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Introduction

Le cancer du sein est le second cancer le plus fréquent au monde et le premier chez

les femmes. En France, l'incidence est évaluée a 48 000 nouveaux cas par an (1).

Son traitement dépend de nombreux facteurs mais repose souvent sur une exérese

chirurgicale.

Le traitement chirurgical est trés souvent associé a la technique du ganglion

sentinelle, suivie d’'un curage ganglionnaire axillaire si celui-ci est nécessaire.

Pour les cancers non métastatiques et non inflammatoires, un traitement chirurgical
conservateur par mastectomie partielle est privilégié dans la mesure du possible. Le

choix dépend de la tumeur et du patient.

L’oncoplastie peut étre associée au geste chirurgical conservateur. Elle permet,
quand le rapport entre le volume tumoral et le volume mammaire est élevé, de
diminuer le nombre de mastectomies totales en conservant la forme anatomique du

sein (2).

Lorsqu'une mastectomie totale est réalisée, elle peut étre associée a une
reconstruction.
Celle-ci peut étre immédiate ou différée (recommandée si radiothérapie ou

chimiothérapie post opératoire).

La reconstruction mammaire comprend deux techniques principales : la pose de
prothése mammaire et les techniques autologues par lambeaux tissulaires ou

autogreffe de tissu adipeux (lipomodelage).

Les lambeaux peuvent étre pédiculés (grand dorsal, TRAM) ou libres (DIEP) (3).



En dehors du traitement chirurgical, les traitements adjuvants peuvent comprendre la
radiothérapie, la chimiothérapie ainsi que I'hormonothérapie et 'immunothérapie.
Une chimiothérapie néo-adjuvante peut aussi étre proposée avant le traitement

chirurgical (4).

La chirurgie sénologique est considérée comme une chirurgie propre selon la
classification d’Altemeier. Cependant, l'incidence des infections de site opératoire

(ISO) en chirurgie sénologique est estimée entre 3 et 15% (5).
Les ISO représentent un véritable enjeu de santé publique.

L’incidence globale des ISO est de 10 a 13% (6,7). Elles représentent la troisieme
cause d’infection nosocomiale au niveau mondial et sont responsables d’une
augmentation de la morbi-mortalité a court et long terme, ainsi que de la durée et du

cout d’hospitalisation (8).

Les facteurs de risque d’ISO identifiés dans la littérature sont, entre autres, liés aux
caractéristiques cliniques des patients (age, IMC, tabac, diabéte, score ASA) et a la

nature de l'intervention chirurgicale (type de chirurgie, durée opératoire).

En chirurgie du sein, par exemple, la reconstruction immédiate par prothése et la
reconstruction par DIEP sont plus pourvoyeuses d’infections que la tumorectomie ou

mastectomie totale seule (9).

L’utilisation appropriée d’'une antibioprophylaxie permet de diminuer I'incidence des

ISO de I'ordre de 50% (10).

Dans le cas de la chirurgie sénologique, la céfazoline est I'antibiotique de choix selon

les recommandations de la SFAR.

Il s’agit d’'une céphalosporine de premiére génération, du groupe des béta-

lactamines. Son spectre d’activité permet de couvrir les cocci Gram positif



(streptocoques, Staphylococcus aureus meéticilline sensible), ainsi que les

entérobactéries du groupe 1 (11).

L’antibioprophylaxie en chirurgie sénologique est largement recommandée pour la

plupart des chirurgies a I'exclusion des mastectomies partielles sans oncoplastie.

En cas d’allergie a la pénicilline, les recommandations émises par la SFAR en 2017
préconisent ['utilisation d’'une alternative par l'association de clindamycine et de

gentamicine en chirurgie sénologique.

Dix pour cent de la population rapporte un antécédent d’allergie ala pénicilline.
Parmi ces 10%, 90% des patients présentent un test cutané a la pénicilline négatif

(12).

La prévalence d’allergie vraie a la pénicilline n’est estimée qu’a 1% (du fait d’'une
documentation variable et inadéquate de I'allergie, ou de la diminution des anticorps

a la pénicilline au cours du temps) (7,13).
D’un point de vue structurel, les béta-lactamines partagent toutes un noyau commun.

Les céphalosporines et les pénicilines font parties de cette méme famille
d’antibiotiques. Elles possédent des similitudes structurelles supplémentaires
notamment au niveau de leur chaine latérale R1, responsables de réactions croisées

allergiques (14).

Longtemps surestimée dans la littérature (a environ 10-15%), I'allergie croisée entre
les pénicillines et les céphalosporines est en réalité plus faible et évaluée a moins de

3% (13,15).

Malgré tout, les cliniciens restent réticents a l'utilisation de céphalosporines lors
d’antécédents rapportés de réactions allergiques aux pénicillines, trés souvent non

documentées par des tests allergologiques.



Cependant, des études récentes ont montré que le risque d’infection serait plus élevé
en post-opératoire chez les patients ayant bénéficié d’une antibioprophylaxie de

seconde intention.

En chirurgie orthopédique, ORL, maxillo-faciale, gynécologique, cardiaque, le risque
de développer une ISO pouvait étre augmenté jusqu'a 50% chez ces patients (16—

19).

Les antibiotiques utilisés en cas d’allergie aux pénicillines comprennent entre autres
la clindamycine, la gentamicine ou encore la vancomycine selon les interventions
chirurgicales (20).
Ces antibiotiques ne sont pas toujours adaptés dans l'antibioprophylaxie pré-
opératoire compte tenu de leurs propriétés, de leurs spectres d’action ainsi que de

leurs effets indésirables.

Ce travail évalue I'impact de [Iutilisation d’'une antibioprophylaxie de seconde
intention par clindamycine/gentamicine sur la survenue des ISO en chirurgie

sénologique.



Matériel et méthodes

I. Méthodologie

L’étude était rétrospective et monocentrique. Elle portait sur une période de cing ans
entre le 01/01/2015 et le 31/12/2019 au Centre Oscar Lambret, centre de lutte contre

le cancer des Hauts de France.

a) Critéres d’inclusion

Les patients inclus devaient étre majeurs et bénéficier d’'une chirurgie sénologique
associée a une antibioprophylaxie pré-opératoire selon les recommandations émises

par la SFAR.

b) Critéres de non-inclusion

Les criteres de non-inclusion étaient: la chirurgie par lipomodelage, le déficit

immunitaire inné et les patients aux antécédents de transplantation d’organes.

c) Critéres d’exclusion

Les criteres d’exclusion étaient I'absence d’antibioprophylaxie par l'association
clindamycine et gentamicine ou par céfazoline, [utilisation d'une autre
antibioprophylaxie hors recommandations et I'opposition a I'utilisation des données a

des fins de recherche.

d) Méthode de recueil

Toutes les données ont été recueillies de maniére rétrospective dans les dossiers

médicaux des patients grace a deux logiciels utilisés au Centre Oscar Lambret :



DxCare (logiciel polyvalent : consultation anesthésie, prescriptions médicales, ...) et

Exacto (logiciel de surveillance anesthésique).

Pour chaque patient, les données recueillies étaient :

démographiques : I'age, I'IMC, le sexe

cliniues : le score ASA, le diabéte, le tabac, si le cancer était actif.
Concernant [lallergie a la pénicilline, elle était documentée dans la
consultation anesthésique. Elle comprenait les allergies rapportées par le
patient ou le médecin traitant, la réaction associée n’était pas spécifiée.

Le cancer était considéré comme actif lorsque les patients bénéficiaient d’une
chirurgie curative.

chirurgicales : la nature de I'intervention, I'infection du site opératoire, la durée
de l'intervention et du séjour.

microbiologiques : les résultats de la culture des prélévements.

Les principaux germes étudiés étaient le SAMS, le SARM, les staphylocoques
coagulase négative, le Pseudomonas Aeruginosa, les bacilles Gram négatif.
Les germes plus anecdotiques tel que Cutilbacterium Avidum, Enterococcus
Faecalis, Cutibacterium Acnes et la flore polymicrobienne étaient rassemblés

dans un groupe unique.

Les différents groupes d’interventions étaient les suivants :

Mastectomie totale associée ou non a une reconstruction immédiate (RMI) par
prothése, lambeau de grand dorsal ou de type DIEP

Mastectomie partielle avec oncoplastie

Reconstruction différée (RMD) par prothése, lambeau de grand dorsal ou

lambeau DIEP
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e Mammoplastie comprenant : la mammoplastie de réduction et d’augmentation
ainsi que la mastopexie
e « Autres », comprenant : la reconstruction aréolaire, le changement et ablation
de prothése.
L’'ISO était définie par la survenue d’une infection dans les 30 jours suivant la
chirurgie ou dans l'année si pose de prothéses mammaires. Les ISO étaient
identifiées et répertoriées par la cellule d’équipe opérationnelle d’hygiéne (EOH) du

Centre Oscar Lambret.

Il. Critéres de jugement

Ce travail avait pour objectif principal d’étudier I'association entre I'administration
d’'une antibioprophylaxie de seconde intention par clindamycine et gentamicine et la
survenue d’ISO en chirurgie sénologique nécessitant une antibioprophylaxie en
comparaison avec I'administration de céfazoline.

Les objectifs secondaires étaient les suivants :

- analyser 'administration de la clindamycine et gentamicine en cas d’allergie
rapportée a la pénicilline en consultation pré anesthésique.

- identifier les facteurs de risque d'ISO de la cohorte.

- décrire les types de germes principaux retrouvés lors des ISO et déterminer

s’il existe une différence entre I'antibioprophylaxie par

clindamycine/gentamicine et céfazoline.

11



lll. Analyse statistique

Dans l'analyse principale, ne sera sélectionnée et intégrée que la premiere
intervention attribuable a chaque patient.

Nous réalisons également une analyse de sensibilité afin de maximiser le nhombre
d’ISO observées, pour laquelle seront sélectionnés tous les patients avec une seule
intervention, puis pour ceux ayant eu plusieurs chirurgies, l'intervention ayant conduit

a une ISO, ou lorsqu’il n’y en avait pas leur intervention la plus ancienne. (Figure 2)

Des tests comparatifs entre les deux groupes d’antibioprophylaxies seront réalisés
afin de déterminer s’il existe des différences significatives entre les groupes :

- un test du Khi2 ou Fisher exact pour les variables qualitatives

- un test de Student pour les variables quantitatives avec une distribution

normale ou un test de Kruskal-Wallis si la normalité n’est pas vérifiée.

Le respect des indications d’antibioprophylaxie sera vérifié en croisant les variables
« antécédent d’allergie a la pénicilline » et «type d’antibioprophylaxie recu ».
Les effectifs et pourcentages de ce tableau de contingence seront rapportés et un
test du Khi2 sera réalisé afin de déterminer s’il existe des différences significatives
entre les deux groupes.
Une régression logistique sera effectuée afin d’identifier les variables liées aux
infections du site opératoire.
Les variables retrouvées dans la littérature et pressenties comme étant de potentiels
facteurs de risque sont : le type d’antibioprophylaxie, I'allergie a la pénicilline, le type
et la durée d’intervention, I'age, le diabéte, I'IMC (obésité), le tabac, le score ASA et

le cancer actif.
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La régression logistique sera effectuée en plusieurs temps: tout d’abord, une
régression logistique univariée sur toutes les variables afin d’identifier les variables
significativement liées a l'infection du site opératoire au seuil de p<0,20. Variables
qui seront par la suite incluses dans une analyse multivariée avec une procédure pas
a pas descendante au cours de laquelle nous retirerons toutes les variables non
significatives au seuil p<0,05.

Le niveau de significativité est fixé a p<0,05. Le logiciel utilisé pour I'analyse
statistique est Stata v17.0 (StataCorp. 2017. Stata Statistical Software: Release 15.

College Station, TX: StataCorp LP).

IV. Considérations éthiques

Les données ont été recueillies a partir des dossiers des patientes de I'hépital sans
interaction directe avec les patientes. Par conséquent, I'approbation éthique n'était
pas requise. Conformément a la réglementation, il a été vérifié que les patientes
incluses ne s'opposaient pas a l'utilisation de leurs données cliniques a des fins de

recherche.

L'étude est conforme a la "méthodologie de référence " MR004 adoptée par la

Commission nationale de l'informatique et des libertés (CNIL).
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Résultats

I. Population étudiée

a) Flux de patient

Entre janvier 2015 et décembre 2019, 3331 interventions intéressant 2553 patients

ont été inclus.

Initialement, étaient éligibles toutes interventions sénologiques du Centre Oscar

Lambret hors lipomodelage.

Trois milles trois cents une interventions ont été exclues pour absence
d’antibioprophylaxie ainsi que 63 interventions pour administration d'antibiotiques

autre que céfazoline ou que I'association clindamycine et gentamicine.

Parmi toutes les données recueillies, 1006 données étaient manquantes dont 68%

concernait la durée de séjour.
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Patients éligibles :
4993 patients
6692 interventions

-
Interventions exclues

3301 pour absence d’antibioprophylaxie dont 596 MP seules

60 pour antibioprophylaxie autre que Céfazoline /
Clindamycine

Patients inclus
| 2253 patients
3331 interventions

Figure 1. Diagramme de flux

Pour rappel, les interventions seront analysées selon deux méthodes : une analyse

principale et une analyse de sensibilité, décrite dans la figure 2.

Patients éligibles
N = 3331 interventions — 2553 patients

Patients analysés : 1°¢ intervention Patients analysés : ISO maximum (analyse sensibilité)
(analyse principale) N = 2553
N=2553 * Si intervention unique : sélection de I'intervention pour chaque
Premiére intervention sélectionnée patient ( n=1995)
pour chaque patient * Si interventions multiples :

- Sélection de I'intervention pour laquelle on observe une I1SO (n=31)

- Sélection de la premiere intervention si aucune ISO pour le ptient
(n=527)

Figure 2. Modalité de sélection de I'intervention analysée pour chaque patient.
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b) Caractéristiues générales

Les caractéristiques générales des 2553 patients sont présentés dans le tableau 1.
Tous les patients inclus étaient des femmes. L’age moyen était de 56 + 13 ans.

La cohorte présentait un score ASA de 1 ou 2 chez 2219 patientes, soit 87% de la

population étudiée.
Deux cent trente-six patientes rapportaient une allergie a la pénicilline (9,2%).

La mastectomie totale seule était I'intervention la plus fréquente dans la population

étudiée (26,6%).

Les patientes ont subi entre 1 et 7 interventions ; une seule intervention était réalisée

chez 1995 patientes (78%).

Une antibioprophylaxie pré-opératoire par céfazoline était administrée lors de la

premiére intervention chez 2331 patientes (91,3%).

16



Tableau 1. Caractéristiques générales

Caractéristiques * Céfazoline | Clindamycine/gentamicine Total p
(n=2331) (n=222) (n=2553)

Age (DS) 55,8 (13) 57,6 (12,1) 56 (12,93) | 0,05

IMC (DS) 26.3 (5.56) 26.8 (6.46) 26.4 (5.64) | 0,22

Tabac 621 (27,7) 60 (28,4) 681 (27,8) | 0,83

Diabéte 127 (5,4) 21 (9,5) 148 (5,8) | 0,01

ASA 0,02

10u2 2037 (87,5) 182 (82) 2219 (87)

3ou4 292 (12,5) 40 (18) 332 (13)

Allergie pénicilline 190 (8,1) 217 (91,9) 236 (9,2) |[<0,001

Cancer du sein actif 1730 (74,2) 168 (75,7) 1898 (74,2)| 0,63

Type d'interventions 0,06

MP + oncoplastie 369 (15,8) 22 (9,9) 391 (15,3)

MT 611 (26,2) 68 (30,6) 679 (26,6)

MT + curage 428 (18,4) 43 (19,4) 471 (18,4)

MT + RMI 322 (13,8) 35 (15,8) 357 (14,0)

RMD 147 (6,3) 6 (2,7) 153 (6,0)

Reconstruction

(RMI+RMD)

par lambeau 176 (37,5) 17 (41,5) 193 (37,8)

par prothése 293 (62.5) 24 (58.5) 317 (62,2)

Mammoplastie 128 (5,5) 12 (5,4) 140 (5,5)

Autre 326 (14) 36 (15,8) 362 (14)

Durée intervention, h,

moyenne (DS) 2,15 (1.30) 2,50 (1,12) 2.50(1,29) | 0,98

DMS, j, moyenne (DS) | 3,28 (2,46) 3,46 (2,61) 3,30 (2,47) | 0,35

Abréviations : MP = mastectomie partielle, MT = mastectomie totale, RMI = reconstruction mammaire
immeédiate, RMD = reconstruction mammaire différée
* nombre (%) sauf précision

Il. Critére de jugement principal

Au total, 84 ISO ont été répertoriées.

En considérant la premiére intervention pour chaque patiente étudiée, 71 ISO ont été

retenues dans 'analyse principale.
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Les patientes recevant une antibioprophylaxie par l'association clindamycine et
gentamicine étaient plus agées (55,8 vs 57,6 p = 0,05), présentaient un score ASA
plus élevé (12,5% vs 18% p = 0,02) et présentaient plus de diabéte (5,4% vs 9,6% p

= 0,015).

Il n'y avait pas de différence significative entre le groupe céfazoline et le groupe
clindamycine/gentamicine sur l'incidence des ISO (2,7% vs 3,2% p = 0,724) (tableau

2).

L’analyse de sensibilité ne retrouvait pas non plus de différence significative (3,3% vs

3,6% p = 0,784).

Tableau 2. Comparaison des ISO en fonction de I’antibioprophylaxie

Céfazoline | Clindamycine/gentamicine | Total p
l1so 64 (2,7) 7(3,2) 71(2,8)| 0,72
Analyse sensibilité
l1s0 | 76(3,3) | 8 (3,6) | 84(33)| 078

nombre (%)

lll. Critéres de jugements secondaires

Parmi les patientes allergiques a la pénicilline, si une trés large maijorité (91,9%) a
bien regu I'association clindamycine/gentamicine, 8,1% des patientes ont regu de la

céfazoline.
Concernant I'analyse de I'association entre ISO et caractéristiques générales :
e en l'analyse univariée, sont significativement associés aux I1SO :

- TIMC > 25 (OR = 1,9 [1,04-3,47]) et 'IMC > 30 (OR=2,47 [1,46 ; 4,23])

18



- le type dintervention RMI et RMD (respectivement OR=2,61 [1,04 ;
3,48]; OR=3,79 [1,42; 10,15]). I n'y avait pas de différence

significative que la reconstruction se fasse par lambeau ou prothese.
- la durée d’intervention > 2h
e en analyse multivariée, sont significativement associés aux ISO (tableau 3) :
- I'IMC > 25 (OR=1,865 [1,07-3,26]) et > 30 (OR=2,84 [1,57-5,15])

- le type d’intervention par RMI (OR=2,91 [1,67-5,07]) ou RMD (OR=4,05

[1,5-10,9]).

Tableau 3. Association entre ISO et caractéristiques générales en analyse

multivariée.

OR IC95% p

IMC 0,002
18,5-24,9 1

25-29,9 1,91 1,04-3,51

> 30 2,84 1,57-5,15

Type d'interventions 0,002
MP + oncoplastie 1

MT 1,32 0,53-3,27

MT + curage 2,08 0,85-5,09

MT + RMI 4,27 1,77-10,3

RMD 4,05 1,5-10,9
Mammoplastie 2,04 0,56-4,78

Autre 1,53 0,56-4,78

Abréviations : MP = mastectomie partielle, MT = mastectomie totale, RMI = reconstruction mammaire
immeédiate, RMD = reconstruction mammaire différée
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Concernant I'analyse microbiologique, sur un total de 84 I1SO, la bactériologie n’était

pas connue pour trois d’entre elles.
Le principal germe retrouvé en culture était le SAMS (51,2%).

Il n'existait pas de différence significative sur la population bactérienne entre le

groupe céfazoline et le groupe clindamycine/gentamicine.

Tableau 4. Principaux micro-organismes retrouvés.

Céfazoline (n=76) Clindamicine/gentamicine (n=8) | Total (n=84) p
SAMS 40 (52,6) 3 (37,5) 43 (51,2) 0,48
SARM 5(6,6) 0 5 (6,6) 1
SCN 4 (5,3) 1(12,5) 5 (6) 0,4
BGN 6 (10,2) 1(25) 7(11,1) |0,38
P aeruginosa 4 (5,3) 1(12,5) 5(6) 0,4
Autre 14 (18,4) 2 (25) 16 (19) 0,64

Abréviation : SAMS = Staphylococcus Aureus sensible a la méticilline, SARM Staphylococcus Aureus
résistant a la méticilline, SCN=Staphylocoque a coagulase négative, BGN = Bacille gram négatif, P
aeruginosa = Pseudomonas aeruginosa.

20




Discussion

Dans cette étude rétrospective comportant 3331 interventions pour 2253 patientes, il
n’était pas retrouvé d’augmentation du risque d’ISO en cas d’administration de
'association clindamycine et gentamicine chez les patientes bénéficiant d’'une
chirurgie sénologique avec indication d’antibioprophylaxie par rapport aux patientes
recevant de la céfazoline.

Les études portant sur la majoration du risque d’ISO en chirurgie lors de I'utilisation
d’'une alternative a I'antibioprophylaxie de premier choix en cas d’allergie a la
pénicilline sont récentes. Aucune étude n’avait encore analysé ce risque en chirurgie
sénologique.

Ce travail est réalisé sur une période de cing ans avec une cohorte importante.
Globalement, les caractéristiques générales ainsi que le taux d’ISO et d’allergie a la

pénicilline de la population étudiée étaient comparables aux données de la littérature.

Malgré tout, ce travail était rétrospectif et unicentrique. Les autres limites étaient
constituées en premier lieu, par un biais de sélection secondaire a I'exclusion des
lipomodelages. Jusqu’a récemment, les patientes bénéficiant d’'un lipomodelage ne
recevaient pas systématiquement d’antibioprophylaxie au Centre Oscar Lambret.
Compte tenu de cette attitude qui n’était pas unanime lors de la période étudiée, il
avait été décidé I'exclusion de ces patients.

La seconde limite était en rapport avec le faible nombre d’ISO dans ce travail. Au

total, 84 ISO ont été répertoriées sur une durée de cing ans par 'EOH du centre soit
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3,3% de la population étudiée. Cependant, cette prévalence était comparable aux
données de la littérature.

Enfin, il existait un biais de confusion représenté par I'absence de recueil de
plusieurs paramétres dont le délai approprié entre [l'administration de
I'antibioprophylaxie et l'incision, les comorbidités cardio-vasculaires des patientes
ainsi que le dépistage nasal du staphylocoque doré et son éventuelle
décontamination pré-opératoire. Enfin, l'existence d'une chimiothérapie néo-

adjuvante n’avait pas non plus été colligée.

Les études rapportent globalement des résultats en faveur d’'une augmentation du
risque d’ISO lors de I'utilisation d’'une antibioprophylaxie de seconde intention.
Blumenthal et al mettaient en évidence une augmentation du risque d’'ISO évalué a
50% chez les patients étiquetés allergiques. Ces patients recevaient en grande
majorité une antibioprophylaxie de seconde intention (clindamycine, vancomycine,
fluoroquinolones). Cette étude rétrospective comportait une cohorte importante et
incluait des patients bénéficiant de multiples chirurgies : pontage coronarien,
chirurgie colique, arthroplastie de hanche et de genou ainsi que des hystérectomies
(19).

D’autres études retrouvaient des résultats similaires. Pool et al rapportaient une
multiplication du risque d’ISO par quatre lors de l'utilisation d’'une antibioprophylaxie
de seconde intention en chirurgie ORL lourde comprenant une reconstruction par
lambeau libre (17). En chirurgie maxillo-faciale, Roistacher et al retrouvaient une
association significative entre survenue d’'ISO et patients allergiques chez qui étaient

administrés en grande majorité une antibiobioprophylaxie de seconde intention (15).
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En revanche, Stone et al, ne montraient pas d’association significative entre
antécédents d’allergie et survenue dISO chez des patients bénéficiant
d’arthroplasties de hanche ou de genou (21).

A ce jour, trés peu d’études ont porté sur I'association entre 1ISO et l'utilisation d’'une
antibioprophylaxie de seconde intention comportant la clindamycine associée a la
gentamicine comme recommandée en France dans de nombreuses chirurgies.

Les études précédemment citées sont toutes des études rétrospectives et ont été
menées exclusivement aux Etats Unis.

Les recommandations américaines en matiére d’antibioprophylaxie pré-opératoire de
seconde intention préconisent [l'utilisation de la clindamycine seule dans de
nombreuses chirurgies (22). Pour ces mémes interventions, en France I'utilisation de

clindamycine associée a la gentamicine est majoritaire (20).

La clindamycine, en association avec la gentamicine, est I'antibioprophylaxie
recommandée en chirurgie sénologique chez les patients allergiques aux pénicillines.
La clindamycine fait partie de la famille des lincosamides et son spectre d’action
comprend les staphylocoques, les streptocoques et quelques anaérobies. Les
bacilles Gram négatif et les entérocoques ont une résistance naturelle a la
clindamycine (11).

Dans les études américaines précédemment citées, la clindamycine était utilisée
seule comme antibioprophylaxie pré-opératoire de seconde intention. Elle n’était
jamais associée a un aminoglycoside contrairement aux recommandations
francaises ou celle-ci reste largement prescrite en association. L’utilisation de la
clindamycine et de la gentamicine pourrait permettre une meilleure couverture

bactérienne que la clindamycine seule.
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D’un point de vue infectieux, il ne semblerait pas nécessaire de favoriser a tout prix

I'utilisation de la céfazoline en cas d’allergie a pénicilline en chirurgie sénologique.

Les patientes étiquetées allergiques a la pénicilline recevaient significativement
moins de céfazoline en premiére intention.

Cependant, 190 patientes (8.1%) ont recu de la céfazoline malgré leurs antécédents
d’allergie a la pénicilline rapportés lors de la consultation pré-anesthésique.

La nature de la réaction allergique ainsi que la date de début n’ont pas été explorées
dans ce travail.

Les symptdmes décrits lors de la réaction allergique permettent d’estimer le risque a
la réintroduction de I'antibiotique lorsqu’il s’agit d’'une intolérance.

Les signes cliniques tels que le prurit isolé ou les troubles gastro-intestinaux ne
contre-indiquent pas la prescription de pénicillines ou apparentés. De plus, on estime
a 80% la disparition de la sensibilité IgE-médiée lorsque I'événement est survenu il y
a plus de 10 ans (23).

Chez les patients dont l'allergie a la pénicilline n'a pas été prouvée par des tests
cutanés, les céphalosporines sont contre indiquées s’il s’agit d’'une allergie de type 1
IgE-médiée avec forme grave (réaction dans les 30-60 minutes aprés injection, forme
grave a type d’cedéme de Quincke, DRESS syndrome, Steven Johnson) (22).

Les allergies croisées avec la pénicilline sont faibles et plus encore concernant la
céfazoline par rapport aux autres céphalosporines de premiére et deuxiéme
génération. Elles sont inférieures a 1% et sont dues a de légeres différences

structurelles dans la chaine R1 de la céfazoline (24).

24



Selon le type d’allergie et la date de survenue décrits par le patient lors de la
consultation pré-anesthésique, la céfazoline pouvait étre administrée en

antibioprophylaxie au bloc opératoire.

Cette étude rapportait aussi qu’'un age et un score ASA plus élevés ainsi que la
présence d'un diabéte étaient significativement associés a [utilisation de la
clindamycine et de la gentamicine. Cette différence pourrait étre expliquée par une
population plus exposée a la prescription d’antibiotiques au cours de leur vie avec
une probabilité plus élevée de rapporter des événements indésirables liés a

I'utilisation d’'une antibiothérapie.

Dans ce travail, 'obésité était associée a la survenue d’ISO. C’est un facteur déja
largement décrit pour 'ensemble des chirurgies (25).

Le type d’intervention pourrait étre également un facteur de risque ; la RMI et la RMD
sont significativement liées a une augmentation de la survenue d’ISO, indifféremment
de l'utilisation d’'un lambeau ou d’une prothése.

Dans la littérature, la RMI est deux fois plus a risque d’'ISO qu’'une mastectomie
totale simple (26,27). Plus globalement, l'utilisation de prothése ou lambeau en
chirurgie carcinologique est décrit comme un facteur de risque (28).

Les autres facteurs potentiels présentés n’étaient pas associés a une augmentation
du risque d’'ISO.

Ces résultats sont a interpréter avec prudence compte tenu de la représentativité

restreinte de la population a la chirurgie du sein avec indication d’antibioprophylaxie.
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Dans la littérature, les micro-organismes principaux impliqués dans la survenue des
ISO en chirurgie du sein sont le SAMS, les staphylocoques coagulase négative, le
Pseudomonas aeruginosa et les entérobactéries.

Concernant les populations bactériennes responsables des ISO, ce travail retrouvait
une population comparable aux données de la littérature. Malgré le faible nombre
d'ISO, notamment dans le groupe clindamycine/gentamicine, il n’existait pas de
différence d'ISO a SAMS entre les patientes ayant bénéficié de céfazoline et celles

ayant recu son alternative.
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Conclusion

L’utilisation de l'association clindamycine et gentamicine en antibioprophylaxie de
seconde intention en chirurgie sénologique, n’est pas associée a une augmentation

du risque d’ISO.

D’autres investigations prospectives restent nécessaires afin de confirmer ce résultat
et d’étudier les éventuels effets secondaires associés a I'administration d’une
antibioprophylaxie de seconde intention.

Il serait intéressant de poursuivre les investigations avec une étude prospective, en

augmentant le nombre de patients.
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Résumé :

Contexte : Le cancer du sein est le 2° cancer le plus fréquent au monde. Son traitement
repose souvent sur une exérése chirurgicale. L’antibioprophylaxie de choix au bloc
opératoire est la céfazoline, cependant 10% de la population générale est étiquetée
allergique aux pénicillines. Dans la littérature, I'antibioprophylaxie de seconde intention
peut étre associée a une augmentation des infections de site opératoire dans certaines
chirurgies.

Obijectif : Etudier I'impact de I'utilisation d’'une antibioprophylaxie de seconde intention par
'association clindamycine et gentamicine sur la survenue des ISO en chirurgie
sénologique.

Matériel et Méthodes : Il s’agit d’'une étude rétrospective menée chez 2553 patientes
ayant subi une chirurgie sénologique nécessitant une antibioprophylaxie per opératoire. Le
critére de jugement principal était la survenue d’infection de site opératoire. Les critéres de
jugement secondaires étaient les facteurs de risques d’ISO et les micro-organismes
identifiés.

Résultats : 2553 patientes et 3331 interventions. Parmi les patientes ayant regu
I'association clindamycine et gentamicine (n=222), 7 (3,2%) ont présenté une ISO contre
64 (2,7%) chez les patientes ayant regu de la céfazoline (n=2331). Cette différence n’était
pas statistiquement significative (p=0,72).

Concernant les critéres de jugements secondaires, I'IMC > 25 et > 30 (p=0,02) ainsi que la
chirurgie par RMI et RMD sont significativement associés a 'augmentation d’ISO (p=0,02).
Il N’y avait pas de différence sur la population micro bactérienne des ISO entre les deux
antibioprophylaxies, le micro-organisme le plus représenté était le SAMS.

Conclusion : Dans cette étude, I'association clindamycine et gentamicine en
antibioprophylaxie de seconde intention en chirurgie sénologique, n’était pas associée a
une augmentation de I'incidence des ISO par rapport a I'utilisation de la céfazoline.
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