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Quintessence

® Larésistance des gonocoques aux antibiotiques s’accentue dans le monde
entier. En Suisse aussi, des souches de gonocoques résistants surgissent.

® La gonorrhée non compliquée est traitée par I’association d’'une dose
unique de ceftriaxone 500 mg en intramusculaire et d’azithromycine 1 g
par voie orale.

® [Lamplification génique, par réaction en chaine par polymérase (PCR)
par exemple, permet de mettre en évidence la bactérie Neisseria gonor-
rhoeae, mais ne révele pas sa sensibilité aux antibiotiques.

® Avant chaque traitement antibiotique (patients symptomatiques, parte-
naires sexuels asymptomatiques de patients atteints de gonorrhée), le diag-
nostic par amplification génique doit étre complété par une mise en culture
des gonocoques, car seule la culture permet d’en déterminer la résistance.

® Dans le cas d'un prélevement d’échantillon sans traitement antibiotique
consécutif (personnes asymptomatiques sans exposition avérée a la gonor-
rhée), un diagnostic initial par amplification génique suffit. Si celui-ci s’avere
positif, il peut étre décidé de demander une mise en culture a partir du
meéme prélévement ou bien d' un nouvel échantillon d’urine.

® En cas de persistance des symptomes ou d’apparition de nouveaux
symptomes apres le traitement, le processus de diagnostic (amplification
génique, mise en culture avec détermination de la résistance) doit impéra-
tivement étre répété et un spécialiste doit étre consulté.

La fréquence de la gonorrhée s’accroit nettement d’année
en année, non seulement en Suisse, mais aussi dans de
nombreuses régions du monde [1-3]. En 2012, 1517 cas
documentés de gonorrhée ont été déclarés a I'Office fédé-
ral de la santé publique; soit 12% de plus qu'en 2011 [1].
Sont concernés les hommes hétérosexuels (49%), les
hommes ayant des rapports sexuels avec des hommes
(HSH; 30%), et les femmes (21%). A la recrudescence de
la gonorrhée est associée une seconde tendance préoc-
cupante: une multiplication des gonocoques multi-résis-
tants aux antibiotiques. Depuis plusieurs années, les flu-
oroquinolones rencontrent un taux de résistance de plus
de 50%. Toutefois, le nombre de cas de gonorrhée ne ré-
pondant pas a un traitement par céphalosporine orale ou
injectable est également en augmentation. Etant donné
que la gonorrhée est aujourd’hui diagnostiquée presque
exclusivement au moyen de I’amplification génique
(principalement des tests basés sur la PCR), la documen-
tation de la situation actuelle de résistance aux antibio-
tiques en Suisse est plus que lacunaire. En effet,
lamplification génique ne met en évidence que la pré-
sence de la bactérie, pas sa sensibilité aux antibiotiques.
A travers cet article, la Commission fédérale pour la santé
sexuelle (CFSS) souhaite communiquer les recommanda-
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tions révisées en matiere de diagnostic et de traitement
de la gonorrhée en cabinet et en établissement hospita-
lier. La Société suisse d’infectiologie et la Société suisse
de dermatologie et de vénérologie soutiennent ces re-
commandations.

Tableau clinique: généralement asympto-
matique au niveau du pharynx et de I'anus

Les manifestations cliniques de la gonorrhée ont été ab-
ordées en détail dans cette revue dans le cadre d’un article
datant de 2009 [4]. Nous voudrions simplement attirer
I'attention sur le fait que 1'urétrite gonococcique est plus
souvent asymptomatique qu’on ne le pense, notamment
chez la femme. Il faut souligner que la gonorrhée du pha-
rynx et de 'anus est asymptomatique dans plus de 90%
des cas et constitue un réservoir majeur pour la propa-
gation de la gonorrhée [5, 6].

Une technique de prélevement optimale
augmente le bénéfice diagnostique

Un échantillon prélevé selon un procédé optimal amé-
liore la fiabilité du diagnostic de la gonorrhée. Le prati-
cien expérimenté sera attentif a certains principes lors
du prélevement d’échantillon (tab. 1 &). Il est important
que le prélevement soit effectué a 'aide des nouveaux
écouvillons («flocked swab», tels que Eswab™ SwabAX,
Sigma Transwab®) et recueilli dans un milieu de trans-
port liquide, qui permette aussi bien ’amplification géni-
que que la mise en culture. L’écouvillon retiré est appuyé
durant 15 secondes contre la paroi du tube de transport
dans un mouvement rotatif afin d’extraire la sécrétion
corporelle de I’écouvillon.

Le diagnostic par amplification génique:
aucune information sur la résistance

Durant plusieurs décennies, le diagnostic de la gonorrhée
était basé sur la coloration de Gram et la mise en culture
de frottis urétraux, si toutefois un processus diagnostic
était réalisé. De nos jours, 'amplification génique a large-
ment remplacé les mises en culture, car elle permet éga-
lement de démontrer de maniere fiable la présence de
chlamydiae, gonocoques et autres agents pathogenes
dans les échantillons d'urines [7, 8]. Ceci a heureusement
diminué considérablement les réticences auparavant fré-
quentes face au dépistage des infections sexuellement
transmissibles (IST), car la mise en évidence d’IST était
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Tableau 1

RECOMMANDATIONS

Mesures a prendre pour un prélevement d'échantillon optimal en vue de I'établissement du diagnostic de gonorrhée.

Echantillon
d’urine

Frottis cervical

Frottis du
pharynx
Frottis anal

Prélevement d’échantillon au moins une heure aprés la derniére miction

Attention: le diagnostic par amplification génique sur la base d'un échantillon d'urine est moins sensible chez la femme qu'un frottis cervo-vaginal ou vaginal

Prélever le premier jet d'urine (contrairement au test de diagnostic de I'infection des voies urinaires, pour lequel les urines de milieu de jet sont plus
indiquées). Concretement: le patient doit recueillir les premiéres gouttes d’urine et remplir le récipient jusqu’a 20 ml au maximum

De préférence, effectuer le frottis avant un éventuel test de papanicolaou («frottis de dépistage du cancer»). Avant le prélévement, retirer les éven-

tuelles sécrétions cervicales a l'aide d'un grand écouvillon, Insérer suffisamment (1-2 cm) I'écouvillon dans le col et frotter la paroi cervicale dans un

mouvement rotatif (au moins 2 rotations). Eviter tout contact avec la paroi vaginale lors du retrait de I'écouvillon

Exercer une pression suffisante lors du prélévement

Prélever minutieusement: ne pas frotter uniquement la paroi postérieure du pharynx mais aussi les deux amygdales

Ne pas utiliser de lubrifiant ou d'anesthésique local. Insérer suffisamment I'écouvillon dans un mouvement rotatif (3-5 cm — I'extrémité couverte de
coton ne doit plus étre visible), Dans un mouvement rotatif délicat et en appuyant Iégerement, frotter durant 30 secondes la paroi anale pour favoriser

|'absorption des gonocoques par I'écouvillon

associée a un prélevement relativement invasif (examen
gynécologique) ou souvent douloureux (frottis urétral chez
I'homme). Concernant la gonorrhée, les échantillons
d’'urine sont moins sensibles chez la femme qu’'un frottis
cervo-vaginal ou vaginal (tab. 1). Les échantillons d’urine
sont adaptés pour les analyses de dépistage chez
I'’homme, ainsi que pour le dépistage de I'infection par
chlamydiae chez la femme. Réaliser une recherche de
gonocoques dans le cadre du dépistage des chlamydiae
chez les adultes hétérosexuels asymptomatiques n’est
pas recommandée [8]. En effet, le dépistage de N. gonor-
rhoeae chez les personnes a faible risque peut souvent
faire 'objet d’'un faux-positif, il peut ainsi compromettre
les relations de couple et conduire a des traitements an-
tibiotiques inutiles.

Malheureusement, le diagnostic par amplification génique
présente un inconvénient de plus en plus important: il
apporte uniquement le diagnostic de la gonorrhée, mais
aucune détermination de la résistance. A I'époque ou les
gonocoques présentent une résistance croissante aux anti-
biotiques, une mise en culture est essentielle avant le trai-
tement antibiotique: seule la prolifération des gonocoques
en culture permet la détermination de la résistance.

Toujours réaliser une mise en culture
avant le traitement antibiotique

En principe, la CFSS recommande de toujours réaliser
une culture de gonocoques complémentaire a I'ampli-
fication génique. Ceci dans I'intérét d’'une «best clinical
practice». Afin de limiter les cofits et charges, un procédé
diagnostique différentiel serait une alternative accepta-
ble. Concretement:

— Amplification génique et mise en culture, uniquement
avant un traitement antibiotique planifié (patients
symptomatiques, partenaires sexuels asymptoma-
tiques de patients atteints de gonorrhée);

— Lamplification génique sans mise en culture est une
procédure acceptable, a condition qu’aucun traite-
ment antibiotique ne soit administré dans 'immédiat
(personnes asymptomatiques sans exposition évi-
dente a la gonorrhée) — si 'amplification génique est
positive, il est possible de demander une culture pro-
venant du méme prélévement ou bien d’'un nouvel
échantillon d’urine.

Important: si une mise en culture est réalisée, le diagnostic
par amplification génique doit également étre effectué
car celui-ci est généralement plus sensible que la culture,

plus particulierement en cas d’infection localisée dans le
pharynx ou le rectum ou d’infection asymptomatique [8].
En effet, N. gonorrhoeae reste un germe exigeant en ce qui
concerne la culture. Une détermination «génétique» de
la résistance a 'aide du test d’amplification génique dis-
ponible sur le marché n’est hélas pas encore possible a
ce jour. Les sérologies de gonocoques ne possedent au-
cun intérét clinique ou épidémiologique.

Augmentation de la résistance aux anti-
biotiques au niveau mondial

A T'heure actuelle, les gonocoques résistants aux antibio-
tiques sont encore rares chez nous, mais en nette augmen-
tation. Ainsi, dans la période 2010-2012, 4,9% (4 sur 82)
des souches de gonocoques testées a Bale et Zurich se
sont avérées résistantes a 'ancien traitement standard
(oral) par céfixime [9]. Dans une autre étude, menée a
Zurich et dans le nord-est de la Suisse entre 2007-2012,
11% (12 sur 109) des gonocoques ont été testés résistants
a la céfixime; la résistance a la ceftriaxone (injectée)
s’élevait a 2,4% (2 sur 85) dans les années 2007/08 et a
4,7% (2 sur 43) dans les années 2009/10 [10]. Jusqu’a
présent, il ne s’agit pas de germes hautement résistants,
puisque les concentrations inhibitrices minimales des
souches résistantes envers les deux antibiotiques étaient
comprises entre 0,125 et 0,25 mg/1.

En Suisse, aucun cas de gonorrhée ne répondant pas a
la ceftriaxone n’a encore été rapporté. Il ne s’agit proba-
blement que d’une question de temps avant que de
telles situations ne se présentent en Suisse. En raison de
laugmentation des résistances observée a l'étranger,
nous pouvons également présumer une détérioration de
la situation en Suisse [11, 12]. Par ailleurs, les résistan-
ces a la céfixime orale ont progressé bien plus vite que
celles a la ceftriaxone injectable. Cette augmentation des
résistances est allée de pair avec l'accroissement du
nombre de cas d’IST telles que la syphilis, notamment
chez les HSH. Les HSH ont tendance a avoir un plus grand
nombre de partenaires sexuels, plus de partenaires ano-
nymes et présentent plus fréquemment une gonorrhée
(asymptomatique) du pharynx que les personnes hétéro-
sexuelles, ce qui complique le traitement efficace des
partenaires et ainsi I’endiguement des gonocoques.
Depuis quelques années, les fluoroquinolones (telles que la
ciprofloxacine) ne sont plus recommandées pour le traite-
ment de la gonorrhée, car les résistances sont fréquentes
au niveau mondial [7]. Dans I'étude suisse mentionnée, plus
de 70% des gonocoques testés étaient résistants a la cipro-
floxacine apres 2007 [10]. Il est donc de plus en plus impor-
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Tableau 2

Traitement de la gonorrhée non compliguée en Suisse, 2014.

Recommandation

Premier choix (également en cas

de grossesse ou allaitement)
Alternative (en cas d'allergie ou

de résistance, selon I'antibiogramme)

Antibiotiques, doses

Ceftriaxone 500 mg en i.m. + azithromycine
1 g, dose unique par voie orale

Apres consultation d'un infectiologue ou
dermatologue/vénérologue

tant de surveiller aussi bien 'augmentation du nombre de
souches résistantes que leur niveau de résistance en Suisse.

Traitement de la gonorrhée par voie i.m.

L'une des nouvelles recommandations de la CFSS en ma-
tiere de traitement de la gonorrhée, quelle que soit sa lo-
calisation, est un traitement unique, a savoir une injec-
tion intramusculaire de ceftriaxone (dose unique de
500 mg), associée a de I'azithromycine orale (dose unique
1 g) (tab. 2 ®). Cette recommandation vient répondre aux
résistances croissantes a la céfixime orale, tant au niveau
national qu’a I'étranger. En outre, la dose recommandée de
500 mg tient également compte de la résistance croissante
a la ceftriaxone constatée au niveau international (les re-
commandations précédentes étaient de 125 mg ou
250 mg), car des cas d’échec thérapeutique ont été rap-
portés avec la ceftriaxone 250 mg. La dose de 500 mg est
aussi efficace contre la gonorrhée du pharynx, dont le
traitement est plus difficile.

L objectif du double traitement par ceftriaxone et azithro-
mycine est d’enrayer la progression de la résistance a la
ceftriaxone. Une résistance simultanée aux deux antibio-
tiques est encore rare a 'heure actuelle et de ce fait, en cas
de résistance partielle a la ceftriaxone, I'azithromycine sou-
tiendra I’éradication du gonocoque. Par ailleurs, 'azithro-
mycine sera efficace si le patient présente une infection
concomitante aux chlamydiae.

Dans les situations de traitement complexes (germe résis-
tant, allergie aux antibiotiques), nous recommandons de
toujours discuter du traitement antibiotique choisi avec
un infectiologue ou un dermatologue/vénérologue expéri-
menté et de controler I'efficacité du traitement par une
mise en culture réalisée une semaine apres I'initiation du
traitement. Les données relatives aux différents traitements
antibiotiques alternatifs sont encore peu nombreuses et
ne reposent souvent que sur des avis de spécialistes.

Traitement du partenaire sexuel

Pour les partenaires sexuels de patients atteints de go-
norrhée, le risque d’étre également infecté est tres élevé.
Le traitement du partenaire sexuel fait donc partie inté-
grante de la bonne prise en charge d’une IST. Tous les
partenaires des 60 derniers jours doivent étre dépistés
au moyen d'une amplification génique et d’'une culture et
étre mis sous traitement le jour méme, avant méme que le
résultat des tests ne soit connu, en raison du taux élevé
de transmission. En cette époque de résistances crois-
santes, le traitement des partenaires est plus important
que jamais. Par ailleurs, les rapports sexuels doivent étre
évités, ou bien les patients doivent au minimum utiliser
un préservatif, durant les 7 premiers jours au moins su-
ivant l'initiation du traitement (cette mesure concerne
aussi bien le cas primaire que les partenaires sexuels) et
ce, jusqu’a disparition des symptomes.

RECOMMANDATIONS

Chez tous les cas confirmés de gonorrhée, le dépistage
d’autres IST, telles que I'infection par chlamydiae, la sy-
philis et le VIH, est fortement recommandé. Une nouvelle
infection par le virus de I'hépatite C doit &tre recherchée
chez les HSH testés positifs au VIH et a la gonorrhée.
Chaque IST constitue d’ailleurs une bonne opportunité
de vérifier la protection vaccinale contre I'hépatite B, une
autre IST [7].

Mise en culture et tests de résistance en cas
de persistance des symptomes

Le praticien attentif veillera a réaliser au moins un sui-
vi téléphonique de son patient, afin de déceler au plus
tot un éventuel échec thérapeutique. Dans le cas ou les
symptomes persisteraient plus de 3 & 5 jours apres
I'initiation du traitement ou s’ils devaient récidiver apres
la prise en charge initiale, il convient de discuter de la
situation avec un spécialiste. Un nouveau prélevement
d’échantillon doit impérativement étre réalisé en vue
d’une mise en culture et d'une amplification génique. La
gonorrhée est une maladie qui fait I’objet d’une signalisa-
tion obligatoire, indépendamment de sa sensibilité aux
antibiotiques.
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