Dossier

Role du médecin dentiste dans
la lutte contre lantibiorésistance

Résumé

La résistance aux antibiotiques est une menace grandissante
pour lefficacité de ces agents thérapeutiques. Cependant, bien
que les affections bucco-dentaires représentent une part si-
gnificative des dépenses de santé, la question de la résistance
aux antibiotiques dans ce domaine nest pas toujours pleine-
ment prise en compte. Cette lacune suscite des préoccupa-
tions quant a la nécessité impérieuse de mieux appréhender
cette problématique et de prendre des mesures adéquates
pour contrer ce probleme de santé publique. Les dentistes
sont responsables denviron 10 % des prescriptions danti-
biotiques pour les humains (selon le pays). Malgré les efforts
déployés pour réduire l'utilisation dantibiotiques en dentiste-
rie, des études révelent que les prescriptions demeurent trop
nombreuses. Par conséquent, les médecins dentistes doivent
sengager et sinscrire au sein dactions coordonnées au ni-
veau local, national et international, pour lutter contre lan-
tibiorésistance. Parallélement, alors méme que des données
probantes émergentes établissent lefficacité des traitements
antibiotiques plus courts dans diverses infections courantes,
T'usage prolongé de ces agents demeure répandu. Cette réalité
met en évidence 'impératif de promouvoir des pratiques de
prescription appropriées et d’identifier les obstacles a ladop-
tion de traitements de courte durée, dans le but de restreindre
T'usage inapproprié des antibiotiques sur le long terme.
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Antibiotic resistance is a growing threat to the effectiveness
of these therapeutic agents. However, although oral health
conditions represent a significant portion of healthcare ex-
penses, the issue of antibiotic resistance in this domain is
notalways fully taken into account. This gap raises concerns
about the urgent need to better understand this issue and
take appropriate measures to counter this public health pro-
blem. Dentists areresponsible for approximately 10 % of anti-
biotic prescriptions for humans (varies by country). Despite
efforts to reduce antibiotic use in dentistry, studies reveal
that prescriptions remain too numerous. Therefore, dentists
have a real responsibility to engage and contribute to local,
national, and global efforts to combat antibiotic resistance.
Meanwhile, even as emerging evidence establishes the ef-
fectiveness of shorter antibiotic treatments in various com-
mon infections, prolonged use of these agents persists. This
reality highlights the imperative to promote appropriate
prescribing practices and identify barriers to the adoption of
short-term treatments, in order to restrict the inappropriate
antibiotic usein the long term.
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Introduction

La découverte des antibiotiques a été un bouleverse-
ment majeur dans le traitement des maladies infectieuses,
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débutant au début du 20e siécle et se poursuivant sur
plusieurs décennies. Avant cette avancée, les infections



étaient souvent fatales et représentaient la premiére
cause de mortalité. La pénicilline, découverte en 1928
par Alexander Fleming, a marqué le début de cette
ere. Cependant, I'utilisation excessive et inappropriée
des antibiotiques a conduit a Iémergence de souches
résistantes, posant un grave probléme de santé pu-
blique. Les avertissements sur l'antibiorésistance re-
montent a plusieurs décennies, mais le défi persiste
aujourd’hui, avec des milliers de décés chaque année
en raison de cette résistance croissante. Pour contrer
ce probleme, une utilisation plus raisonnée des antibio-
tiques et une meilleure compréhension de leur ac-
tion et de la résistance bactérienne sont essentielles.
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Rappel sur les antibiotiques

A- Définition

Un antibiotique, dérivé du grec anti (« contre ») et bios
(« lavie »), désigne une substance, quelle soit naturelle ou

synthétique, capable de détruire les bactéries (bactéricide)
ou d’inhiber leur croissance (bactériostatique) V.

Les antibiotiques couramment utilisés
en dentisterie

Dans le domaine de la dentisterie, conformément aux
recommandations de Agence Nationale de Sécurité du
Médicament et des Produits de Santé, les antibiotiques
fréquemment prescrits sont répertoriés dans le Tableau 1.

Tableau 1 : Familles dantibiotiques utilisées en odontologie @.
Molécule
Famille S,P ec.:tr.e, Indications Prophylaxie | Posologie . C.ont.re . I:‘,f'fets
DCI Spécialité dactivité indications indésirables
Cocci Gram En lere
+ et Gram - intention dans 2 g 1 heure o
Amoxicilline Clamoxyl” Bacilles Gram le traitement avant ) Antecede.nF . o
+ Anaérobiesa | des infections | [lintervention ) d'hypersensibilite Diarrhées,
2 Gram- bactériennes 2a3gfj ala nausees
k=] - en2ou3 molécule Candidoses
E Cocci Gram ‘ prises Pustulose cutanéo-
5 + et Gram - En 2éme pendant exanthématique muqueuses
&~ Amoxicilline Bacilles Gram intention ou 7 jours aigué généralisée | Colites pseudo-
+acide Augmentin® |+ Anaérobies a demblée en X Mononucléose | membraneuses
clavulanique Gram - Bactéries | cas d'infection infectieuse
productrices de sévere
béta-lactamines
500 mgj
) . . en 2 prises Antécedent
Clarithromycine Zeclar X pendant 7 dhypersensibilité
jours ala molécule
- Alcaloides de
500 mg/ ) lergot de seigle
Azythromycine | Zitromax® X en L prise | vasoconstricteurs
pendant 3 et dérives
2 jours
3 Bactéries a Traitement MUI/j en 2
—g Spiramycine Rovamycine® | Gram+ COC_Cl a | des infections X ou 3 prises
‘2“ Gr am + Bacilles parodontales pendant 7
a Gram- ou en 2éme jours g Rash
Bactéries a intention apré Antécédent s
pres \
développement échec des 629 d’hypersensibilité PhOtOiz;lbme’
anaérobie pénicillines N‘IUI/ It ala molécule Nzusées
Spiramycine + Bactéries a 1al5gfj . ’
, / Birodogyl® dével x en?2 vomissements,
métronidazole cveloppement diarrhé
intracellulaire ou 3 prises farrhees
Mycoplasmes et peydant 7
apparentés jours
Spirochetes 2a3gfj
2 en2ou3
g Pristinamycine Pyostacine® X prises
g pendant7 | Apgécédent
& jours d’hypersensibilité
,é 600 2 400 2 ala molécule
S Prophylaxie en 600 mg 1 mg/jen2 Allaitement
é Clindamycine Dalacine® cas dallergie heure avant a4 prises
aux pénicillines | lintervention | pendant?7
jours
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Molécule Spectr Cont Effet
Famille ,pe? e Indications Prophylaxie | Posologie | ontre e
DCI Spécialité dactivité indications indésirables
Germes Infections
” anaérobies stricts aigués et lal5gfj Antécé Troubles
K . . técédent bt
= Certains chroniques ou en2ou3 | mecedel digestifs bénins
IS F— . . o ) d’hypersensibilité A
g Meétronidazole Flagyl protozoaires récidivantes X prises ala molécule Eruption
‘g anaérobies (cellulites, pendant 7 . cutanée,
= R . . Allaitement Yy
Quelques espéces maladies jours céphalées
micro-aérophiles | parodontales)
Dyschromie
dentaire ou
Coccia G + L .
occtaram . Antécédent hypoplasie de
Bactéries Traitement de . > S D
@ PN . 200mg/j | dhypersensibilité¢ | lémail quand
9] aérobiesa Gram | la parodontite i R . S
S . . . PR . en 1 prise ala molécule prescription
5 Doxycyclines | Vibramycine® | + et anaérobies a agressive X
= o pendant 14 | Enfant < 8 ans, chez
O Gram + juvénile ) ) ,
. L jours femme enceinte lenfant < 8
Bacilles & Gram localisée .
+ et Gram ou allaitante ans ou chez la
femme enceinte
ou allaitante

Les Pénicillines

Lamoxicilline est lantibiotique de choix en premiére in-
tention en pratique bucco-dentaire lorsque lantibiothé-
rapie ou bantibioprophylaxie est nécessaire et quaucune
contre-indication mest retrouvée chez le patient. Cest un
antibiotique généralement bien toléré avec peu de toxicité
et son utilisation est désormais bien documentée.
Cependant, certaines souches bactériennes produisent
des enzymes appelées béta-lactamases, qui hydrolysent
Famoxicilline, la rendant inefficace. Dans de tels cas, l'acide
clavulanique, un inhibiteur de ces enzymes, est prescrit en
association avec bamoxicilline soit en deuxieme intention,
soit en premiere intention dans le cas d’infections graves.
Le ratio acide clavulanique/amoxicilline dans cette as-
sociation est de 1/8. Lacide clavulanique ma pas draction
antibactérienne intrinséque ; son role est simplement de
permettre a Famoxicilline dragir en préservant son intégrité
moléculaire. Lassociation de lFamoxicilline avec l'acide cla-
vulanique élargit donc le spectre antibactérien par rapport
aTutilisation de l'amoxicilline seule. Cependant, il convient
de noter que les effets secondaires gastro-intestinaux sont
souvent plus séveres et plus fréquents avec cette associa-
tion. Par conséquent, la prescription damoxicilline avec
Tacide clavulanique ne doit pas étre systématique ©.

Les macrolides

En odontologie, les macrolides ont principalement pour
role détre une alternative a bamoxicilline chez les patients
ne tolérant pas cette molécule. Les macrolides les plus uti-
lisés sont la spiramycine et l'azithromycine. Cependant, le
fait que les macrolides soient uniquement bactériostatiques
et que leur spectre draction soit variable chez les bactéries
anaérobies strictes les rend moins intéressants que dautres
molécules @.
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Les nitro-imidazolés

Le métronidazole est en effet le nitro-imidazole le plus
largement utilisé. Il est prescrit spécifiquement lors d’in-
fections causées par des bactéries anaérobies strictes. En
parodontologie, il est fréquemment prescrit, souvent en
combinaison avec un autre antibiotique comme l'amoxicil-
line, notamment lorsque l'infection implique a la fois des
populations bactériennes aérobies et anaérobies, ou en cas
d>échec dune monothérapie®.

Les cyclines

Les tétracyclines, notamment la doxycycline, sont fré-
quemment prescrites en parodontologie. Cependant, il
convient de noter quelles peuvent entrainer des effets se-
condaires tels que des dyschromies dentaires et une sensi-
bilité accrue a la lumiére du soleil (photosensibilité). De ce
fait, elles sont contre-indiquées chez les enfants de moins
de 8 ans et les femmes enceintes, en raison du risque poten-
tiel pour le développement dentaire chez les enfants et des
effets tératogeénes possibles chez les foetus .

Principes généraux de prescription

Les antibiotiques peuvent étre utilisés a des fins thérapeu-
tiques ou prophylactiques.

Lantibiothérapie préventive : implique fadministration d'an-
tibiotiques avant une intervention chirurgicale ou un autre
acte médical a risque infectieux. Lobjectif est de prévenir une
contamination bactérienne potentielle du fait dune situation
arisque, méme si aucune infection nest actuellement présente.
Elle implique Fadministration d'une dose unique dantibio-
tique par voie systémique dans I'heure qui précede lacte. Cette
dose unique peut étre suivie ou non par une antibiothérapie
prophylactique de couverture, selon les recommandations cli-
niques spécifiques a chaque situation @,



Lantibiothérapie curative : consiste en ladministration dan-
tibiotiques par voie systémique, dont lobjectif est de traiter
une infection déclarée. Elle ne doit ni différer, ni se substituer
au traitement étiologique non médicamenteux, en particulier
chirurgical, du foyer infectieux .

Résistance aux antibiotiques

LOrganisation Mondiale de la Santé (OMS) a défini la résis-
tance bactérienne aux antibiotiques dés 1961 comme suit :
«Une souche bactérienne est dite résistante a un antibiotique
quand elle supporte une concentration dantibiotique notable-
ment plus élevée que celle qui inhibe le développement de la
majorité des autres souches de la méme espéce.». Autrement
dit, les souches qui supportent des concentrations critiques
dantibiotiques plus élevées que celles quiil est possible dat-
teindre in vivo ©.

A- Analyse épidémiologique de la consomma-
tion, prescription d’antibiotiques et résistance

La consommation dantibiotiques augmente de maniére
constante dans le monde entier, en particulier celle des péni-
cillines, notamment lamoxicilline, qui est placée en premiére
position des prescriptions dentaires ©. En Australie, 11 des 20
médicaments les plus prescrits par les dentistes sont des anti-
biotiques, principalement des pénicillines . Aux Etats-Unis,
les dentistes rédigent 10 % de toutes les prescriptions danti-
biotiques, mettant en avant limportance de la prescription
prudente et ciblée dantibiotiques en dentisterie ©.
Malheureusement, une étude britannique a révélé que 80 %
des antibiotiques utilisés pour traiter les maladies dentaires
aigués étaient inutiles ©. Une autre étude aux Etats-Unis a
montré que les antibiotiques étaient utilisés de maniere inap-
propriée pour la prophylaxie dans 80 % des cas . Cette suru-
tilisation des antibiotiques a contribué a une augmentation de
la résistance bactérienne, entrainant des conséquences graves
telles que des taux de mortalité plus élevés, des séjours hospi-
taliers prolongés et une protection réduite des patients contre
les maladies infectieuses V.

Linefficacité des interventions mises en ceuvre dans le monde
est illustrée par faugmentation alarmante de la consomma-
tion dantibiotiques entre 2000 et 2015 dans 76 pays. Cette
consommation, exprimée en doses journaliéres définies,
a augmenté de 65 %, passant de 21,1 a 34,8 milliards DDD
(Defined Daily Dose ou dose thérapeutique quotidienne). De
plus, le taux de consommation dantibiotiques a augmenté de
39 %, passant de 11,3 a 15,7 DDD pour 1000 habitants par
jour. Ces chiffres témoignent d'une utilisation croissante des
antibiotiques, ce qui souligne la nécessité dune gestion plus ef-
ficace et plus prudente de ces médicaments pour lutter contre
la résistance ©.

Le rapport 2022 du Systeme mondial de surveillance de la
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résistance et de ['utilisation des antibiotiques GLASS (Global
Antimicrobial Resistance and Use Surveillance System) sou-
ligne une situation alarmante caractérisée par des taux élevés
de résistance parmi les agents pathogenes bactériens courants.
Cette montée de la résistance aux antibiotiques est désormais
reconnue comme fune des plus grandes menaces pour la santé
publique mondiale, avec des répercussions profondes sur la
santé humaine et des cotits économiques considérables, en
particulier dans les pays 4 revenu faible ou intermédiaire 2.
On estime que d’ici 2050, 10 millions de décés par an seront
dus a des micro-organismes multirésistants, entrainant des
colits économiques considérables 1 (Figure 1).
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Figure 1 : Augmentation de la charge mondiale des déceés
attribués a la résistance aux antimicrobiens (RAM) en
2016 et 2050 par rapport aux autres causes principales de
mortalité en 2016 19,

B- Mécanisme de résistance

- Naturelle : appelée aussi résistance intrinséque, est une ca-
ractéristique propre dun genre ou d'une espece bactérienne,
qui est portée par le chromosome, elle est stable et transmise a
la descendance %)

— Acquise : elle apparait apres emploi de lantibiotique, en ré-
ponse a la pression de sélection des bactéries résistantes et ne
concerne que quelques souches dune méme espéce. La popu-
lation bactérienne est un ensemble hétérogeéne en constante
évolution o mutations chromosomiques et échanges de ma-
tériel génétique entre bactéries sont les maitres mots en ma-
tiere de résistance acquise. Une méme bactérie peut contenir
plusieurs plasmides comportant plusieurs genes de résistances
ce qui explique le phénomene de résistance d>une bactérie a
différentes familles d'antibiotiques .

C- Facteurs de propagation des résistances

Les antibiotiques sont largement utilisés en médecine vétéri-
naire, représentant pres de la moitié de la production mon-
diale. Leur présence dans les produits animaux et leur dispersion
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dans lenvironnement via les excréments contribuent a la
propagation de la résistance aux antimicrobiens. Cette résis-
tance peut se transmettre entre humains, animaux, aliments
et environnement, augmentant ainsi les risques pour la santé
publique " (voir Figure 2).
Les principaux facteurs contribuant a cette résistance sont
l'usage abusif dantibiotiques, la prescription inadéquate, la
mauvaise observance du traitement par les patients lautomé- Combattre
P OB \ .. l'antibio- résistance
dication, le manque dracces a leau potable et a bassainisse-
ment, les pratiques d’hygiene insuffisantes, les lacunes dans la
réglementation et la sensibilisation °.

Figure 3 : Opportunités pour les équipes dentaires afin
de contribuer aux efforts mondiaux contre lantibioré-
sistance. Avec luimable autorisation du groupe de travail
sur la résistance aux antimicrobiens de la Fédération
Dentaire Internationale (9.

A- Sensibilisation

Le Plan daction mondial de TOMS souligne ['urgence de sensibili-
ser a la résistance aux antibiotiques et de promouvoir un change-
ment de comportement a travers des programmes de communi-
cation publique. Cela implique de cibler diverses audiences liées a
la santé humaine, animale et aux pratiques agricoles, ainsi que les
consommateurs. Lintégration de la résistance aux antibiotiques
dans la formation, la certification et le développement profes-
sionnels des travailleurs de la santé est cruciale. COMS a publié
en 2019 un guide sur [éducation et la formation des profes-
sionnels de la santé sur la résistance aux antibiotiques, avec di-
vers exemples de matériel de sensibilisation disponibles. Une
affiche a été également élaborée pour rappeler aux équipes
dentaires et a leurs patients limportance de Ihygiene buc-
co-dentaire dans la réduction du risque d’infection dentaire
et la minimisation de T'usage dantibiotiques ¥ (voir Figure 4).

‘Water Treatment

Figure 2 : Impact de lutilisation dantibiotiques sur la
prévalence des génes de résistance dans les biosphéres 7.

Le role du dentiste dans la lutte contre
Pantibiorésistance

Le Plan daction mondial de FOMS et la déclaration de prin-
cipe de la Fédération Dentaire Internationale (FDI) sur l'uti-
lisation des antibiotiques en odontologie convergent vers la
préservation de lefficacité des antibiotiques. Des éléments clés
pour la contribution des équipes dentaires a la lutte contre [an-
tibiorésistance sont mis en avant : sensibilisation, prévention
et maitrise des infections et utilisation raisonnée des antibio-
tiques. Ces éléments soulignent l'importance d’'une approche
intégrée pour garantir un bon usage des antibiotiques et
maintenir leur efficacité dans la lutte contre les maladies infec-
tieuses ¥ (voir Figure 3).

Ainsi pour lutter contre lantibiorésistance, de nouvelles mo-
lécules émergent ; offrant ainsi un espoir dans la lutte contre

les infections bactériennes, cest ce quon appelle les alternatives Figure 3 : L’ave.nir des antibiotzjque’s dépend de nous
aux antibiotiques. Cependant, il reste encore beaucoup de tra- tous. Reproduction avec lautorisation de I'Organisa-
vail a faire pour développer et valider ces solutions alternatives. tion Mondiale de la Santé .
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B- Prévention et maitrise des infections

La prévention des infections dentaires est essentielle pour lutter
contre la résistance aux antibiotiques. Des actions telles que la ré-
duction de la consommation de sucre, la fluoration et la promo-
tion de l’hygiene bucco-dentaire sont cruciales. Au niveau des ca-
binets dentaires, fournir des conseils diététiques, promouvoir une
excellente hygiéne bucco-dentaire et diagnostiquer rapidement

» EL HAKIM

les affections dentaires, contribuent a réduire le risque d’infections
et a limiter lutilisation dantibiotiques. La discipline de la préven-
tion et du contrdle des infections joue un role vital dans la sécurité
des patients et la qualité des soins de santé, en mettant laccent sur
des pratiques telles que Thygiéne des mains, Futilisation déqui-
pements de protection individuelle et la stérilisation du matériel
dentaire " (voir Figure 5).

All sugars

can cause toolh ¢

Combat antibiotic resistance by preventing tooth decay

Antiblotics do NOT cure toothache.
Pain relief is best achieved by a dental procedure, not a prescription.

Figure 5 : Lutter contre lantibiorésistance par la prévention des caries. Avec laimable autorisation de la FDI /9.

C- Utilisation appropriée des antibiotiques en
dentisterie

Chaque médecin-dentiste doit prendre conscience de son rdle
individuel dans la lutte contre lantibiorésistance. La prescrip-
tion dantibiotiques en pratique dentaire dépend des risques
spécifiques au patient, des procédures envisagées et du risque
de bactériémie. Trois groupes de patients sont distingués : la
population générale, les patients immunodéprimés et ceux a
haut risque dendocardite infectieuse. La survenue d’'une
bactériémie est possible chez la population générale, mais elle
est plus préoccupante chez les deux autres groupes en raison
de leur vulnérabilité accrue aux infections. CAgence Nationale
de Sécurité du Médicament et des Produits de Santé (ANSM)
a mis en place des recommandations a suivre concernant la
prescription dantibiotiques pour les trois populations .

a. Selon le type de population

1. Les patients immunodéprimés

Les patients immunodéprimés, qu'ils présentent une immu-
nodéficience congénitale ou acquise, sont plus susceptibles de

contracter des infections. Cette condition peut étre causée par
divers facteurs tels que des traitements immunosuppresseurs,
la chimiothérapie, une corticothérapie prolongée ou des pa-
thologies sous-jacentes. Lantibioprophylaxie chez ces patients
est recommandée uniquement avant tout acte invasif (extrac-
tion dentaire, chirurgie implantaire) selon les recommanda-
tions de fAgence Nationale de Sécurité du Médicament et des
Produits de Santé (ANSM) 1 (voir Tableau 2).

2. Les patients a risque dendocardite infectieuse

1l sagit de patients souffrant de cardiopathies avec un risque
élevé dinfection de lendocarde. Cela inclut les porteurs de
protheses valvulaires, les personnes avec une cardiopathie
congénitale cyanogene, les individus ayant des antécédents
dendocardite infectieuse et les porteurs de dispositif dassis-
tance ventriculaire. Selon les recommandations de la Société
Européenne de Cardiologie en 2023 (voir Tableau 3), lan-
tibioprophylaxie est recommandée chez ces patients 30 a 60
minutes uniquement avant les actes invasifs qui peuvent en-
trainer une bactériémie ).
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Tableau 2 : Recommandations de lantibioprophylaxie chez le patient immunodéprimé ©.

Catégorie d'acte Type d'acte d'acte Recommandations

Dent sur arcade, alvéolectomie, séparation de racines

Amputation radiculaire

Dent de sagesse mandibulaire incluse

Avulsions . < i . Antibioprophylaxie recommandée
. Dent incluse, dent en désinclusion, germectomie
dentaires et
transplantations Chirurgie préorthodontique
des dents incluses et enclavées
. Prise en compte du rapport bénéfice
Autotransplantation . P appor] .
de l'intervention et risque infectieux
Chirurgie osseuse
Chirurgies des Exérese des tumeurs et pseudotumeurs L'intérét de l'antibioprophylaxie

bénignes de la muqueuse buccale doit étre déterminé en fonction du

risque infectieux

tissus durs et des
tissus mous

Freinectomie

Biopsie des glandes salivaires accessoires

Actes Chirurgie pré-implantaire Prise en compte du rapport entre
chirurgicaux en Chirurgie implantaire bénéfice de l'intervention et risque
implantologie Chirurgie des péri-implantites infectieux

Préférer une anesthésie locale ou
locorégionale

Autres actes

. Anesthésie locale intraligamentaire
bucco-dentaires

Tableau 3 : Antibioprophylaxie chez les patients a risque infectieux selon les recommandations de la Société Européenne de Cardiologie de 2023

Situation Molécule Adulte Enfant
Voie Orale Amoxicilline 2g 50 mg/kg
) ) ) Ampicilline 2gIMoulV 50 mg/kg IM ou IV
Voie orale impossible
Céfazoline ou Ceftriaxone 1gIMoulV
Céphalexine 2g 50 mg/kg
Allergie aux pénicillines Azitromycine ou Clarithromycine 500 mg 15mg/kg
ou ampicillines Voie orale . <45kg,22 mg/kg
Doxycyclines 100 mg - 45 kg, 100mg
Allergie ala pénicilline " .
T S Céfazoline ou Ceftriaxone 1gIMoulV 50 mg/kg

3. Population générale

En endodontie

Dans le domaine de lendodontie, lusage excessif des antibio-
tiques est mis en évidence. La plupart des infections, comme
les pulpites irréversibles et la parodontite apicale, peuvent étre
gérées localement sans recourir aux antibiotiques, en raison
de la limitation de leur efficacité par le manque de circula-
tion sanguine pulpaire @. Les traitements étiologiques, tels
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que les traitements endodontiques ou lextraction dentaire,
demeurent les options thérapeutiques les plus efficaces. En
résumé, les antibiotiques ne devraient pas étre le traitement de
premiére ligne pour les infections endodontiques et laccent
doit étre mis sur les traitements étiologiques. De plus, I'usage
des antibiotiques adjuvants en endodontie est rarement justi-
fié, car ils peuvent favoriser la résistance aux antibiotiques sans
apporter de bénéfices significatifs ®? (voir Figure 6).
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> Indications éventuelles pour la prise
d'antibiotiques adjuvants
en complément du traitement local
« Fiévre au-dela de 37,8 °C
« Malaise
» Lymphadenopathie
« Trismus
« Augmentation de la tuméfaction
« Cellulite
« Ostéomyélite
« Infection persistante

Conditions qui ne requiérent pas la prise
d'antibiotiques adjuvants en complément
du traitement local

« Douleurs sans signes et symptomes
d'infection

- Pulpite irréversible symptomatique

- Parodontite péri radiculaire aigué

« Dents a pulpe nécrosée et

qui présentent une radioclarté

« Dents présentant une fistule

(abces chronique péri radiculaire)

« Tuméfactions fluctuantes localisées

Figure 6 : Indications justifiées et injustifiées de la prise dantibiotiques adjuvants en endodontie .

En parodontologie

En cas de parodontopathie, la gestion efficace de la plaque
et [élimination des facteurs de risque tels que le tabac et
Talcool sont essentiels pour assainir la cavité buccale. Un
antiseptique peut également étre utilisé pour réduire la
charge bactérienne ©¥. En général, Tutilisation dantibio-
tiques en complément du traitement mécanique nest pas
recommandée pour une parodontite modérée, en raison du
risque de résistance bactérienne ®. Cependant, dans les cas
de parodontite réfractaire, agressive ou ulcéro-nécrotique, les
antibiotiques peuvent étre prescrits en complément du traite-
ment mécanique ®. Il est préférable deffectuer une analyse
bactériologique préalable pour identifier les souches résis-
tantes et choisir des antibiotiques appropriés. Lutilisation
excessive dantibiotiques peut favoriser la résistance des
bactéries responsables de la maladie parodontale et du mi-
crobiome oral 7.

En chirurgie orale

Le recours aux antibiotiques en chirurgie orale, notamment
pour lantibioprophylaxie, est plus fréquent que nécessaire . Il est
crucial que les médecins-dentistes et stomatologues sadaptent
aux recommandations récentes de ANSM et réévaluent [uti-
lisation des antibiotiques prophylactiques chez la population
générale en labsence d'indication @ (voir Tableau 4).

Les interventions telles que le dégagement osseux, les avulsions
avec séparation de racine, ou la pose/dégagement dimplants
intra-osseux ne justifient pas systématiquement une antibiopro-
phylaxie ®. Ces recommandations reposent sur des données
issues détudes scientifiques. Par exemple, pour la pose d'implants
en chirurgie orale, les différences en termes d'infections post-opé-
ratoires et de succés dostéointégration de limplant ne sont pas si-
gnificatives entre les groupes sous couverture antibiotique et ceux
ayant bénéficié dun placebo 3V,

Cependant, de nombreux praticiens prescrivent systéma-
tiquement une antibioprophylaxie dans ces cas, ce qui contribue
a la sélection de souches bactériennes résistantes et compromet
lefficacité des traitements antibiotiques. Chaque prescription in-
justifiée représente un risque pour notre arsenal thérapeutique et
nécessite une prise de conscience individuelle pour mettre un

terme a ces pratiques de complaisance.

De plus, bien que lantibioprophylaxie soit recommandée
avant Tavulsion des dents de sagesse mandibulaires incluses,
des études récentes indiquent que les infections post-opéra-
toires ne sont pas plus fréquentes chez les patients ayant recu
une prophylaxie antibiotique que chez ceux ayant bénéficié
d'un placebo ou nayant recu aucun traitement antibiotique >,

Tableau 4 : Recommandations concernant lantibioprophylaxie chez la
population générale en chirurgie orale, dapreés le rapport de TANSM.
Actes bucco-dentaires invasifs en chirurgie oraleet ~ Population
implantaire générale
Avulsion dentaire
Dent sur arcade, alvéolectomie, séparation de racines -
Amputation radiculaire -
Dent de sagesse mandibulaire incluse R
Dent incluse (hors dent de sagesse mandibulaire), R
dent en désinclusion, germectomie
Chirurgie préorthodontique des dents incluses ou R
enclavées
Autotransplantation R
Chirurgie des tissus mous
Exérése des tumeurs et pseudo-tumeurs bénignes de
la muqueuse buccale
Freinectomie -
Biopsie des glandes salivaires accessoires -
Chirurgie préimplantaire
Elévation du plancher sinusien avec ou sans matériau R
de comblement
Greffe osseuse en onlay R
Membrane de régénération osscusc ou matériau de R
comblement
Chirurgie implantaire
Pose del'implant -
Dégagement de I'implant -
Chirurgie des péri-implantites
Lambeau d'acces, comblement, greffe osseuse,
membrane
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- : prescription non recommandée.
R : prescription recommandée.

b. Principales affections rencontrées
en pratique dentaire quotidienne
1. Alvéolite

Lalvéolite séche est une inflammation de bos alvéolaire ca-
ractérisée par une destruction du caillot sanguin initial dans
lalvéole. Le traitement est chirurgical, comprenant un cure-
tage et une irrigation. Les antibiotiques ne trouvent pas leurs
indications dans ce cas.

Pour Talvéolite suppurée, une antibiothérapie est indiquée en
association avec le traitement local 3%.

2. Cellulite

Dans le traitement des cellulites cervico-faciales, lantibio-
thérapie est généralement considérée comme un traitement
adjuvant. La priorité est accordée a l'identification et au trai-
tement de la cause dentaire sous-jacente. Les interventions
étiologiques telles que le parage canalaire et l'irrigation den-
taire sont initiées en premier. Si la dent ne peut étre conservée,
une avulsion dentaire peut étre nécessaire. En cas de cellulite

_nnosserf .\

suppurée, une incision de la collection est effectuée pour un
drainage efficace, en plus de lantibiothérapie. Cependant, il
mexiste actuellement aucun consensus sur la prescription
antibiotique pour les cellulites aigués, bien que TANSM
recommande [utilisation dramoxicilline en monothérapie en
premiére intention .

3. Traumatisme

Dans le cas de fractures dentaires, des procédures reconstruc-
tives peuvent étre effectuées avec un traitement endodontique,
généralement sans nécessiter drantibiotiques systémiques.
Cependant, pour les traumatismes alvéolo-dentaires, avec ou
sans effraction de la muqueuse ou du tissu osseux, une anti-
biothérapie curative est recommandée par TANSM ainsi que
par [Association Internationale de Traumatologie Dentaire
en 2020, surtout chez les patients immunodéprimés et a haut
risque d'endocardite infectieuse. Pour la réimplantation dune
dent expulsée, une antibiothérapie est recommandée pour
prévenir les complications liées a une contamination bacté-
rienne pendant la cicatrisation. Cependant, la réimplantation
est contre-indiquée chez les patients a haut risque d'endocar-
dite infectieuse ©.

Tableau 5 : Indication de lantibiothérapie curative en fonction des pathologies selon TANSM @

Patient

Pathologies d'origine infectieuse

Population générale Immunodéprimé Risque d' E1
Accidents d'éruption dentaire :
Dent temporaire - X
Dent permanente (péricoronarite) R R R
Cellulites :
Aigue (circonscrite, diffusée, diffuse) R
Chronique
Actinomycose cervico-faciale R R
Ostéites :
Alvéolite suppurée R R R
Ostéite (maxillo-mandibulaire) R R R
Infections bactériennes des glandes salivaires R R R
Stomatites bactériennes R R R
Sinusite maxillaire aique d'origine dentaire R R R

EI : Endocardite Infectieuse, - : prescription non recommandée,
R: prescription recommandée, * : en fabsence dargument scien-
tifique, Tutilité de Fantibiothérapie curative nest pas établie.

En indice : grade de la recommandation. Si celui-ci nest pas
indiqué, comprendre « Accord professionnel ».

D- Alternatives aux antibiotiques

Les antibiotiques utilisés par les médecins-dentistes sont en-
core efficaces dans de nombreux cas, mais leur nombre est
limité, ce qui pose un défi croissant. Pendant ce temps, les
bactéries développent des mécanismes de résistance, ce qui
rend leur éradication plus difficile. Leur capacité a proliférer
rapidement et a s:adapter a divers environnements complique
davantage le traitement des infections. Face a cette situation,
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la recherche explore de nouvelles pistes pour trouver des al-
ternatives aux antibiotiques conventionnels. Parmi ces voies,
trois approches émergent : les bactériophages, les anticorps
monoclonaux et les peptides antimicrobiens.

a. Les bactériophages

Les bactériophages sont des virus qui ciblent spécifiquement
les bactéries et peuvent étre classés en deux types selon leur
méthode de prolifération : les phages lytiques et les phages
tempérés. Les phages lytiques suivent un cycle de reproduction
aboutissant a la lyse de la bactérie infectée, les rendant pro-
metteurs pour le développement de nouvelles thérapies anti-
bactériennes. En revanche, les phages tempérés ont un cycle
de reproduction en deux étapes, incluant un cycle lysogénique



ou ils integrent leur ADN dans le génome bactérien avant de
déclencher un cycle lytique en cas de stress. En phagothérapie,
les phages Iytiques sont préférés car le cycle lysogénique peut
compromettre lefficacité de la thérapie.

La phagothérapie présente plusieurs avantages, notamment la
spécificité des phages a leur bactérie hote, leur capacité a cibler
et détruire les bactéries, méme résistantes aux antibiotiques,
leur reproduction rapide aprés un cycle lytique et leur action
bactéricide pouvant étre appliquée localement ou par voie
orale. Cependant, cette approche comporte également des
limites, telles que la nécessité dune identification précise de
la bactérie infectieuse, lincapacité a traiter les infections non
bactériennes ou intracellulaires, la complexité de production
et de conservation des phages, ainsi que les préoccupations et
réticences du public concernant l'utilisation de virus comme
traitement .

b. Anticorps monoclonaux

Ala fin du 19e siecle, Fimmunothérapie était basée sur linjection
de sérum provenant d’individus immunisés dans le but de trai-
ter les infections bactériennes. Cette approche a été initialement
démontrée par Emil von Behring. Au début du 20e siecle, de
nombreux essais cliniques ont été réalisés, utilisant des sérums
dindividus immunisés pour traiter diverses maladies, virales et
bactériennes. Cependant, lavénement des antibiotiques a pro-
gressivement relégué cette approche au second plan.

Dans les années 1990, des thérapies a base danticorps monoclo-
naux humains ont été développées. Ils sont moins immunogenes,
réduisant ainsi les risques deffets secondaires et se sont avérés plus
efficaces, nécessitant des volumes d'injection moins importants.
Les progres technologiques ont permis de créer des anticorps
monoclonaux recombinés a partir de lymphocytes B humains,
les producteurs naturels danticorps. En résumé, les ARNm co-
dant pour les immunoglobulines sont utilisés pour générer de
TADN complémentaire, qui est ensuite intégré dans des vecteurs
dexpression eucaryotes et transféré dans des cellules humaines
en culture. Les anticorps monoclonaux produits par ces cellules
sont ensuite purifiés.

Lobjectif général de 'immunothérapie est de favoriser
lopsonisation des bactéries cibles, ainsi que la neutralisation des
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toxines et des facteurs de virulence 7).

En médecine bucco-dentaire, fapplication topique danticorps
monoclonaux sest révélée efficace dans la réduction de la charge
bactérienne et dans la prévention de la colonisation des dents par
des bactéries telles que Streptococcus mutans.

Les avancées en biotechnologie ont permis le développement de
nouveaux anticorps antibactériens. Cependant, leur utilisation
actuelle est plutot envisagée comme un complément a lantibio-
thérapie conventionnelle, visant a potentialiser son action et a ré-
duire les quantités dantibiotiques utilisées.

Limmunothérapie antibactérienne est encore a ses débuts, mais
représente une piste intéressante de recherche dalternatives aux
antibiotiques.

c. Peptides antimicrobiens

A partir des années 1970, les études sur les peptides antimicro-
biens ont connu une croissance significative. Ces peptides ont
été découverts chez les amphibiens, qui possédent a la surface
deleur peau une substance riche en peptides dotés de proprié-
tés antifongiques, antibactériennes et antivirales. Depuis lors,
plus de 2500 peptides antimicrobiens dorigines diverses, tant
végétales quanimales, ont été identifiés.

Les peptides antimicrobiens, généralement de petite taille, ca-
tioniques et amphiphiles, font partie intégrante de 'immunité
innée. Stockés dans des granules de sécrétion, ils sont libérés
au niveau des sites infectieux pour détruire les bactéries pa-
thogenes ou empécher la formation de biofilm. Leur capacité
a moduler la réponse immunitaire en fait des candidats pro-
metteurs pour de nouvelles thérapies ©®.

Des essais cliniques sur des thérapies a base de peptides an-
timicrobiens sont en cours, privilégiant généralement une
application topique. Bien que certains peptides de synthése
soient développés pour une administration systémique, lad-
ministration orale reste compliquée en raison du risque de
dégradation avant datteindre la circulation sanguine.

d. Bilan des alternatives présentées

Les molécules antibactériennes présentées dans ce manuscrit
présentent toutes des avantages et des inconvénients. Ces dif-
férents aspects (résumés dans le Tableau 6) peuvent faciliter ou
au contraire compliquer leur future commercialisation.

Tableau 3 : Antibioprophylaxie chez les patients a risque infectieux selon les recommandations de la Société Européenne de Cardiologie de 2023
L g . Peptides
Antibiotiques Bactériophages | Anticorps antimicrobiens
Spécificité/Spectre Non spécifique, Tres spécifique, | Tres spécifique, Non spécifique,
daction spectre large spectre étroit | spectre étroit spectre large
Bactérie cible Pas forcément connue Connue Connue Pas forcément connue
Production Cotit dépendant dela durée . N Cofit dépendant de la taille
. . R . Peu cotiteuse Cotiteuse .
industrielle dexploitation de la molécule du peptide
Conservation Simple Difficile Difficile Dépend dela séquence
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Un défi majeur pour toutes les alternatives aux antibiotiques
réside dans leur mode d>administration. Lrobjectif est que la
molécule atteigne le site infectieux sans étre dégradée et sans
provoquer deftets secondaires indésirables. Le mode dradmi-
nistration doit également étre le plus pratique possible. Les an-
tibiotiques conventionnels ont bavantage d»étre généralement
administrés par voie orale, ce qui est plus facile que dvautres
méthodes telles que binjection sous-cutanée.

La découverte de nouvelles molécules antibactériennes mest
que la premiére étape dun long processus de développement
pharmaceutique. 1l est essentiel d>optimiser leur mode d>ad-
ministration, leur conditionnement et leurs modes de conser-
vation, tout en contrdlant les cotits de production (4).

Conclusion

Les antibiotiques sont des outils essentiels dans la pratique
médicale moderne, y compris dans le domaine de la den-
tisterie. Ils sont utilisés pour traiter les infections et prévenir
des complications potentiellement graves. Cependant, il est
crucial dvutiliser les antibiotiques de maniére prudente et res-
ponsable afin de minimiser les risques de surtraitement et de
résistance aux antibiotiques.

Cantibiorésistance est un probléme mondial croissant et com-
plexe. Loutilisation inappropriée ou excessive drantibiotiques
dans les domaines médicales et vétérinaires contribue a la
propagation continue de cette résistance, rendant certaines
infections difficiles, voire impossibles, a traiter. Crest pourquoi
il est essentiel de mettre en place des stratégies pour prévenir
les infections, sensibiliser tous les prescripteurs a bimportance
de butilisation responsable et raisonnée des antibiotiques et
explorer les autres alternatives thérapeutiques.

Lorsquwil est nécessaire de prescrire des antibiotiques, les den-
tistes doivent évaluer chaque cas individuellement, en tenant
compte des particularités du patient et de binfection. Il est im-
portant de choisir le bon antibiotique, a la bonne dose et pour
la bonne durée, en suivant les recommandations et les lignes
directrices appropriées.

Date de soumission
19 mai 2024.
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