhésion
de E. coli aux cellules vésicales. Sur les 3 combinaisons de doses testées (dose fixe de PACs-
A a 36 milligrammes, mais dose de D-mannose variable), celle qui fut la plus efficace en
causant le moins de phénomenes d’adhérence bactérienne est la dose de 2 grammes de D-
mannose + 36 milligrammes de PACs-A (~ 20% d’adhésion bactérienne versus ~ 30% avec

500 milligrammes de D-mannose) (113).

D’autre part, une étude observationnelle ouverte a été réalisée pour évaluer 'efficacité de la
combinaison de D-mannose (2 grammes/jour) et extrait de fruit de canneberge (apportant 36

milligrammes de PACs/jour).

81 femmes agées de 25 a 65 ans souffrant régulierement d’inconfort urinaire ont été incluses
dans 1'é¢tude. Les volontaires ont été incluses si elles présentaient au moins deux symptomes
parmi dysurie, mictions fréquentes, sensation de brllure en urinant, picotements durant la
miction, démangeaisons pendant la miction ou sensation de lourdeur dans le bassin.

Il a été demandé aux volontaires de ne pas prendre d'autres traitements pendant l'essai (en

particulier ceux indiqués dans I’inconfort urinaire).

L'efficacité a été évaluée 2 jours apres, puis 5 jours apres la prise : un soulagement de

l'inconfort urinaire a été observé apres le deuxieéme jour de supplémentation. Apres 5 jours,
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les volontaires ont rapporté que le produit est satisfaisant (89 % des cas), qu’il est efficace

(91% des cas), bien toléré (90 % des cas) (113).

3.1.7.1.1.3 Posologie

La posologie recommandée est d’un sachet matin et soir, a diluer dans un verre d’eau (113).

3.1.7.1.1.4 Effets indésirables et précautions d’emploi

A la dose de 2 grammes de D-mannose par jour, aucun effet indésirable grave n’a été
rapporté. La survenue d’effets indésirables tels que des troubles digestifs (diarrhée) est faible

mais possible.

Quelques rapports de cas d'INR ¢élevé et de saignements importants chez des patients sous
warfarine ayant pris de la canneberge, une précaution d’emploi est indiquée pour les patients

sous traitement anticoagulant.

Egalement, pour les patients souffrant de lithiase rénale, la consommation a long terme de

canneberge n'est pas recommandée.

3.1.7.1.1.5 Conclusion

Compte tenu des études in vitro et cliniques, ce complément alimentaire parait étre une bonne
solution en cas de cystites aigués au vu du conditionnement (14 sachets avec une posologie a
2 sachets par jour). Cependant, le conditionnement ne se préte pas vraiment a un traitement en
continu sur plusieurs semaines voire plusieurs mois dans le cas d’un traitement de fond des
cystites récidivantes (comme le fait 1’antibioprophylaxie). Les études cliniques étant
encourageantes concernant le D-mannose et son association avec la canneberge, une forme
adaptée avec un conditionnement plus conséquent serait a privilégier pour les patients

souffrant d’IUR.
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3.1.7.1.2 GynDelta® (Laboratoire CDD)
3.1.7.1.2.1 GynDelta®

C’est un complément alimentaire a base de canneberge. Il existe en conditionnement de 30 ou

de 90 gélules, selon si I’on souhaite faire une cure d’un mois ou de 3 mois.

1 gélule de Gyndelta® contient 400 milligrammes de poudre concentrée d’extrait de cranberry
dont 36 milligrammes de PACs. La posologie recommandée est d’une gélule par jour, de

préférence a la fin du repas du soir, a avaler avec un grand verre d’eau.

GynDelta® est contre-indiqué en cas d’allergies aux fruits rouges. Une précaution d’emploi

est notable concernant les patientes sous anticoagulants.
Ce complément alimentaire s’adresse aux femmes sujettes aux cystites récidivantes et

souhaitant établir un traitement de fond (sous forme de cure, a renouveler si besoin), avec une

dose quotidienne de canneberge.

Figure 47 : GynDelta®, Laboratoire CDD

Source : https://laboratoire-ccd.fr
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3.1.7.1.2.2 GynDelta® PC

Le Laboratoire CDD commercialise un complément alimentaire favorisant le confort urinaire
apres les rapports sexuels. Cela s’adresse notamment aux femmes qui sont sujettes aux
cystites récidivantes en lien avec 1’acte sexuel. Rappelons que pour certaines de ces femmes,

la seule solution possible n’est autre que 1’antibioprophylaxie post-coitale.

Figure 48 : GynDelta® PC, Laboratoire CDD
Source : https://laboratoire-ccd.fr/p/gyndelta-pc/

La boite contient 6 sticks de poudre pour solution buvable. GynDelta® PC est réservé a
I’adulte, est déconseillé aux femmes enceintes et allaitantes et en cas d’allergie aux

constituants (notamment cannelle, giroflier, fruits rouges, baume du Pérou).

Voici la liste totale des ingrédients (133) :

D-mannose, poudre concentrée d’extrait total de canneberge (Vaccinium macrocarpon Aiton,
baies), extrait d’orthosiphon (Orthosiphon stamineus Benth, feuilles), arome : ardme naturel
fruit rouge (6,2%), acidifiant : acide citrique anhydre, lubrifiant : phosphate tricalcique,

édulcorant : sucralose, , aromes : huile essentielle de girofle (0,1%, Syzygium aromaticum
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(L.) Merr, boutons floraux); huile essentielle de cannelle de Ceylan (0,1%, Cinnamomum
zeylanicum Blume, écorces) ; huile essentielle de thym a thymol (0,1%, Thymus vulgaris L.

CT thymol, sommités fleuries).

La posologie est de 2 sticks par jour, a prendre avant ou apres les rapports sexuels.

Pour 2 sticks, nous comptons 800 milligrammes d’extrait de feuilles d’Orthosiphon, 72
milligrammes de PACs provenant d’un extrait total de baies de canneberge, et 4 grammes de
D-mannose (134). Le stick contient également des huiles essentielles antibactériennes que

nous verrons dans la partie suivante.

Cette forme parait étre une bonne alternative a I’antibioprophylaxie pour les femmes sujettes

aux cystites récidivantes survenant souvent voire systématiquement aprés un rapport sexuel.

3.1.7.1.3 Uricare® (Laboratoires NHCO)

Figure 49 : Uricare®, Laboratoires NHCO
Source : https://nhco-nutrition.com
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Les laboratoires NHCO ont développé une formule, Uricare®, un complément alimentaire a
prendre sous forme de cure renouvelable.

®

Uricare® contient 3 ingrédients brevetés : la L-méthionine, un extrait breveté de fleurs

d’Hibiscus sabdariffa, et un extrait breveté de résine de Boswellia serrata.

3.1.7.1.3.1 Etudes cliniques

Une ¢étude clinique randomisée a ¢été réalisée en 2018 (122) afin d’évaluer I’efficacité d’une
combinaison de L-méthionine, d’Hibiscus sabdariffa et de Boswellia serrata dans le
traitement des épisodes aigus d'infections urinaires non compliquées chez les femmes
affectées par des IUR.

Des femmes adultes atteintes d'une IU non compliquée ont été incluses et ont été séparées en
deux groupes : 46 patientes (groupe A) ont recu l’association phytothérapeutique a la
posologie d’un comprimé matin et soir pendant 7 jours, et 47 patientes (groupe B) ont regu
une antibiothérapie de courte durée selon les recommandations des lignes directrices
internationales. Au début de 1’étude, chaque femme a été recue par un urologue évaluant sa
qualité¢ de vie par le biais d’un questionnaire (obtention d’un score), et en effectuant une

culture d’urine du milieu de jet.

- Au premier suivi (30 jours), les deux groupes ont montré une amélioration
statistiquement significative des scores de qualité de vie par rapport a I'évaluation de
base.

- Au deuxiéme suivi, une différence statistiquement significative dans la qualité de vie
¢tait rapportée entre les deux groupes. Dans le groupe A, 73,9% (34/46) des patients
ont présenté une deuxieme culture d'urine stérile a mi-jet, tandis que les 26% restants
(12/46) ont montré une transition d'une IU symptomatique a une bactériurie
asymptomatique et un changement de micro-organisme (de E coli a Enterococcus
faecalis). Aucun échec thérapeutique n'a été enregistré dans le groupe A tandis que 2
patientes du groupe B ont présenté une IU symptomatique avec démonstration

microbiologique d'Escherichia coli.
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Un essai clinique randomisée en double aveugle, dose dépendant, a été également effectuée
afin d’évaluer DI'impact d’un produit standardis¢ a base de canneberge compléte
(Proanthocyanidins Standardized Whole Cranberry Powder, PS-WCP) vis-a-vis des TUR
(135).

Les PS-WCP ont ¢été administrés pendant 90 jours a 60 femmes présentant des IUR et une
culture positive avec des symptdmes légers d’IU : un premier groupe recevant la dose de 500
milligrammes par jour, et & un deuxiéme groupe recevant 1000 milligrammes par jour. Le

troisiéme groupe a servi de témoin et n’a rien regu.

A la fin de la période de traitement de 90 jours, le changement de la présence d'E. coli dans le
groupe témoin non traité n'était pas significatif, alors qu'il y avait une réduction significative
chez les sujets positifs pour E. coli dans les deux les groupes de traitement a dose élevée et a
faible dose, par rapport a I'évaluation de base. Un soulagement symptomatique a également
été signalé dans les groupes de traitement a faible et a forte dose, alors qu'aucun n'a été
signalé par les sujets du groupe témoin non traité. En conclusion, le PS-WCP a été efficace
pour réduire en toute sécurité le nombre de sujets positifs pour E. coli aux doses de 500
milligrammes et de 1000 milligrammes et pour améliorer les symptomes d'infection urinaire
chez ces sujets. Par conséquent, une dose quotidienne de 500 milligrammes ou 1000
milligrammes de PS-WCP peut étre considérée comme un complément a l'antibiothérapie

prophylactique contre les infections urinaires récurrentes.

L’usage de la phytothérapie pourrait donc représenter une bonne alternative afin de réduire
I’'usage des antibiotiques, limiter le phénomeéne d’antibiorésistance et diminuer la survenue de

cystites récidivantes.

3.1.7.1.3.2 Composition et activité

La L-méthionine est un donneur de soufre nécessaire a la biosyntheése de cystéine, un acide
aminé sulfuré. Un pH physiologique est obtenu par l'action de la L-méthionine qui crée des
conditions défavorables a la colonisation bactérienne puisqu'un grand nombre de bactéries a

Gram négatif sont capables d'alcaliniser I'urine par dégradation enzymatique de l'urée.
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L'extrait sec d'Hibiscus sabdariffa est un phytocomplexe contenant des sambubiosides, qui
semblent avoir une activité anti-inflammatoire (cf. fiche hibiscus). De plus, plusieurs études
préliminaires ont démontré qu’Hibiscus sabdariffa est capable de prévenir les IUR dues a son

activité inhibitrice contre Escherichia coli.

L’extrait concentré de poudre de cranberry agit sur I’adhérence bactérienne, déja citée

précédemment.

Boswellia serrata, également appelé encens indien, est un grand arbre indien dont 1’exsudat
résineux est traditionnellement utilisé selon la Pharmacopée indienne, en cas de rhumatismes,
d’inflammation intestinale ou bronchique et en cas de troubles cutanés. L’extrait de résine de
Boswellia serrata semble inhiber la synthése de certains médiateurs de 1'inflammation, en

particulier par la 5-lipoxygénase.

Uricare® contient également de 1’ortie blanche afin de faciliter I’¢élimination urinaire, et de la

vitamine C pour maintenir le systéme immunitaire.

Pour 3 gélules, la composition moyenne est de :

- 800 milligrammes de L-méthionine

- 200 milligrammes d’extrait de résine de Boswellia serrata
- 200 milligrammes d’extrait de fleurs d’Hibiscus sabdariffa
- 500 milligrammes de Pacran®

- 100 milligrammes d’ortie blanche

- 80 milligrammes de vitamine C

La liste des ingrédients est disponible sur le site internet des laboratoires NHCO (136) :
Ingrédients : L-Méthionine, poudre de fruit de cranberry (Vaccinium macrocarpon) Pacran®,
extrait de fleurs d’hibiscus (Hibiscus sadbariffa), extrait de gomme résine d’encens
(Boswellia serrata), poudre de parties aériennes d’ortie blanche (Lamium album), vitamine C
(acide ascorbique), anti-agglomérant : stéarate de magnésium végétal. Gélule

hydroxypropylméthylcellulose, colorant : complexes cuivriques de chlorophyllines.
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3.1.7.1.3.3 Posologie et précautions d’emploi

Uricare® est utilisé en programme de 4 a 6 semaines selon la posologie. Le conditionnement
est de 84 gélules ce qui permet de prendre le complément alimentaire pendant 4 semaines a la

posologie de 3 gélules par jour, ou pendant 6 semaines a la posologie de 2 gélules par jour.

La cure peut étre renouvelée si besoin.
I1 s’agit 1a d’une cure de fond, de terrain, pouvant convenir afin de prévenir la survenue de

cystites récidivantes comme en témoigne 1’étude clinique réalisée.

Uricare® est réservé a ’adulte, et déconseillé chez la femme enceinte ou allaitante, sauf avis
médical contraire.

Ce complément alimentaire contient de la cranberry, donc il existe une précaution d’emploi
concernant les patientes sujettes aux lithiases urinaires ainsi qu’aux patientes sous traitement

anticoagulant.
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3.2 L’aromathérapie

3.2.1 Histoire et définition de I’aromathérapie

L’aromathérapie, du grec « aroma » qui signifie odeur, et « therapia » qui signifie soin,
désigne 1’utilisation d’essences, d’huiles essentielles (HE) ou d’hydrolats obtenus a partir de
plantes aromatiques (137).

Les plantes aromatiques sont des plantes médicinales ou non a parfum. Elles sont non
seulement utilisées en thérapeutique, mais également en cosmétique et en parfumerie. Elles
contiennent des composés odorants qui leur conférent des propriétés particulicres.

40 000 ans avant J-C, les Aborigénes australiens utilisaient les plantes aromatiques via la
fumigation et les cataplasmes (138). Reconnues et utilisées depuis des millénaires pour leurs
propriétés thérapeutiques, notamment en Asie et au Moyen-Orient, elles finissent par tomber
dans ’oubli a I’époque du Moyen-Age. Ce n’est qu’au début des années 1930 que ’on parle
pour la premiére fois d’aromathérapie : c’est René-Maurice Gatefossé, un chercheur lyonnais
qui décida d’étudier les huiles essentielles et leurs propriétés, au détours d’un soin rapide par
ces dernicres suite a un accident (137). Depuis 1970 et jusqu’a aujourd’hui, des médecins,
chercheurs et pharmaciens continuent de promouvoir la richesse des huiles essentielles ainsi

que leurs vertus.

De par sa structure complexe, une huile essentielle n’a jamais qu’une seule propriété
thérapeutique : on lui en attribue plusieurs, si bien qu’il existe de multitudes de possibilités et

de synergie d’action en les associant entre elles (139).

L’aromathérapie se caractérise par sa casquette de « médecine de terrain », ce qui nous
intéresse fortement dans le cadre de la cystite récidivante, puisqu’il ne s’agit pas l1a d’attendre
I’épisode de cystite et a le guérir, mais plutdt d’agir en préventif afin d’éviter toute géne pour

la patiente et ainsi améliorer sa qualité de vie.

L’utilisation a bon escient des HE peut faire des merveilles méme dans des cas ou d’autres
thérapeutiques ont échoué¢. Néanmoins, cela nécessite une précaution d’emploi et un respect

des posologies, au risque de voir apparaitre des effets indésirables, parfois graves.
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Egalement, 1’aromathérapie ne se veut pas étre une médecine substitutive a la médecine

allopathique, mais bien une médecine complémentaire, ou alternative selon les situations.

3.2.2 Fabrication des huiles essentielles

L’huile essentielle résulte de la distillation d’une plante aromatique, d’une fleur, d’une
semence, d’un bois, d’un fruit ou d’une baie. Elle est composée de molécules chimiques telles

que les terpénes, les phénols ou encore les esters.

L’huile essentielle est la fraction odorante extraite de la plante aromatique par différents
procédés (distillation a la vapeur d’eau, hydrodistillation...). C’est un liquide volatil, soluble
dans les huiles végétales et I’alcool, mais pas dans I’eau (137).

L’essence est extraite par expression mécanique et non pas par distillation. Elles sont
contenues dans des poches a essence situées dans les zestes frais: c’est le cas pour les
agrumes.

L’hydrolat correspond a la vapeur d’eau condensée obtenue apreés distillation a la vapeur
d’eau des plantes aromatiques. Sa composition est différente de 1’huile essentielle, on y
retrouve par ailleurs un faible pourcentage d’huile essentielle (0,2 a 2%). Il est soluble dans
I’eau, et est tres intéressant du fait de sa faible concentration en composés odorants,

notamment pour les jeunes enfants (137).

3.2.2.1 Ladistillation a la vapeur d’eau sous basse pression

La majorité des huiles essentielles sont obtenues par distillation par entrainement a la vapeur
d’eau sous basse pression (0,10 bar) : le procédé consiste a faire traverser par de la vapeur
d’eau une cuve remplie de plantes aromatiques, de fleurs, de semences, de bois, ... A la sortie
de la cuve de distillation, la vapeur d’eau enrichie d’huile essentielle se condense (figure) :
I’eau et I’huile essentielle sont recueillies dans un essencier, la différence de densité entre les

deux liquides permettant la séparation et le recueil de I’huile essentielle (138).
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Figure 50 : Schéma légendé du procédé d’extraction des huiles essentielles par distillation a la
vapeur d’eau sous basse pression

Source : https://www.aromabio.fr

3.2.2.2 L’expression a froid

Pour les agrumes, il faut utiliser un autre procéd¢, cette fois-ci mécanique et en présence
d’eau a température ambiante (90), qui consiste a briser mécaniquement les poches a essence
des zestes frais d’agrumes : le produit obtenu est I’essence et non I’huile essentielle, car

aucune modification chimique li¢e a des solvants ou a la vapeur d’eau n’a eu lieu (138).

3.2.3 Huiles essentielles chémotypées

La notion de chémotype définit une sorte de « race chimique » : un caractére enzymatique
particulier chez des plantes de méme espéce commande la synthése d’un composé chimique
plutdt qu’un autre (90). En effet, selon son environnement, une méme espece de plante peut
donner des huiles essentielles différentes, avec une composition chimique différente et qui
n’auront donc pas les mémes propriétés. Il permet d’indiquer le composant majeur
responsable de I’effet le plus significatif (121), et de différencier les huiles essentielles

extraites de la méme espece de plante. (139). Le chémotype permet donc une classification de
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I’huile essentielle, et repose sur des techniques d’analyse chimique telles que la

chromatographie en phase gazeuse.

3.2.4 Modes d’administration

3.2.4.1 Voie orale

La prise orale est généralement utilisée chez 1’adulte, elle est conseillée pour le confort
digestif et comme assainissant général.

L’HE ne doit jamais étre mise en bouche pure. Il faudra les diluer dans une cuillére a café
d’huile végétale, et pour certaines, il sera possible de déposer les gouttes d’HE sur un sucre
ou sur de la mie de pain (121).

Elle est contre-indiquée en cas de gastrite, d’ulcére gastroduodénal, de reflux gastro-
cesophagien. Il faut également prendre certaines précautions s’il existe des traitements déja en
place. La prise d’un médicament devra étre ¢loignée de 3 heures de la prise de ’'HE (121).

En pratique, la posologie pour un adulte est de 1 a 2 gouttes d’HE, 3 a 4 fois par jour (138).

3.2.4.2 Voie cutanée

La voie cutanée permet de soigner de nombreux troubles, étant donné¢ que I’HE traverse
facilement les couches de la peau afin de rejoindre la circulation sanguine. Son action peut
donc étre locale, mais elle peut également s’étendre a d’autres organes (137). C’est la voie a
privilégier, car elle ne présente pas de toxicité majeure si I’HE est bien tolérée sur la peau.
Cependant, certaines HE sont plus irritantes et doivent étre diluées dans une huile végétale
(Figure 51) (137).

En pratique, les HE sont le plus souvent appliquées en dilution, de fagon a les appliquer en
massage, a proximité de la zone concernée, sur un centre nerveux ou sur une zone

vascularisée (121).

Pour un adulte, il est conseillé 3 a 4 gouttes d’HE, 3 a 4 fois par jour.
Il faudra faire attention a ne pas appliquer les huiles photo-sensibilisantes avant une

exposition aux UV (risque de brilure cutanée, ou brunissement irréversible de la peau) (138).
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Figure 51 : Tableau d'aide a la dilution des HE

Source : http://www.arom-age.info

3.2.4.3 Par diffusion

Certaines HE s’utilisent dans un diffuseur ¢électrique par nébulisation a froid, afin d’étre
dispersées dans I’atmosphere. La diffusion convient aux HE a visée assainissante ou
relaxante (121). Cette technique ne sera pas vraiment utilisée dans le cadre de la prise en

charge des cystites, c’est pourquoi cette partie ne sera pas détaillée.

3.2.4.4 Inhalation

Les HE pénetrent facilement par les capillaires sanguins de la muqueuse nasale, et ce mode
d’administration sera particuliérement utilisé¢ pour le bien-étre respiratoire et la relaxation. La
encore, nous ne détaillerons pas cette partie, car I’inhalation n’est pas utilisée dans la prise en

charge des cystites.
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3.2.5 Contre-indications et précautions d’emploi

3.2.5.1 Contre-indications

Par précaution, les 3 premiers mois de grossesse interdisent I’emploi des huiles essentielles :

seul le médecin peut en prendre la responsabilité (139)

3.2.5.2 Précautions d’emploi

Avant toute chose, il est préférable de demander conseil a un médecin spécialisé en
aromathérapie ou un pharmacien en cas de doute. Certaines huiles essentielles sont réservées
a I’adulte. Quelle que soit la voie d’absorption, il ne faut pas prendre plus de 2 ou 3 HE en

méme temps (121).

Quelques régles sont a retenir quant a 1’'usage des huiles essentielles (90,138) :

- Toujours se laver les mains aprés un massage ou une application cutanée.

- Respecter les posologies, et ne pas dépasser 10 a 12 gouttes d’HE au total par jour
pour un adulte

- Effectuer un test d’allergie avant toute application : 1 goutte d’huile essentielle dans le
pli du coude, attendre 20 minutes pour vérifier qu’aucune réaction allergique ne se
manifeste.

- Attention aux enfants : certaines HE sont contre-indiquées chez I’enfant de moins de 6
ans

- Ne pas utiliser d’HE a cétone en cas d’épilepsie

- Ne pas utiliser la voie orale pour les personnes souffrant d’un ulcere gastroduodénal :
préférer la voie cutanée

- Ne pas utiliser en continu

- Ne pas appliquer dans les yeux

- En cas d’absorption accidentelle ou de réaction cutanée, ingérer ou appliquer une
huile grasse pour diluer I’huile essentielle et s’adresser a un centre antipoison.

- Ne jamais injecter d’huiles essentielles par voie intraveineuse ou intramusculaire.

- Ne pas laisser les flacons a portée des enfants.
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- Cas de la femme enceinte : aucune HE durant le premier trimestre de grossesse, puis
n’utiliser que les HE autorisées pour elle (jamais d’application cutanée sur le ventre)

- Cas de la femme allaitante : n’utiliser que les HE autorisées

3.2.6 Les huiles essentielles pouvant étre utilisées en cas de cystite

3.2.6.1 Tea tree ou Melaleuca alternifolia

3.2.6.1.1 Botanique

L’arbre a thé ou Mélaleuque a feuilles alternées, de son nom latin Melaleuca alternifolia,
appartient a la famille des Myrtaceae et est originaire d’Australie et d’Afrique du Sud (138).
Cet arbuste peut mesurer jusqu’a 10 meétres de hauteur, et a la particularité d’avoir 1’écorce
foncée sur le tronc et les branches anciennes, alors qu’elle est blanche sur les jeunes rameaux
(140). Ses feuilles de couleur vert clair sont persistantes, lancéolées et trés étroites, ponctuées
de glandes a essence tres visibles. Les fleurs sont en épis blancs, trés aromatiques. La période

de récolte est en aolit (141).
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Figure 52 : Melaleuca alternifolia, ou tea tree

Source : https://www.olelantanaseeds.com.au

3.2.6.1.2 Composition biochimique

On distille les rameaux ainsi que les jeunes feuilles. L’odeur est résineuse, camphrée,
herbacée et trés prononcée. L’huile essentielle est incolore ou légerement teintée en jaune

pale (141).

La composition biochimique est variable en fonction de la période de cueillette et de I’origine
géographique, mais on retrouve en majorit¢ 40 a 50 % de monoterpenes (y-terpinene,
limonene, pinénes), 40 a 50 % de monoterpénols (terpinéne-4-ol), des sesquiterpenes et des

oxydes (1,8 cinéole) (140,141).

De fagon générale, les phénols sont les composés majeurs responsables de 1’antisepsie.
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Figure 53 : Schéma général regroupant les principaux composants des HE et leurs propriétés

Source : http://laboratoire-shigeta.com

3.2.6.1.3 Propriétés principales et indications

3.2.6.1.3.1 Propriétés

L’huile essentielle de tea tree est réputée pour ses propriétés anti-infectieuses majeures : elle
est antibactérienne a large spectre et agit aussi bien sur les bactéries a Gram positive qu’a
Gram négative, dont les staphylocoques, E. coli, Proteus mirabilis, Klebsiella pneumoniae, les
entérocoques (141). Elle est également antivirale, immunostimulante, antifongique,
antiparasitaire et antiseptique (140). Par ailleurs, elle a la propriété d’étre protectrice cutanée

lors des séances de radiothérapie (139).

3.2.6.1.3.2 Indications et posologies

Elle est indiquée dans toutes sortes d’infections (139-141) :

- Buccales : aphtes, abces dentaire, gingivite, stomatite, candidose

- ORL : sinusite, rhinite, bronchite, otite, laryngite, pharyngite, rhino-pharyngite
- Qastro-intestinales : gastro-entérites virales, bactériennes ou parasitaires

- Dermatologiques : mycoses, plaies, furoncles, acné, gale, herpes, zona

- Urinaires et gynécologiques : cystite, mycose vaginale, vaginite a trichomonas
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Elle est ¢également indiquée en prévention des brilures cutanées par radiothérapie.

Elle est principalement administrée par voie orale, cutanée et en diffusion.

Par voie orale, la posologie est de 2 gouttes 3 fois par jour, dans du miel, dans de I’huile
végétale ou sur un sucre, pendant 7 jours.

Par voie cutanée, 3 gouttes d’HE de tea tree en massage localisé notamment au niveau du bas

ventre, 3 fois par jour, pendant 5 a 6 jours (139).

3.2.6.1.4 Contre-indications et précautions d’emploi

Il n’existe pas de contre-indications majeures.

Elle est déconseillée dans les 3 premiers mois de grossesse (139).

3.2.6.2 La sarriette des montagnes

3.2.6.2.1 Botanique

La sarriette des montagnes, ou sarriette vivace, de son nom latin Satureja montana L., est une
plante vivace se développant en touffe de 15 a 40 centimetres de hauteur, appartenant a la
famille des Lamiaceae. On la retrouve notamment au niveau du pourtour méditerranéen, en
Provence, ainsi qu’en Espagne et au Proche-Orient, car elle aime les sols secs et arides. Ses
tiges sont courtes et trés feuillées, arborant des petites feuilles étroites, pointues et brillantes.
Les fleurs sont blanches a rosées en longues grappes, et apparaissent de juillet a septembre

(92).
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Figure 54 : Fleurs de Satureja montana L., ou sarriette des montagnes

Source : https://pam-alpines.fr

3.2.6.2.2 Composition biochimique

Les organes distillés sont les sommités fleuries. L’huile essentielle est de couleur jaune, avec
une odeur épicée, plutdt piquante.

Elle est principalement composée de phénols (carvacrol (52 %), thymol, eugénol), de terpenes
(40%) (o-pinéne, B-pinéne, terpinénes, phellandréne), de sesquiterpénes (5%) (B-
caryophylléne, B-bisaboléne), des éthers, des oxydes, des terpénols, des esters... (137,141)

3.2.6.2.3 Propriétés principales et indications

3.2.6.2.3.1 Propriétés principales

L’HE de sarriette des montagnes a des propriétés anti-infectieuses intestinales et génito-

urinaires : elle est bactéricide a large spectre. Elle est également antivirale, antiparasitaire,
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antifongique, immunostimulante, anti-inflammatoire, antalgique (voie cutanée) et tonique

(140,141).

3.2.6.2.3.2 Indications et posologies

Elle est indiquée dans les infections intestinales (entérites, amibiases, dysenteries), génito-
urinaire (cystites, urétrites, prostatites) et pulmonaires (bronchites). Elle est également
employée en cas de fatigue nerveuse et physique, ainsi qu’en cas d’arthrite et de rhumatisme

(140).

Elle est utilisée par voie orale et par voie cutanée majoritairement. Par voie cutanée il faudra
toujours la diluer de 1 a 5% maximum dans une huile végétale (141). Elle peut étre

exceptionnellement utilisée en diffusion, mais jamais seule.

Pour le confort urinaire, ’HE de sarriette des montagnes est a associer a parts égales a I’HE
de tea tree : 40 gouttes de chaque dans un flacon de 30 millilitres a remplir d’huile végétale

de macadamia. A appliquer sur le bas-ventre 2 a 3 fois par jour (121).

En cas de cystite, verser 1 goutte d’HE de sarriette des montagnes, et 1 goutte d’HE de
citronnier dans une demie cuillére a café d’huile végétale, matin midi et soir pendant 5 jours

(137).

3.2.6.2.4 Contre-indications et précautions d’emploi

L’HE de sarriette est réservée a 1’adulte. Elle est contre-indiquée chez 1’insuffisant hépatique,

et chez les patients présentant une gastrite ou un ulcere gastroduodénal.

Elle ne doit pas étre utilisée chez la femme enceinte.

L’inhalation est contre-indiquée, la diffusion est déconseillée (121).

Cette HE est dermocaustique a I’état pur : il y a un risque d’irritation des muqueuses et de la

peau. Elle doit donc étre diluée en vue d’un usage par voie cutanée. Elle ne doit pas étre
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utilisée de facon prolongée par voie orale en raison d’un risque hépato-toxicité (121,140).
Afin de limiter son impact sur le foie, il est conseillé de I’utiliser en mélange avec de I’HE de

citronnier (hépatoprotectrice), puis de pratiquer ensuite un drainage du foie.

3.2.6.3 La cannelle de Ceylan

3.2.6.3.1 Botanique

De son nom latin Cinnanomum zeylanicum ou Cinnamomum verum, le cannelier de Ceylan
fait partie de la famille des Lauraceae. Cet arbre de 15 a 20 meétres de haut originaire du Sri
Lanka pousse dans les foréts tropicales d’Indonésie, d’Inde et de Madagascar. Ces grandes
feuilles sont longues et robustes a nervure rouge vif puis vert foncé. A la saison des pluies, on

préleve I’écorce des jeunes pousses qui s’enroule elle-méme en tuyaux, appelés cannes en

séchant (137).

Figure 55 : Cinnamomum verum ou cannelier de Ceylan

Source : https://www.carib-beans-plants.com
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3.2.6.3.2 Composition biochimique

On extrait I’huile essentielle des feuilles et de I’écorce. Suivant 1’organe distillé, on obtient

une HE de chémotype différent.

L’HE d’écorce est de couleur jaune clair & brun rouge, avec une odeur puissante, chaude,
sucrée ; elle est riche en aldéhydes aromatiques (65 a 75 %) (cinnamaldéhyde) et contient

environ 5 a 10 % d’eugénol et 1 a 2 % de linalol.

L’HE des feuilles est de couleur jaune clair, avec une odeur poivrée, voisine du girofle ; elle

est riche en eugénol (80 %), et contient 3 % d’aldéhydes (140).

Dans les deux HE, on retrouve également des monoterpénes, des sesquiterpénes et des éthers

(141).

L’HE d’écorce de cannelle de Ceylan est similaire a I’'HE de cannelle de Chine

(Cinnamomum cassia), qui s’utilise avec les mémes précautions d’emploi.

3.2.6.3.3 Propriétés et indications

3.2.6.3.3.1 Propriétés

L’HE d’écorce de cannelle de Ceylan est la plus puissante HE antibactérienne : elle tue 98%
des bactéries et virus. Elle est bactéricide a large spectre d’action (staphylocoque,
streptocoque, E. coli, bactéries a Gram positive), antivirale, antiparasitaire, antifongique
(Candida albicans). C’est également un trés bon antiseptique intestinal, un antidiarrhéique par

excellence (139,140).

Elle est ¢galement immunostimulante, spasmolytique et tonique.

L’HE de feuille de cannelle de Ceylan a les mémes propriétés.
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3.2.6.3.3.2 Indications et posologies

L’HE d’écorce de cannelle de Ceylan est indiquée dans les affections intestinales (diarrhées
infectieuses, ballonnements, flatulences, gastro-entérites), dans les affections urinaires

(cystite, urétrite, vaginite), ainsi qu’en cas de fatigue physique.

L’HE de feuille de cannelle de Ceylan est indiquée également dans les affections urinaires
type cystite, mais également dans les affections dentaires et respiratoires (bronchite, rhino-

pharyngite), de par sa forte teneur en eugénol (140)

Elles s’utilisent par voie orale, toujours diluées, et exceptionnellement en diffusion et par voie
cutanée (ne doit jamais étre diffusée seule) (137). En effet, elle est trés dermocaustique et
potentiellement allergisante : elle doit étre diluée a 5 % maximum, au risque de provoquer des

bralures de la peau.

En cas de cystite, il est conseillé de prendre 1 goutte d’HE de Cannelle de Ceylan + 1 goutte
d’HE de citronnier a avaler dans - cuillére a café d’huile végétale, 3 fois par jour pendant 7

jours (140).

3.2.6.3.4 Contre-indications et précautions d’emploi

Ces deux HE sont réservées a 1’adulte, et sont contre-indiquées a la femme enceinte et
allaitante, ainsi qu’aux personnes asthmatiques ou épileptiques. Par voie orale, il ne faut pas
dépasser 3 gouttes d'HE de cannelle de Ceylan par jour. Elles ne doivent jamais étre
appliquées pures par voie cutanée. La durée du traitement doit étre comprise entre 5 et 7 jours

(139,141).
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3.2.6.4 Origan d’Espagne

3.2.6.4.1 Botanique

De son nom latin Corydothymus capitatus, 1’origan d’Espagne appartient a la famille des
Lamiaceae. Comme son nom I’indique, il est originaire d’Espagne.

L’HE d’Origan d’Espagne est présentée comme un hybride entre 1’origan compact et la
sarriette des montagnes. A noter que I’utilisation de I’huile essentielle d’Origan compact
(Origanum compactum Bentham) est aussi trés pertinente dans le cadre de cystite simple ou

récidivante.

Figure 56 : Fleurs de Corydothymus capitatus ou origan d'Espagne

Source : https://herboristerieplaisirsante.com

3.2.6.4.2 Composition biochimique

Les organes distillés sont les sommités fleuries.
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Elle contient 90 % de phénols (carvacrol (70%), thymol (20%)), 8 % de monoterpenes
(paracymene, y-terpinéne, myrcene), 3 % de sesquiterpénes (B-caryophylléne), et 5 % de
monoterpénols (linalol) (140).

Elle détient le pourcentage de carvacrol le plus élevé, ce qui en fait ’'HE la plus active de

toutes les HE d’origan (137).

3.2.6.4.3 Propriétés et indications

3.2.6.4.3.1 Propriétés
C’est une HE anti-infectieuse majeure a large spectre due au carvacrol : elle est bactéricide,
permettant de lutter contre les infections a bactéries résistantes, antifongique, antiparasitaire

et antivirale.

Elle est spasmolytique, antioxydante, tonique et stimulante générale (137).

Elle est trés intéressante dans le cadre de la cystite, car elle aura un effet bactériostatique

puissant notamment vis-a-vis de E. coli (140).

3.2.6.4.3.2 Indications et posologies
Elle est indiquée dans les infections urinaires (cystite), respiratoires (bronchite, angine,
grippe, sinusite), intestinales (entérite, colite, gastro-entérite), ainsi que cutanées (abces,
mycose). On 'utilise ¢également dans certaines parasitoses telles que la gale ou la teigne. En
cas de fatigue, nerveuse ou physique, elle peut également étre utilisée.

Par voie cutanée, elle sera diluée de 1 a 5 % en raison de sa dermocausticité (137).

En cas de cystite, 2 gouttes matin et soir dans une demie cuillére a café d’huile végétale

pendant 7 jours (140).
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3.2.6.4.4 Contre-indications et précautions d’emploi

Elle est réservée a 1’adulte, et ne convient pas a I’automédication. Elle ne doit pas étre utilisée
sur du long terme.

L’usage sur les muqueuses est contre-indiqué.

Par voie orale, la durée du traitement doit &tre comprise entre 5 et 7 jours (137) en raison d’un
risque de toxicité hépatique.

Elle est contre-indiquée chez 1’insuffisant hépatique, et est déconseillée chez la patiente

présentant des troubles gastriques (reflux gastro-cesophagien, ulcére gastroduodénal) (140).

3.2.6.5 Thym a thymol

3.2.6.5.1 Botanique

Thymus vulgaris L., famille des Lamiaceae. C’est un sous-arbrisseau pouvant atteindre 30
centimétres de hauteur, qui pousse a I’état sauvage sur les sols pierreux, au niveau des
collines et hauts plateaux calcaires. On le retrouve au niveau du pourtour méditerranéen, ainsi
qu’en Espagne, Italie, en Turquie... Ses tiges sont ligneuses en touffes, et ses petites feuilles
lancéolées sont grisatres. Les fleurs sont blanches a rosées groupées en inflorescence dense, et

apparaissent de mai a juillet (139,141).
Thymus vulgaris L., suivant son origine, peut produite plusieurs HE différentes par leur profil

chimique et leur utilisation. Ici, nous parlons du chémotype thymol, qui est ’'HE la plus

commune parmi toutes les HE de Thymus vulgaris L.
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Figure 57 : Fleurs de Thymus vulgaris L. ou thym

Source : https://www.creapharma.ch

3.2.6.5.2 Composition biochimique

On extrait I’huile essentielle des sommités fleuries.

L’huile essentielle de thym a thymol contient des phénols (45 % de thymol, et en moindre

quantité du carvacrol), 38 % de terpenes (paracymene, pinéne, y-terpinéne, myrcene), des

alcools (linalol, terpinéol), des oxydes (1-8 cinéole), et des sesquiterpenes (141).

3.2.6.5.3 Propriétés et indications

3.2.6.5.3.1 Propriétés
Elle est reconnue pour ses propriétés anti-infectieuses majeures, elle est bactéricide a large
spectre (elle agit notamment sur E. coli et les streptocoques), antivirale, antifongique,

antiparasitaire. Elle est également connue pour ses propriétés mucolytiques et expectorantes.

Elle est par ailleurs anti-inflammatoire, immunostimulante, et trés analgésique (141).
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3.2.6.5.3.2 Indications et posologies

Elle est indiquée dans toutes les maladies infectieuses, qu’elles soient respiratoires (infections
ORL type sinusite, angine, rhinopharyngite, bronchite), urinaires (cystites), gynécologique,

intestinales (gastro-entérite, diarrhées), bucco-dentaires ou cutanées (pied d’athléte).

Utilisée exceptionnellement par voie cutanée si trés diluée a 1 a 5 % maximum dans une huile

végétale, et a appliquer sur une superficie minime.

Par voie orale, du fait de la teneur en thymol, elle doit étre associée a une HE
hépatoprotectrice comme I’HE de citronnier, ou ’'HE de romarin ABV (140). En général, la

posologie est d’1 goutte de chacune de ces HE, 3 fois par jour pendant 5 & 7 jours.

3.2.6.5.4 Contre-indications et précautions d’emploi

Elle est dermocaustique, donc la voie cutanée sera utilisée avec grande précaution et ’HE ne
doit jamais étre utilisée pure par cette voie. Elle est contre-indiquée aux femmes enceintes,
allaitantes et aux patients insuffisants hépatiques. Elle est réservée aux adultes et aux

adolescents en traitement de courte durée (maximum 1 semaine). L’usage par inhalation est

contre-indiqué (139,140).
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3.2.7 Mc¢lange d’huiles essentielles utilisées en prévention des cystites récidivantes

I1 est tout a fait possible de combiner plusieurs HE, afin de créer une synergie d’action. Afin

de lutter contre les cystites récidivantes, il est possible d’effectuer plusieurs mélanges :

Gouttes buvables (flacon de 5 millilitres) (140)

- HE romarin ABV 1,25 millilitres
- HE tea tree 1 millilitres

- HE Origan 0,75 millilitres
- HE Géranium rosat 0,75 millilitres
- HE sauge officinale 0,5 millilitres
- HE Oranger feuilles 0,5 millilitres
- HE menthe poivrée 0,25 millilitres

La posologie de ce mélange est de 2 gouttes, 2 fois par jour pendant 21 jours consécutifs,
avec une fenétre thérapeutique d’une semaine.

En cas de cystite installée, on peut appliquer un mélange d’HE par voie cutanée (140) :

Lotion cutanée (flacon de 30 millilitres)

- HE bois de rose 5 millilitres
- HE Palmarosa 5 millilitres
- HE Tea Tree 5 millilitres
- HV Macadamia 15 millilitres

L’huile végétale de macadamia est trés fluide et extrémement pénétrante (141), c’est pour
cette raison qu’elle apparait dans ce mélange, mais il est tout a fait possible de la substituer
par de I’huile végétale d’amande douce, de noisette, de noyau d’abricot ou encore de
tournesol.

La posologie de ce mélange est de 5 gouttes en massage cutanée au niveau abdominal, 2 fois

par jour pendant une quinzaine de jours (140).
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Voici une liste non exhaustive d’HE testées sur les bactéries suivantes (97) :

- sur Escherichia coli agissent Origan vulgare, Origanum compactum, Origanum
majorana, Thymus vulgaris, Thymus satureioides, Thymus vulgaris CT linalol,
Pimpinella anisum, Melaleuca alternifolia, Melaleuca cajeputii, Ocimum basilicum

- sur Pseudomonas aeruginosa agissent Cinnamomum verum, Origanum compactum
(bactéricide), Origanum vulgare, Leptospermum

- sur Proteus mirabilis agissent Thymus vulgaris, Pimpinella anisum, Pelargonium x

asperum, Melaleuca alternifolia.

A ces huiles essentielles peuvent étre rajoutées des plantes, notamment les sommités fleuries
de bruyére en infusion. On peut également proposer de I’échinacée, qui est un excellent
immunostimulant, a raison d’1 gramme de drogue séchée (racines) dans 150 millilitres d’eau,

trois fois par jour (97).
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3.3 La gemmothérapie

3.3.1 Histoire et définition de la gemmothérapie

La gemmothérapie, branche de la phytothérapie, est la thérapie par les bourgeons, les tissus
embryonnaires (jeunes pousses, radicelles, écorce interne de racines ou de tiges) des arbres et
des arbustes. Au Moyen-Age, a I’ére des alchimistes, les bourgeons attisent la curiosité,
notamment celle de Sainte Hildegarde qui proposait déja une petite liste de bourgeons a visée
thérapeutique (142), bien que les moyens de préparation ne soient pas stables. Il a fallu
attendre le XXeme siécle pour qu'un médecin homéopathe belge, le Dr. Pol Henry la
développe. Dans les années 1970, il appela sa méthode la « phytembryothérapie » en faisant
I’analogie entre le bourgeon, la premicre ébauche d’un organe et I’embryon, et la qualifia de
plus compléte que la phytothérapie, car non seulement les tissus embryonnaires régulent les
fonctions organiques, mais aident la cellule a se régénérer (143). Finalement, nous devons le
terme de « gemmothérapie » @ un ami du Dr. Pol Henry, le Dr. Max Tétau, médecin
homéopathe francais qui 1’appela ainsi dans les années 1980 et contribua a la faire évoluer

grace a ses expérimentations cliniques.

Néanmoins, la gemmothérapie est encore une médecine méconnue, en raison notamment du

peu de publications scientifiques.

Figure 58 : Schéma d’une coupe longitudinale d’un bourgeon

Source : https://naturo-essentiel.com/zoom-sur-la-gemmotherapie/
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Les tissus embryonnaires sont riches en facteurs de croissance végétaux et en hormones
végétales dont 1’équilibre permet le bon développement de la plante : les gibbérellines et
auxines. Les gibbérellines sont synthétisées surtout dans les parties terminales des jeunes
pousses, les jeunes feuilles et les pétioles. Elles stimulent la prolifération cellulaire au niveau
des méristémes intercalaires* et ’élongation cellulaire au niveau des entre-nceuds® (144). De
plus, c’est dans le bourgeon que l’on retrouve le méristeme, I’ensemble des cellules
indifférenciées et pluripotentes qui vont par la suite se différencier. Le bourgeon renferme
donc toutes les informations génétiques et énergétiques de la plante : de manicre générale, la
gemmothérapie est considérée comme une « phytothérapie cellulaire énergétique globale »

(142).

Il est utilisé des bourgeons frais récoltés a la période hiver/printemps, tout juste avant leur
éclosion au moment ou leur force de croissance est maximale (145), puis ils sont stabilisés

dans un mélange de solvants, en général un mélange eau/glycérine/alcool ou glycérine/alcool
(146).

3.3.2 Les différentes formes galéniques et leurs statuts réglementaires

La gemmothérapie repose sur le processus de macération : les tissus embryonnaires sont
mélangés a un solvant, qui va extraire les principes actifs végétaux. Ce mélange sera ensuite

filtré et pressé afin de ne récupérer que la phase liquide (143).

Il existe plusieurs présentations concernant les macérats utilisés en gemmothérapie (146) :

- Le macérat glycériné dilué au 1 DH (1°° décimale Hahnemannienne)
- Le macérat mere, qui est un macérat glycériné concentré

- Le macérat aqueux

4 Méristéme intercalaire : zone de croissance composée de cellules végétales non différenciées présente a chaque
entre-nceud
> Entre-nceud : espace sans feuille de la tige entre deux lieux de fixation des feuilles (appelés nceuds)
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3.3.2.1 Le macérat glycériné dilu¢ au 1 DH

Le macérat glycériné dilué au 1 DH est la seule forme médicinale de gemmothérapie décrite
par la Pharmacopée Francaise (147) au chapitre « Préparations homéopathiques » : ¢’est donc
un médicament homéopathique, plus précisément une préparation homéopathique, vendue

sans ordonnance, mais disponible seulement en pharmacie.

Le médicament homéopathique est défini par la réglementation en vigueur comme « tout
médicament obtenu a partir de substances appelées souches homéopathiques, selon un
procéde de fabrication homéopathique décrit par la pharmacopée européenne, la
pharmacopée frangaise ou, a défaut, par les pharmacopées utilisées de facon officielle dans
un autre Etat membre de 1'Union européenne. Un médicament homéopathique peut aussi

contenir plusieurs principes actifs » (article L.5121-1 11° du Code de la Santé Publique).

Une préparation homéopathique est obtenue a partir de substances, de produits ou de
préparations appelés souches selon un procédé de fabrication homéopathique.
Une préparation homéopathique est généralement désignée par le nom latin de la souche suivi
de l'indication du degré de dilution et/ou de déconcentration, le cas échéant (Pharmacopée

européenne, monographies préparations homéopathiques n° 1038).

Le macérat glycériné est une préparation liquide résultant de 1’action dissolvante d’un
mélange a masses ¢€gales d’alcool et de glycérol sur des maticres premieres d’origines

végétales (bourgeons, jeunes pousses ou plus rarement radicelles, semences ou écorces)

(147).

Pour préparer ce macérat glycériné dilué au 1 DH, on réalise un macérat mére au 1/20°™ (1
gramme de bourgeons pour 19 grammes du mélange de solvant) d’un équivalent poids sec de
bourgeons, avec un mélange alcool/glycérol. On le laisse macérer 3 semaines, puis apres
décantation, pressage et filtration, on obtient un macérat mere concentré, qui est dilué au

1/10°™¢ dans un mélange eau/alcool/glycérine (147).

S’en suit I’étape de dynamisation manuelle qui consiste a frapper 100 fois le flacon ou a

I’agiter dans le sens des aiguilles d’une montre, apreés la filtration (143) et avant le
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conditionnement qui va permettre d’amplifier 1’efficacit¢ du produit et une meilleure
assimilation (148).

1 DH correspond a une dilution au dixieéme, soit 1 goutte de teinture meére (TM) additionnée a
9 gouttes de solvant. 2 DH correspond a une dilution au centiéme, soit 2 dilutions successives

au dixi€éme et ainsi de suite.

3.3.2.2 Le macérat mere glycériné

Ce n’est autre que la forme concentrée du macérat dilué au 1 DH. Elle n’est pas décrite par la
Pharmacopée Francaise et n’est pas un médicament homéopathique ; c’est une préparation a
base de plantes sous forme pré-dosée, ayant le statut européen de complément alimentaire
(149).

Le procédé de fabrication est similaire a quelques détails prés : les bourgeons frais sont
macérés dans un mélange a parts égales eau/alcool/glycérol, toujours réalisé au 1/20, pendant

3 semaines, et I’étape de la dilution au 1/10°™ est occultée (143).

La forme est plus concentrée : 10 fois plus que le macérat glycériné dilué¢ au 1DH. De ce fait
le macérat mére est le plus utilisé aujourd’hui, car il se rapproche le plus des apports du
bourgeon a I’état frais, le volume de stockage est plus faible, la posologie est diminuée
comparée au macérat dilué¢ au 1 DH, et surtout, la quantité d’alcool ingérée est 10 fois moins

importante (150).

3.3.2.3 Le macérat aqueux

Plus récemment, d’autres macérations firent leur apparition, notamment a base d’eau et non
d’alcool, pour élargir leur utilisation notamment aux femmes enceintes, aux femmes
allaitantes, aux enfants, ou aux personnes qui ne peuvent pas ou ne souhaitent pas consommer

d’alcool.
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Les bourgeons maceérent dans un mélange a parts €gales eau/alcool/glycérol comme pour le
macérat mere, puis apres 3 semaines de macération, pressage et filtration, 1’alcool est évaporé

a basse température (148). S’en suit 1’étape de dynamisation comme citée précédemment.

Le laboratoire Herbiolys commercialise depuis plus de 2 ans une gamme de gemmothérapie

sans alcool certifiée bio.

Figure 59 : Photo du macérat glycériné sans alcool « Airelle rouge », Laboratoire Herbiolys

Source : https://www.herbiolys.ft/

3.3.3 Posologie et sécurité d’utilisation

3.3.3.1 Posologie
Les extraits sont conditionnés en flacon-gouttes. Chez 1’adulte, les gouttes peuvent étre prises
pures directement sous la langue ou diluées dans de 1’eau (en cas d’estomac sensible, mieux
vaut les diluer)

Les gouttes sont a prendre a jeun, 30 minutes avant un repas ou 2 heures apres (143).
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Pour un adulte :

- Macérat glycériné dilué au 1 DH : 50 a 100 gouttes, 1 a 3 fois par jour. Généralement,

on considere 1 goutte/kg/jour pour tout le monde (adulte et enfant) (144).

- Macérat mére glycériné : 5 a 10 gouttes, 1 a 3 fois par jour. On commence par 5
gouttes 1 fois par jour, et on augmentera progressivement jusqu’a s’arréter a la dose

qui semble efficace, et ne plus la changer jusqu’a la fin du traitement (143).

Toutefois, la posologie est déterminée par chaque laboratoire donc cela peut différer selon les
spécialités. Par exemple, le laboratoire Herbiolys conseille 9 gouttes matin et soir pour le
macérat aqueux afin que cela corresponde a la méme quantité de bourgeons ingérés qu’avec

15 gouttes matin et soir de macérat mere glycériné (148).

En effet, la gemmothérapie travaille le terrain. Comme pour les probiotiques, il est donc
recommandé de faire des cures, au minimum de 3 semaines, a renouveler si nécessaire apres

une semaine de fenétre thérapeutique (148).

- Cure ponctuelle (curative) : 3 semaines voire 1 mois.
- Cure de fond (plus régénérant pour I’organe et pour rééquilibrer un terrain ou un
systéme (ici un état inflammatoire et infectieux)): 3 mois. Le rythme se base sur 3

semaines de prises et 1 semaine de pause en alternance, pendant 3 mois (143).

On peut aller plus loin, si les cures ponctuelles ou de fond sont insuffisantes (a savoir une
réapparition des symptomes suivant I’arrét de la cure), en effectuant un travail a long terme :
10 jours/mois, ou 3 semaines/trimestre, ou 3 jours/semaines, a définir en fonction de ce qui

parait étre le plus adapté et pratique pour le patient (143).

Dans le cadre de la prise en charge des cystites récidivantes, la cure de fond et la cure a long

terme paraissent les plus adaptées, afin de réguler et régénérer la fonction urinaire.
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Il est tout a fait possible d’utiliser plusieurs bourgeons simultanément 2 a 3 bourgeons
maximum en prise simultanée dans un méme verre, ou séparée a différents moments de la
journée. Dans ce cas, on va limiter le nombre de prises par extraits, 1 extrait = 1 prise, en

conservant le méme nombre de gouttes a chaque prise (5 a 10 gouttes) (143).

3.3.3.2 Précautions d’emploi et contre-indications

Etant donné les faibles concentrations de principes actifs et les faibles volumes ingérés, la

gemmothérapie ne présente pas d’effets secondaires de type intoxications graves.

Néanmoins, on peut noter des réactions diverses suite a la prise des extraits telle que des
allergies, une hypersensibilit¢é du patient, allergie rare au produit, inversion des effets
attendus... Des réactions ponctuelles et toujours trés sporadiques peuvent se produire (avance
de regles, migraine, etc.) qui reflétent plutdt des réactions physiologiques excessives qu’une

intoxication réelle au produit (150).

Cependant, une vigilance est nécessaire dans certaines situations (143) :

- Prise de médicaments ayant une action similaire a celle du macérat avec risque de
cumulation des effets.

- Action hormonale de certains bourgeons (airelle, chéne, sequioa, bouleau) : il ne faut
pas les utiliser lorsqu’il y a des antécédents de cancer hormonaux.

- La femme enceinte et allaitante : les quatre extraits cités ci-dessus sont contre-
indiqués ainsi que ceux ayant une action fluidifiante sur le sang.

- Les patientes souffrant d’un cancer : il faudra impérativement un avis médical avant
toute utilisation. La gemmothérapie régénere et stimule les cellules, il vaut donc
mieux éviter les extraits qui ont une action sur I’organe ou la fonction atteinte.

- Les personnes sensibles notamment sur la sphere hépatique et digestive, sont
conseillées de débuter a la plus basse posologie, a savoir 5 gouttes par jour, et

d’augmenter progressivement chaque semaine jusqu’a la dose efficace.
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Dans tous les cas de figure, il faudra impérativement demander conseil a son médecin ou son
pharmacien avant de débuter une cure de gemmothérapie, afin qu’il(s) prenne(nt) soin

d’étudier tout parameétre pouvant interférer avec la prise des extraits de gemmothérapie.

(Cependant, on veillera a ne pas conseiller les extraits « classiques » contenant de I’alcool a la
femme enceinte, il faudra la diriger vers les extraits aqueux, sans dépasser 5 gouttes par jour

d’extrait concentré.)

3.3.4 Exemples de bourgeons utilisés dans le traitement des cystites

3.3.4.1 Lebouleau

3.3.4.1.1 Botanique

Le bouleau pubescent, de son nom latin Betula pubescens Ehrh., est un arbre a 1’écorce
blanche sale, et aux bourgeons un peu poilus. Il appartient a la famille des Betulaceae. Ses
feuilles sont ovales et irrégulierement dentées, et porte non pas des fleurs mais des chatons
qui est une inflorescence souple et pendante.

On le retrouve généralement dans les bois humides, un peu partout en France, a la différence

du bouleau verruqueux qui lui aime les sols secs (92).
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Figure 60 : Photo d'un bouleau pubescent, Betula pubescens Ehrh.
Source : https://fr.wikipedia.org

3.3.4.1.2 Propriétés

Le bouleau est connu pour ses propriétés drainantes et détoxifiantes de 1I’organisme. Il agit en
sur les émonctoires (148) (foie reins, poumons, intestins, peau), notamment le rein qui peut
évacuer efficacement les déchets métaboliques. C’est un dépuratif profond, un diurétique, un
régénérateur de I’immunité (il diminue les inflammations et les infections) et du terrain acide

(142,143).

Un terrain acide a des conséquences multiples pour I’organisme : agression des tissus,
inflammation, baisse de I’immunité, déminéralisation (pour neutraliser les acides). Le bouleau
agit comme le “gros nettoyeur”, il permet un nouveau départ pour 1’organisme. C’est un
remede de terrain, qui permet apreés drainage, d’y voir plus clair sur une situation physique

dégradée (142).
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3.3.4.1.3 Précautions d’emploi

Il est contre-indiqué chez les personnes allergiques aux dérivés salicylés (143), et est

déconseillé aux personnes sous traitement anticoagulant.

3.3.4.1.4 Macérat glycériné de bouleau pubescent

A titre d’exemple, voici un macérat glycériné concentré de bourgeons de Betula pubescens,

¢laboré par le laboratoire Herbalgem.

Figure 61 : Macérat glycériné de Betula pubescens Ehrh., Laboratoire HerbalGem

Source : https://biolonreco.ca/fr/

Il est réservé a I’adulte et a I’enfant de plus de 12 ans, a la posologie de 5 a 15 gouttes par
jour, en dehors des repas, pures ou diluées dans de I’eau. Le macérat de bouleau est parfait en
premier nettoyage, avant de mettre en place une cure de fond avec des bourgeons plus

« actifs » sur la sphére urinaire.
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Le macérat de bouleau pubescent est a prendre une fois la phase de cystite aigu€ terminée. Il

sera a prendre sur le long cours, a raison de 10 gouttes par jour.

3.3.4.2 L’aulne glutineux

3.3.4.2.1 Botanique

De son latin Alnus glutinosa L., ’aulne glutineux appartient a la famille des Betulaceae. C’est
un arbre assez ¢€levé, dont les bourgeons sont renflés et obtus. Les feuilles sont glutineuses,
pétiolées et échancrées. L’aulne glutineux produit des chatons, et les fruits sont en forme de
cones ovoides. On le retrouve dans les bois humides dans toute la France et la Corse, et

¢galement en Europe et Asie tempérée (92).

Figure 62 : Bourgeons d'4/nus glutinosa L., ou aulne glutineux

Source : https://www.jardins-du-monde.be/ft/

3.3.4.2.2 Propriétés

On utilise les bourgeons. L’aulne glutineux va calmer le « feu » de I’organisme, il est a
prendre des les premiers signes cliniques de la cystite (142). Il va agir comme draineur et
permettre de diminuer 1I’inflammation au niveau des muqueuses de la sphére urinaire : de ce

fait, il va pouvoir calmer les douleurs et les génes de la cystite. Egalement, il a un pouvoir
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anti-infectieux au niveau du rein et de la vessie, et un effet bactériostatique intéressant

notamment lors de cystites récidivantes (143)

3.3.4.2.3 Précautions d’emploi

I1 est stimulant de 1’angiogénése, il ne doit donc pas étre utilisé chez les patientes atteintes de
cancer. Il peut également y avoir des interactions avec un traitement fluidifiant du sang, il
sera donc important d’avoir un avis médical avant de débuter un traitement avec 1’aulne

glutineux (142).

3.3.4.2.4 Macérat glycériné d’aulne glutineux

Figure 63 : Macérat glycériné d'aulne glutineux, Laboratoire Herbiolys

Source : https://www.herbiolys.fr

La posologie pour le macérat glycériné d’aulne glutineux du laboratoire Herbiolys est de 15
gouttes matin et soir, avant ou apres les repas, a diluer dans de I’eau. Une cure de 25 jours est

conseillée.
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3.3.4.3 Le genévrier

3.3.4.3.1 Botanique

Cfp.115

3.3.4.3.2 Propriétés
C’est un draineur hépatorénal puissant, il permet d’activer de manicre intense 1’élimination
des toxines des reins et de la vessie. C’est le plus puissant tonifiant du rein en gemmothérapie
(142). 11 est plutdt indiqué en cas de cystite aigué, notamment du fait de son activité

inhibitrice sur la croissance d’E. coli (143).

Il est également diurétique, anti-inflammatoire et anti-infectieux.

3.3.4.3.3 Précautions d’emploi
Il faudra I'utiliser a doses croissantes afin d’éviter une détoxification trop forte. Il ne doit pas

étre utilisé pendant la grossesse. Un avis médical sera nécessaire pour les patients atteints de

lithiases ou de troubles rénaux graves (142).
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3.3.4.3.4 Macérat glycériné de genévrier

Figure 64 : Macérat glycériné de Juniperus communis L., ou genévrier

Source : https://www.elixanatur.com/

La posologie recommandée pour le macérat glycériné de genévrier du laboratoire Equi-Nutri

est de 5 a 10 gouttes par jour, en dehors des repas, en cure de 25 jours (142).
I1 peut ne pas étre toléré en raison de son travail complet et puissant de détoxification. Ainsi,

le bouleau pubescent pourra étre conseillé en alternative si le genévrier n’est pas supporté,

notamment chez les personnes fragiles (143).
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3.3.4.4 Labruyere

3.3.4.4.1 Botanique

Cfp.92-93

3.3.4.4.2 Propriétés

Comme nous I’avons vu précédemment, la bruyére va avoir une action diurétique et
drainante. Elle va également calmer I’inflammation de 1’arbre urinaire, tout en ayant un effet

anti-infectieux.

Les jeunes pousses de Bruyére vont venir amplifier I’action des sommités fleuries de bruyere.
Elles lui conférent une action de régénération des défenses immunitaires et un effet préventif
en cas de cystites récidivantes.

Elles agissent également tres bien sur les infections gynécologiques a répétition (146).

Associées au bouleau, les jeunes pousses de bruyére favorisent le drainage et 1’élimination

des toxines.

3.3.4.4.3 Précautions d’emploi

En cas d’insuffisance rénale, un avis médical est nécessaire (143)

3.3.4.4.4 Macérat glycériné de bruyere

A titre d’exemple, les laboratoires Biogemm proposent ce macérat mére glycériné de jeunes
pousses de bruyere. La posologie est de 15 gouttes par jour. En cas de cure de fond pour
traiter le terrain des cystites récidivantes, on peut porter la cure a une durée de 2 mois, avec

une pause d’une semaine toutes les 3 semaines.
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Figure 65 : Macérat glycériné de Calluna vulgaris (L.) des Laboratoires Biogemm

Source : https://www.biogemm.fr/

3.3.4.5 L’airelle rouge

3.3.4.5.1 Botanique

De son nom latin Vaccinium vitis idaea, 1’airelle rouge, appelée aussi Vigne du Mont-Ida, est
un sous-arbrisseau de la famille des Ericaceae, qui pousse sur des terrains relativement
pauvres et acides, en zones montagneuses jusqu’a 3000 metres d’altitude. Ses feuilles
persistantes et alternées, arrondies dont le bord est enroulé semblent étre identiques a celle de
la busserole, ce qui peut préter a confusion. Ses fleurs sont blanches a rosées, groupées en
grappes penchées, et fleurissent entre mai et ao(t. Le fruit est une petite baie rouge acide

(105).
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Figure 66 : Baies de Vaccinium vitis idaea, ou airelle rouge

Source : https://www.pressesante.com

3.3.4.5.2 Propriétés

En gemmothérapie, ce sont les jeunes pousses qui sont utilisées (142). L’airelle rouge est
considérée comme [’anti-sénescent féminin, due a son action cestrogeéne-like. Elle est
d’ailleurs souvent conseillée pour les bouffées de chaleur au moment de la ménopause. Elle

aide I’organisme a combattre les troubles d’ordre digestif et urinaire (148).

Au niveau de la sphére urinaire, elle va étre anti-infectieuse, anti-inflammatoire, drainante, et
permettra de régénérer les muqueuses (143). L’airelle rouge n’est pas toujours suffisante en
cas de cystite aigué€, mais ces jeunes pousses peuvent aider a restaurer 1’équilibre immunitaire

de la vessie dans le cas de cystites récidivantes, en effectuant un travail de fond (146).
Elle va redynamiser le rein et la vessie et va les régénérer sur le long terme. Elle est donc

idéale en cure de fond, lorsque les tissus ont ét¢ endommagés notamment lors d’IUR. Elle

peut également Etre utilisée en phase aigué€ (143).
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3.3.4.5.3 Précautions d’emploi

L’airelle rouge a une action hormonale oestrogéne-like, par conséquent, il faudra veiller a
interroger la patiente sur une éventuelle grossesse ou allaitement. Il ne faut pas I'utiliser s’il

existe un antécédent de cancers hormonaux (142).

3.3.4.5.4 Macérat glycériné de bourgeons d’airelle rouge

Figure 67 : Macérat glycériné de Vaccinium vitis idaea, Laboratoire Herbiolys

Source : https://www.herbiolys.fr

La posologie conseillée pour un adulte est de 10 a 15 gouttes matin et soir, diluées dans de

I’eau, en dehors des repas (148)

Ce macérat d’airelle rouge pourra €tre associ¢ a un macérat de bruyere pour combiner leurs
propriétés antiseptiques urinaires, a raison de 10 gouttes de chaque (un le matin et un le soir)

(87)
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On peut également associer 1’aulne, 1’airelle et la bruyére ensemble, en cure active pendant la
durée de l’infection, en complément d’huiles essentielles (ou d’antibiotiques), puis de
continuer la cure de gemmothérapie une semaine apres (143). On utilisera la posologie de 4
gouttes de chaque dans un peu d’huile végétale, en friction sur le bas-ventre. Ce mélange peut
aussi bien étre utilis€¢ de fagon préventive en cas de cystites récidivantes, avec 3 applications

par semaine, mais également lorsque la cystite est déclarée (4 a 6 applications par jour) (143).
En effet, la gemmothérapie ne va pas forcément traiter seule une pathologie aigué, mais elle

se révélera trés efficace pour un travail de fond ou pour accompagner une thérapeutique déja

en place.
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Questionnaire

Dans le cadre de ce travail, un questionnaire numérique via Google Form a été réalis¢ afin

d’évaluer les stratégies thérapeutiques des femmes sujettes aux cystites.

893 réponses ont €té collectées au total, dont on peut lire ci-dessous la synthese obtenue :

Question 1 : Quel age avez-vous?

Ages des femmes (en %)

H 18 - 24 ans
H25 -39 ans
m40 - 50 ans

m 50 ans et plus

Question 2 : Avez-vous déja eu une cystite ?

Survenue d'un épisode de cystite (en
%)

H Oui

H Non
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Question 3 : Avez-vous déja eu des cystites récidivantes (+ de 4 épisodes par an) ?

Proportion de femmes ayant déja eu
des cystites récidivantes (en %)

® Oui

H Non

Question 4 : La cystite est-elle une pathologie qui handicape votre quotidien ?

Sensation de handicap au quotidien (en %)

H Oui

H Non
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Question 5 : Comment traitez-vous votre cystite de fagon générale ?

Méthodes thérapeutiques (en %)
g0 - T4.1 74.2
70 -
60 -
50 -
10 - 36.4
30 -
20 - 13.9 19.6 18.5
o O
) & @@ Qg’ ) & *23) ) & & %%é Q\@
o> NS oS X o> & &
. S 0 ) XS & <
.;(9 O& .\QJ &‘ZJ \ 5 clb,
V,QN o’b Q\‘b Q’\Q o o‘?@
§ @%
3 ¥
& <
@@@

Question 6 : Si vous avez répondu "Autre" a la question précédente, quels ont été les

traitements auxquels vous avez eu recours?

Voici les réponses écrites qui ont été données :

- Homéopathie

- Eaude coco

- Traitements basifiants

- Ostéopathie

- N-acétyl-cystéine

- Tisane de chiendent

- Relaxation/méditation

- Elargissement de I’urétre (opération chirurgicale)

- Amélioration de I’alimentation pour un impact sur la flore digestive
- Hydratation + jus de citron

- Vitamine C
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Question 7 : Concernant le recours a la médecine par les plantes dans le cadre d'une cystite

(phyto/aroma/gemmothérapie), avez-vous trouvé cette dernicre efficace ?

50
45
40
35
30
25
20
15
10

Efficacité de la médecine par les plantes (en
%)

43.2

39

Oui Non Je n'ai jamais eu recours aux

plantes

Question 8 : Quelles sont les plantes que vous utilisez le plus souvent pour traiter votre

cystite?

70

Plantes utilisées le plus souvent (en %)

61

353
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Question 9 : Si vous avez répondu "Autre" a la question précédente, quelles sont les plantes

auxquelles vous avez recours?

Voicti la liste des réponses :

- Aubier de tilleul

- Lithothamne

- Citron

- Cumin

- Genévrier

- Hélichryse

- Thym (en infusion)
- Cannelle (en infusion)
- Mauve et bleuet

- Myrtille

- Origan

- Ecorce de bouleau

- Queues de cerise

Question 10 : Buvez-vous des tisanes pour aider a traiter votre cystite?

Proportion des femmes buvant des tisanes en
traitement des cystites (en %)

H Oui

E Non
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Question 11 : Quelles sont les huiles essentielles que vous utilisez le plus souvent pour

traiter votre cystite?

Proportion des huiles essentielles utilisées
(en %)
70 63.2
60
50
40
30 17.6 17.3
16 : .
20 10.9 15 3 4
Nl O '
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& o
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Question 12 : Si vous avez répondu "Autre" a la question précédente, quelles sont les huiles

essentielles auxquelles vous avez recours?

Voici la liste des réponses :

- Basilic tropical

- Citron (protecteur hépatique)
- Lavande fine

- Menthe poivrée

- Marjolaine

- Palmarosa

- Me¢élange d’huiles essentielles
- Sauge

- Genévrier
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Question 13 : Avez-vous déja eu recours a la gemmothérapie (thérapie par les bourgeons et

les jeunes pousses d'arbres) dans le cadre d'un traitement d'une cystite?

Proportion d'utilisation de la
gemmothérapie (en %)
1

® Oui

H Non

Question 14 : Si vous avez répondu "Oui" a la question précédente, quels bourgeons (ou

quelles spécialités) avez-vous utilisé?

Voici la liste des bourgeons utilisés :

- Cassis

- Framboisier

Question 15 : Préférez-vous les compléments alimentaires (contenant des plantes et/ou des

huiles essentielles) préts a I'emploi ? Si non, pourquoi?

76 % de « Oui », avec comme arguments principaux :

- plus simples d’emploi
- plus pratiques

- évitent les erreurs

- meilleure observance
- plus ergonomiques

- plus intéressants financiérement
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24 % de « Non » avec comme arguments principaux :

- asthmatique
- manque d’efficacité
- plus transformés que les HE seules

- trop chers

Question 16 : Quelle(s) marque(s) de complément(s) alimentaire(s) vous a pleinement

satisfaite?

La plupart ont cit¢ Arkopharma (Cys-control), Pileje, Pranarom, Naturactive, NHCO,

Nutergia, Phytosun aroms.

Question 17 : Si vous étes sujette aux cystites récidivantes, avez-vous remarqué un lien de

cause a effet entre les rapports sexuels et la survenue de la cystite?

Sensation de lien entre les rapports sexuels
et la survenue de cystite (en %)

® Oui

® Non
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Question 18 : Avez-vous déja remarqué un lien de cause a effet entre une constipation et

une cystite?

Sentiment de lien entre la constipation et la
survenue de cystite (en %)

® QOui

= Non

Question 19 : Avez-vous remarqué un lien de cause a effet entre 'usage de tampons et

l'apparition de cystite?

Sentiment de lien entre le port de tampons et
la survenue de cystite (en %)

® Oui

= Non
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Question 20 : Est-ce que le port de vétements/sous-vétements serrés et/ou en textile

synthétique favorise pour vous la survenue d'une cystite?

Sentiment de lien entre le port de
vétements/sous-vétements serrés et la
survenue de cystites (en %)

® Oui
E Non

= Je ne sais pas
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Conclusion

Nous avons vu le tableau clinique de la cystite, le mécanisme de 1’infection, ainsi que les
facteurs prédisposants chez la femme pouvant contribuer a une colonisation plus fréquente
des bactéries. La cystite récidivante peut rapidement nuire au quotidien de la patiente, et la
prise répétée d’antibiotiques a chaque épisode peut effectivement étre efficace sur le moment,
mais n’empéche pas la récidive quelque temps aprés. C’est a cet instant que
I’antibioprophylaxie peut s’envisager, si la patiente répond a certains critéres, ou une prise

d’antibiotiques régulieére permet d’éviter les infections tant que le traitement est mis en place.

Les antibiotiques sont certes des molécules efficaces, mais se heurtent manifestement depuis

plusieurs années a certains obstacles, notamment les résistances bactériennes.

Le recours aux médecines naturelles dans le cadre des cystites récidivantes permet a la
patiente qui en souffre d’avoir de nouvelles armes thérapeutiques. La résistance bactérienne
devenant de plus en plus un probléme de santé¢ publique, il parait pertinent de creuser de
fagcon plus approfondie ces thérapeutiques dont les ressources sont multiples et dont la

maitrise est encore partielle pour certaines.

Le manque d’études cliniques concernant les plantes, notamment celles dont 'usage est
traditionnel, est a déplorer et empéche I’entrée de la phytothérapie dans une prise en charge
thérapeutique courante de la patiente. Cependant, les vertus anti-infectieuses de plusieurs
plantes, notamment la canneberge, ne sont plus a prouver, dans le cadre d’un traitement sous

forme de cure, répétées plusieurs fois dans I’année.

La place des huiles essentielles et plus récemment de la gemmothérapie est de plus en plus
grande, mais se développe doucement. La synergie de toutes ces médecines alternatives est un
aspect plus qu’intéressant, non pas pour les substituer a tout prix a 1’antibiothérapie, mais
pour les combiner ensemble. L’antibiotique supprime le germe, mais dans le cadre des
cystites récidivantes, si le terrain et les facteurs favorisants ne sont pas traités, il y a de fortes
chances qu’il y ait récidive. Ainsi, lorsqu’elles sont bien utilisées, ces thérapeutiques peuvent
étre tout a fait complémentaires a un traitement antibiotique, voire a titre préventif,

completement indépendantes.
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TITLE : Recurrent cystitis in women: limitations of antibiotic therapy and alternatives in

phytotherapy, aromatherapy and gemmotherapy.

ABSTRACT :

Recurrent cystitis are common in women and can quickly disturb their daily lives. In addition
to the pathogenic factors of the bacteria responsible, many factors, linked with lifestyle or the
individual, can increase the recurrence of cystitis. Preventive and therapeutic strategies can be
put in place, particularly through antibiotic therapy. Given the progression of bacterial
resistance to antibiotics, it’s necessary to develop other treatment methods, especially
prevention methods. Plants, the origin of medicine in the world, have been gradually
supplanted by synthetic chemistry. Nevertheless, complementary medicines are arousing
great interest to prevent and treat recurrent cystitis in women, through phytotherapy,

aromatherapy and gemmotherapy.
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