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déplacer des montagnes, celui qui effraie autant qu’on le chérit. Tu es ma plus belle aventure.
Je t’aime plus haut que les étoiles.

« On ne dit pas assez souvent aux personnes qu’on aime a quel point on les aime. Sans vous,
je ne serais pas la moitié de moi-méme. »

Je vous aime.
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ABREVIATIONS

AINS : Anti-Inflammatoires Non Stéroidiens
ALD : Affection Longue Durée
Amox/acide clav : Amoxicilline/acide-clavulanique

ANSES : Agence Nationale de Sécurité¢ Sanitaire de 1’alimentation, de 1’environnement et du
travail

ANSM : Agence Nationale de Surveillance du Médicament

ATB : Antibiotiques

ATC : Anatomical Therapeutic Chemical system

BMR : Bactérie Multi-Résistante

BLSE : Bétalactamase a spectre étendu

BU : Bandelette Urinaire

CNAM : Caisse Nationale de 1’ Assurance Maladie

CNRP : Centre National de Référence de Pneumocoques

COVID-19 : Coronavirus Disease 2019

CPAM : Caisse Primaire de I’ Assurance Maladie

C3G : Céphalosporine de 3° génération

C4G : Céphalosporine de 4° génération

DDD : Defined Daily Doses

DDJ : Dose Définie Journaliére

DREES : Direction de la Recherche, des Etudes, de 1’Evaluation et des Statistiques
DRSM : Direction Régionale du Service Médical

EARS-Net : European Antimicrobial Resistance Surveillance Network
EARSS : European Antimicrobial Resistance Surveillance System

EBV : Epstein-Barr Viurs

ECBU : Examen CytoBactériologique des Urines

ECDC : European Center for Disease Prevention and Control
EU-JAMRALI : Joint Action Antimicrobial Resistance and Healthcare-Associated Infections
FAO : Food and Agriculture Organisation

FQ : Fluoroquinolones

HAS : Haute Autorité de Santé

INSERM : Institut National de la Santé et de la Recherche Médicale
Méd G : Médecin Geéneraliste

OCDE : Organisation de Coopération et de Développement Economique

OIE : Office International des Epizooties (désormais Organisation mondiale de la santé
animale)
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OMA : Otite Moyenne Aigué
OMAP : Otite Moyenne Aigué Purulente
OMS : Organisation Mondiale de la Santé (WHO : World Health Organization)

ONERBA : Observatoire National de I’Epidémiologie de la Résistance Bactérienne aux
Antibiotiques

ORL : Otorhinolaryngologiste

ROSP : Rémunération sur Objectif de Santé Publique

SGA : Streptocoque B-hémolytique du Groupe A

SPILF : Société de Pathologie Infectieuse de Langue Francaise
SPF : Santé Publique France

TDR : Test de Diagnostic Rapide

VAS : Voies Aériennes Supérieures

VRS : Virus respiratoire syncytial
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AVANT PROPOS

1. L’antibiorésistance, ou résistance aux antibiotiques
1.1.  Déefinition

Il est communément admis que les antibiotiques ont fait leur apparition en 1928, avec la
découverte de la pénicilline par Alexandre Fleming, mais leur histoire s’inscrit dés le début
des années 1900 dans un ensemble de travaux scientifiques (1). Leur efficacité va entrainer
une consommation croissante, importante et répétée, en santé animale et humaine.

Le mot « antibiotique » provient du grec anti : « contre », et bios « vie, organismes vivants ».
C’est une substance d'origine naturelle ou synthétique, avec un pouvoir destructeur contre des
micro-organismes.

Ils sont efficaces uniquement contre les bactéries via deux mécanismes : en les tuant et sont
dits « bactéricides », ou en empéchant leur multiplication et sont dits « bactériostatiques ».

Chague antibiotique est actif sur un nombre spécifique d’espéces bactériennes, le spectre (2).

Depuis leur utilisation, a cause de ce qui est appelé « la pression de sélection », les bactéries
ont développé des résistances.

La pression de sélection entraine un systeme de défense a I’origine de résistance, appelé
antibiorésistance, rendant le traitement antibiotique inefficace. Les bactéries dotées de ce
systéme survivent et se reproduisent, créant des souches résistantes (3).

Ce mécanisme, inscrit dans les génes de la bactérie, est ainsi transmis lorsque celle-ci se
divise pour se reproduire.

Il existe également un transfert dit horizontal, leur permettant de transmettre du matériel
génétique a des bactéries autres que leur descendance.

L’émergence et 1’augmentation de la résistance des bactéries sont favorisées par les
traitements aux durées et aux posologies inadaptées (3).

Certaines souches bactériennes résistent a plusieurs antibiotiques, ce sont les bactéries multi-
résistantes (BMR). Parfois, elles deviennent résistantes a presque tous ceux disponibles, et
sont dites « toto résistantes ».

Si tous les antibiotiques exercent une pression de sélection, certains étiquetés « critiques »
sont particuliecrement générateurs de résistances bactériennes. Ce sont 1 association
amoxicilline-acide clavulanique, les céphalosporines, les fluorogquinolones et la
témocilline (4).

Les antibiotiques de dernier recours, eux, sont utilisés quand il n’y a plus d’autre alternative
thérapeutique. Ils sont indiqués pour des pathologies graves ou des infections a BMR (4).
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Antibiotiques dits de « dernier

Antibiotiques « critiques » recours »
* Lassociation amoxicilline-acide * Ciblant les cocci Gram +
clavulanique > ladaptomycine

v

le linézolide, tédizolide
» Glycopeptides®*
* Les fluoroquinolones

Ciblant les bactéries Gram —
la colistine injectable

la tigécycline

les pénémes**

* La témocilline (pression de sélectionen
lien avec la problématique d'une dose
optimale non établie)

A G G G

les phénicolés

* Les céphalosporines
avec une alarme sur

* Ciblantles bactéries Gram + et Gram +

» Lafosfomycineinjectable
# les spécialités administrées par voir orale

# les C3G dont la ceftriaxone en particulier **particuliérement générateurs de résistances
= lesCAG bactériennes

Figure 1 : Antibiotiques critiques et de dernier recours (4)

En raison du mésusage, et de la consommation importante et répétée des antibiotiques, ce
phénomene d’antibiorésistance s’est accéléré, aboutissant a des situations d’impasse
thérapeutique ou il n’existe plus aucun traitement possible.

Or, depuis 20 ans, aucun antibiotique avec un nouveau mécanisme d’action n’a été
développé (5,6).

1.2.  Impact sanitaire

La résistance aux antibiotiques pourrait devenir 1’une des principales causes de mortalité dans
le monde si aucune action n’est engagée.

Certains auteurs comparent I’émergence des résistances bactériennes a une catastrophe
naturelle qui s’accélére depuis les années 2000, d’autres la comparent a une pathologie
émergente.

En 2015, les infections a bactéries résistantes en Europe s’élevaient a 700 000, responsables
de 33 000 déces, dont plus de 125 000 en France entrainant plus de 5 500 décés d’aprés un
rapport de SPF (7).

Si aucune mesure ne permet d’inverser la tendance, le rapport de 2017 de I’OCDE estime un
nombre de décés dus a I’antibiorésistance a 2,4 millions au cours des trente prochaines
années, pour 1I’Europe, I’ Amérique du Nord et 1’ Australie (8). Dans le rapport O’Neil de 2016,
il est question de 10 millions de morts par an dans le monde (9).
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Italie B N 13.17

Etats-Unis B8 8.98
France | |l 861
FPologne mmm 6.13
Royaume-Uni K 3.27
Allemagne . 2.64

Islande EE@ | 0.28

Figure 2 : Estimation des décés dus a la résistance aux antimicrobiens entre 2015 et
2050, taux de mortalité due a la résistance aux antibiotiques pour 100 000 habitants (8)

1.3.  Co0t économique

L’inefficacité des antibiotiques entraine des conséquences multiples : des maladies plus
longues et plus difficiles a soigner avec des complications, des risques per et post-opératoires,
un surplus de consultations médicales, une utilisation de médicaments plus puissants et plus
colteux, des déceés par pathologies infectieuses ordinairement traitées jusqu’alors. Tout ceci
représente un co(t énorme de Santé Publique.

En Europe, ce codt est actuellement estimé a 1,5 milliard d’euros (10). En France la dépense
s’éléve a 71 millions d’euros de plus par rapport a la moyenne des pays européens, et colt de
I’antibiothérapie en ambulatoire a 441 millions d’euros de plus que ses voisins (par rapport a
la moyenne des pays qui ont une consommation plus limitée) (11).

2. Les actions pour lutter contre I’antibiorésistance

Depuis une vingtaine d’années, des politiques de santé sont menées pour lutter contre le péril
sanitaire que représente 1I’émergence de I’antibiorésistance. Les mesures déployées pour
réduire la consommation d’antibiotiques en médecine humaine visent a éviter les
prescriptions inutiles d’une part, et a diminuer la prescription des antibiotiques les plus
responsables de résistance bactérienne d’autre part.

A L’ECHELLE MONDIALE

> Le plan d’action mondial en mai 2005, lors de la 68° Assemblée Mondiale de la
Santé a Genéve, ou eétaient présentes I’'OMS, la FAO (Food and Agriculture
Organisation : Organisation des Nations Unies pour I’alimentation et 1’agriculture), et
I’Organisation mondiale de la santé animale (OIE, équivalent de I’OMS en santé
animale). Le but était de combattre la résistance aux antibiotiques, en cing axes
d’action : campagnes de sensibilisation, recherche et surveillance, optimisation de
I’'usage des antibiotiques, prévention et hygiene, investissements durables (12).

» La semaine mondiale du bon usage des antibiotiques chaque année en novembre
depuis 2015, organisée par I’OMS. En novembre 2020, le theme principal était
I’antibiorésistance (13).
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» Le lancement par ’OMS d’une campagne mondiale en juin 2019 : « Adopt AWaRe,
Handle antibiotics with care » (« Adopter AWaRe, manipuler les antibiotiques avec
précaution ») invitant les gouvernements a adopter un nouvel outil permettant de
limiter la propagation de la résistance aux antimicrobiens, ainsi que les manifestations
indésirables qui sont en lien et ce en abaissant les codts thérapeutiques (14).

L’outil AWaRe est une base de données classant les antibiotiques en trois groupes :
les antibiotiques dont I’accessibilité est essentielle « Access » (spectre étroit et donc
risque de résistance moindre et cot moins important car disponibles en formulations
génériques), les antibiotiques a utiliser sélectivement « Watch » et les antibiotiques de
réserve « Reserve ». Il précise quels antibiotiques utiliser en fonction de la gravité de
I’infection en cause, ceux a prescrire avec modération ou en dernier recours, et ceux
devant étre disponibles a tout moment dans le systéme de soins. L’OMS recommande
fortement que les antibiotiques du groupe «access group antibiotics » soient les
traitements de 1% ou 2" choix pour les syndromes infectieux courants (Annexe 1).

L’objectif est de porter a au moins 60 % la proportion de la consommation mondiale
d’antibiotiques dans le groupe « Access » et de réduire 1’utilisation des antibiotiques
les plus exposeés au risque de résistance dans les deux autres groupes.

A L’ECHELLE EUROPEENNE

» L’ECDC, European Center for Disease Prevention and Control (Centre Européen
de Prévention et de Contréle des Maladies) a instauré chaque 18 novembre depuis
2008 la Journée Européenne d’information sur les antibiotiques. Son objectif est de
promouvoir un usage prudent des antibiotiques et de sensibiliser au danger de
I’antibiorésistance pour la santé publique (13,15) (Annexe 2).

» Plusieurs plans d’action : en 2001, en 2011, et le dernier en 2017, résultant d’une
action conjointe fondée par I’Union Européenne : EU-JAMRAI (Joint Action
Antimicrobial Resistance and Healthcare-Associated Infections). Elle regroupe 27
pays différents, coordonnés par I’'INSERM, avec la participation de 44 partenaires
institutionnels dont le Ministére de la Santé (16).

Ce fut I’occasion du lancement du premier symbole de la prévention de

I’antibiorésistance (17) (Annexe 3).

A L’ECHELLE FRANCAISE

» Le plan national 2001-2005, avec en 2002 la campagne « Les antibiotiques, c’est pas
automatique » (18).

» Le plan national 2007-2010, avec le slogan « Les antibiotiques, utilisés a tort ils
deviendront moins forts » (19).

» Le plan national «d’alerte sur les antibiotiques » en 2011-2016, avec les

slogans « antibiotiques, bien utilisés, tous concernés » et « Les antibios, quand il faut,
comme il faut, juste ce qu’il faut » (20) (Annexes 4, 5).
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» La derniere campagne en novembre 2018 avec « lls sont précieux utilisons les
mieux » et «une infection évitée, c’est un antibiotique préservé » qui avait pour
objectif de faire diminuer la consommation d’antibiotiques de 25 % entre 2018
et 2020 (21).

» L’ANSM : Agence Nationale de Sécurité du Médicament et des produits de santé,
évalue ’'usage des antibiotiques, et I’autorisation de mise sur le marché (AMM) (24).
Elle surveille la vente et encadre les messages publicitaires des laboratoires.
Dans le contexte de I’émergence des bactéries résistantes, 1’agence a publié en 2013
une liste des antibiotiques dits « critiques » (22).

> L’ONERBA, Observatoire National de I’Epidémiologie de la Résistance
Bactérienne aux Antibiotiques a pour mission de surveiller 1’évolution des
résistances bactériennes en France et de la comparer aux pays étrangers (23).

» Le CNRP, Centre National de Référence de Pneumocoques, surveille 1’évolution
des infections a pneumocoques et leur antibiorésistance (24) et participe au réseau
européen de surveillance de la résistance bactérienne aux antibiotiques I’EARS-Net
(European  Antimicrobial Resistance  Surveillance  Network), anciennement
EARSS (25).

Individuellement, les pays européens instaurent également des plans nationaux pour endiguer
I’émergence des résistances bactériennes, et font usage de slogans et d’affiches pour
sensibiliser la population a un usage raisonné des antibiotiques.

En Belgique par exemple, on peut y lire le slogan « Les antibiotiques, prenez-les comme il
faut et uniguement quand il faut », et au Grand-Duché du Luxembourg « Les antibiotiques ne
sont pas des bonbons » traduit dans plusieurs langues (Annexe 6).

A L’ECHELLE REGIONALE

» Région Provence-Alpes-Cote d’Azur : campagne CBU Résist’ (CytoBactériologie
Urinaire), est un programme dont ’objectif est de prescrire des antibiotiques mieux
adaptés et de respecter un parcours de soins précis en cas d‘infection urinaire (26).

> Pays de la Loire : Webinaire MedQual, 12° édition régionale du « Bon usage des
Antibiotiques » le 17/11/2020, et des journées régionales d’échange entre antibio-
référents.

» Région Grand-Est: le centre de conseil en antibiothérapie, AntibioEst, forme un
réseau de professionnels de santé, avec 1’édition d’un référentiel pour les
établissements de santé, Antibioguide, d’un référentiel pour 1’'usage des anti-infectieux
en soins primaires, Antibioville, ainsi que d’un référentiel pour la chirurgie orale,
Antibiodentaire. Une ligne téléphonique de conseil, Antibiotel, est également mise a
disposition des professionnels, et des lettres d’information, Antibioinfos, sont
régulierement diffusées et disponibles en libre accés sur le site internet d’AntibioEst
(27).

» Région Auvergne-Rhone-Alpes : quizz destiné au grand public pour sensibiliser sur
le sujet « Tout savoir et tout comprendre sur les antibiotiques ».
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3. Donnés générales sur la consommation d’antibiotiques en
France

Depuis 2010, la consommation des antibiotiques en France est globalement en augmentation
(+ 5,6 % entre 2011 et 2016).

Suite a la mise en place du 1% plan d’alerte sur les antibiotiques avec la célébre campagne
« Les antibiotiques, ¢’est pas automatique » (lancée par la CNAM), la prise de conscience de
I’importance de consommer moins d’antibiotiques avait permis une diminution de 18,18 %
entre 2000 et 2004.

La consommation s’est ensuite stabilisée puis a augmenté et ce, malgré les plans
gouvernementaux et les campagnes de sensibilisation a différentes échelles (28,29).

En 2016, la France se situe au 3° rang des consommateurs européens, avec une consommation
de 30,3 DDJ/1000H/J, derriere la Grece (36,3 DDJ/1000H/J) et Chypre (33,0 DDJ/1000H/J).
Ce niveau de consommation est 30 % supérieur a la moyenne européenne, estimée a
21,9 DDJ/1000H/J.

Les 3 pays avec la plus faible consommation sont les Pays-Bas avec 10,4 DDJ/1000H/J, la
Suéde avec 12,0 DDJ/1000H/J et I’ Allemagne avec 14,1 DDJ/1000H/J (28).

Allemagne 136 12,7 13,0 136 14,5 149 14,9 14,6 14,3 14,1
Belgique 253 238 220 242 207 284 | 298| 284 253 215
Bulgarie 20,2 173 164 181 206 18,2 18,5 212 21,4 19,8
Chypre nd. nd. nd 319 337 3l 297 26, ) 330
Espagne 190 18,0 18,5 18,7 197 203| 209 26| 22| 230
France 334| 320 271 279 280| 282 297 290| 299 303
Grace 37| 328 330 41| 452| 394 39| 340 360 363
Italie 240 | 243| 248 267 285 274 276 278 215| 269
Pays-Bas 98 9.8 9.7 10,8 11,2 12 113 10,6 107 10,4
Pologne 226 214 19, nd. | 207 2l 98| 228| 262 240
Royaume-Uni 14,3 14,8 150 15,3 170 18,6 20| 209 20, 19,6
Suéde 15,5 152 14,5 15,3 14,6 14,2 14,1 130 12,3 12,0

Figure 3 : Evolution de la consommation d’antibiotiques en ville,
dans un panel de pays européens en DDJ

Source : rapport de ’ANSM décembre 2017

Une étude réalisée sur 76 pays en mars 2018 avait constaté une augmentation de 65 % de la
consommation d’antibiotiques dans le monde entre 2000 et 2015, passant de 21,1 milliards de
doses quotidiennes déterminées (DDDs) en 2000 a 34,8 milliards en 2015 (30). La France
était classée au 8° rang mondial des plus gros consommateurs.

Ces consommations massives, résultant de fortes prescriptions, sont a 1’origine de
I’émergence des bactéries multi-résistantes, qui représentent un veéritable probleme de santé
publique a I’échelon international (31).
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4. Les prescriptions antibiotiques en ambulatoire

Les prescriptions antibiotiques en ambulatoires représentent 93 % des antibiotiques prescrits
en France. La consommation dans les établissements de santé est stable, I’augmentation
provient donc du secteur de ville (32).

70 % de ces prescriptions sont rédigées par les médecins généralistes.

Dans deux tiers des cas la pathologie en cause est une infection ORL, dans 23 % une affection
des voies respiratoires basses et dans 15 % une infection urinaire (29,33).

9% L0%

& Rffections de I'appareil digestif

& fffections de I'appareil urinaire
Rffections des voies respiratoires basses
RAutres maladies

L 2N

& Maladies des muqueuses ou de la peau

& ORL

4 Crippe

Figure 4 : Motifs de prescriptions des antibiotiques en ville en 2016
dans la population générale, en pourcentage

Extrait du rapport ANSM « La consommation d'antibiotiques en France en 2016 » (28)

Entre 2011 et 2016, la consommation en ville a augmenté de 5,6 % et 62,5% des
antibiotiques prescrits sont des béta-lactamines (pénicillines, seules ou associées).

Méme si la consommation des fluoroquinolones et des céphalosporines de
3° génération a diminué en 2016, et que celle de I’amoxicilline-acide clavulanique s’est
stabilisée, les antibiotiques « critiques » représentent encore 35 % de la consommation (34).

En population pédiatrique en médecine de ville, les antibiotiques sont 5 fois plus prescrits que
chez les adultes (35).

Les enfants sont plus vulnérables face aux infections, en raison de I’immaturité de leur
systéme immunitaire et de certaines caractéristiqgues anatomiques, mais aussi des contacts
physiques plus étroits, ou de 1’usage plus rare de gestes limitant les contaminations comme le
lavage des mains, ’utilisation d’un mouchoir unique, le réflexe d’éternuer ou de tousser dans
son coude (36-38).
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-a- October 2001 — March 2002
-+~ October 2002 — March 2003
-a~ October 2003 ~ March 2004
-e- October 2004 — March 2005
-o- October 2005 — March 2006
-v- October 2006 ~ March 2007

Number of October-March antibiotic prescriptions
(per 100 inhabitants)
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Figure 5 : Evolution du nombre de prescriptions d’octobre a mars, de 2002 & 2007,
en fonction de I’age des patients (35)

Chez les enfants de moins de 16 ans, les prescriptions d’antibiotiques, en France, en 2007,
représentaient 13.8 % de I’ensemble des prescriptions des médecins généralistes aprés les
antalgiques (18 %), d’aprés un rapport de la DREES (39).

Par conséquent, les antibiotiques constituent une des classes médicamenteuses les plus
prescrites chez les enfants en médecine de ville, ce que constatent également des études
étrangeres (40,41).

Types médicaments
Vaccins; 3%

Vitamines; 3%

¥ Antalgiques
¥ Anti-allergiques
Expectorants; Anti-

allergiques;
] 504 W Autres

“ Antibiotiques

& Ttt visée dermatologique

L “ Médicament a visée digestive
Antibiotiques;
14% Ttt rhinopharyngeé local

et Expectorants

rhinopharyngé
local; 13% v Vaccins
v Vitamines
Médicament a visée
digestive; 6%

Ttt visée
dermatologique; 5%

Figure 6 : Pourcentage des sous-classes de médicaments majoritairement prescrits par
les médecins généralistes dans la population pédiatrique (39)

Pour quels motifs sont rédigées ces prescriptions chez les enfants et pour quelles infections
sont-elles justifiées ?
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5. Infections justifiant la prescription des antibiotiques chez les
enfants en ambulatoire et recommandations

5.1.  Motifs des consultations en pédiatrie

Les symptdmes des voies respiratoires hautes tels que: gorge irritée, otalgies, toux,
rhinorrhée, sont fréquents en population pediatrique. En effet, les infections respiratoires
hautes, c’est a dire situées au-dessus des cordes vocales, sont la 1% cause d’infections chez
les enfants. Elles comprennent les rhinopharyngites, les otites moyennes aigués, les angines et
les rhinosinusites (majoritairement maxillaires) (42-46).

Les pathologies infectieuses représentent une part importante des consultations de pédiatrie en
ambulatoire.

D’aprés une étude de la DRESS réalisée en 2007, les 3 motifs les plus fréquents de
consultation en médecine générale en France, pour la population pédiatrique (< 16 ans) étaient
la rhinopharyngite (18,6 %), 1’angine (10,2 %), la bronchite et la bronchiolite (7,5 %), et
I’ otite (6,8 %) (39).

La proportion importante de ces infections en consultation chez les enfants est egalement
confirmée par le classement de I’Observatoire de la Médecine Générale des 50 résultats de
consultation les plus fréquents, en fonction des tranches d’age, pour I’année 2009 (47).

5.2.  Motifs des prescriptions antibiotiques

Les rhinopharyngites, les otites moyennes aigués, les angines et les sinusites, qui sont des
infections respiratoires hautes, sont la premiére cause de prescription d’antibiotiques dans les
pays occidentaux (48).

En effet, on estime que 70 % des antibiotiques sont prescrits pour des infections des voies
respiratoires supérieures (38,49). Chez les enfants de 0 a 5 ans, une étude néerlandaise a
observé que 35 % de ces épisodes étaient traités par des antibiotiques (50).

Or la plupart des infections des voies aériennes supérieures (VAS) pédiatriques sont d’origine
virale, et de ce fait d’évolution favorable et résolutive sans antibiotiques (51,52).

Les infections respiratoires basses regroupent les bronchites, les bronchiolites et les
pneumopathies. En France, elles représentent la 2° cause de prescription d’antibiotiques
malgré la rareté de la documentation bactériologique (35,53,54). Dans une étude cas-témoin
de 2005 réalisée aux Pays-Bas, chez des patients souffrant d’une affection des VAS, 1’origine
virale avait été mise en évidence dans 58 % des cas (55).

Les infections urinaires, fréquentes chez le nouveau-né, le nourrisson et I’enfant, entrainent un
taux de prescriptions d’antibiotiques moindre par rapport aux infections respiratoires, mais
préoccupant compte tenu du contexte d’émergence des bactéries multirésistantes
uropathogenes (56).

30



mOMA

o 2% H Angine
10
N ® Rhinopharyngite

2% M Laryngite-trachéite
M Sinusite aigue
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Figure 7 : Proportions des indications des prescriptions d’antibiotiques chez les enfants,
en 2009 chez les médecins généralistes

Source IMS HEALTH 2009

Les antibiotiques sont donc principalement prescrits aux enfants pour des maladies courantes
infantiles, majoritairement d’origine respiratoire, bien qu’elles soient essentiellement virales,
et donc pour lesquelles une antibiothérapie n’a aucun effet (57-59).

Ces observations mettent en évidence des prescriptions qui semblent souvent non justifiées.
On estime que pres de 50 % des antibiotiques prescrits chez les enfants en soins primaires
sont inutiles (60,61).

Selon les guides de bonne pratique clinique, fréquemment réactualisés en fonction de
I’écologie bactérienne (évolution des germes et de leur sensibilité aux antimicrobiens), les
prescriptions d’antibiotiques correspondent a des indications précises. Ils n’agissent pas sur
les virus et sont donc inutiles pour traiter les infections virales.

La décision d’une antibiothérapie reléve du praticien et les recommandations francaises
rappellent régulierement les pathologies pour lesquelles il n’y a aucune indication d’emblée
(62,63) :

- Larhinopharyngite, méme en cas de sécrétions purulentes

- L’OMA de I’enfant de plus de 2 ans

- L’OMA congestive et I’otite séromuqueuse de 1’enfant

- L’otite externe (en dehors de ’otite externe maligne du diabétique)

- La sinusite maxillaire de I’enfant quand 1’évolution sous traitement symptomatique est
favorable

- L’angine aigué a TDR négatif ou I’angine de I’enfant de <3 ans

- La bronchiolite ou trachéobronchite d’évolution favorable dans les 72 heures, en
I’absence d’OMA associée.
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5.3.  L’otite moyenne aigué purulente (OMAP)

L’OMAP est la premicre infection bactérienne de 1’enfant en fréquence. Elle correspond a la
surinfection bactérienne de 1’oreille moyenne, avec un ¢épanchement purulent ou
mucopurulent dans la caisse du tympan (63).

L’enfant de moins de 3 mois ou immunodéprimé requiert un avis spécialisé et n’est pas
concerné par la prise en charge décrite dans ce paragraphe.

Les deux bactéries principalement en cause sont Haemophilus influenzae (dans 30 & 50 % des
OMAP), et Streptocoque pneumoniae (dans 1/3 des cas). D’autres germes peuvent étre
impliqués : Streptococcus pyogenes, Moxarella catarrhalis, Staphylococcus aureus,
Pseudomonas aeruginosa et les entérobactéries (63,64).

Le tableau clinique regroupe des signes généraux et fonctionnels, qui associés a des signes
otoscopiques évocateurs permettent de poser le diagnostic (63), et de distinguer ’OMAP de
I’otite congestive et séromuqueuse qui ne sont pas des indications a un traitement
antibiotique.

Les signes généraux sont la fievre et ses signes d’accompagnement (frissons, myalgies,
céphalées.), parfois associés a une toux, une rhinorrhée, des vomissements, de la diarrhée.

L’otalgie est le signe fonctionnel évident d’OMAP mais chez I’enfant cela peut se traduire par
des signes évocateurs de la douleur comme I’irritabilité, les pleurs, I’insomnie, ou encore un
enfant qui se touche les oreilles.

A 1’examen otoscopique on retrouve 1’inflammation de la membrane tympanique (congestion
ou hypervascularisation) associée a un épanchement rétrotympanique, extériorisé et se
manifestant par une otorrhée, ou non extériorisé et déduit devant une opacité, un effacement
des reliefs normaux ou un bombement.

Chez I’enfant, particuliérement chez le nourrisson, le tympan peut étre difficile a visualiser
(conditions d’examen, bouchon de cérumen, conduit auditif étroit), et la décision
thérapeutique dépendra de I’age de ’enfant et de la présentation clinique. Ainsi, pour 50 %
des OMAP diagnostiquées, les médecins généralistes frangais n’attesteraient pas d’un
diagnostic évident (65).

Aprés I’age de 2 ans, le diagnostic d’OMAP est peu vraisemblable en ’absence d’otalgie.
Avant 2 ans, si le tableau clinique est trés évocateur, la visualisation des tympans est
primordiale et le médecin ORL doit étre consulté.

Selon une étude américaine, I’OMA, pathologie la plus diagnostiquée chez les enfants, guérit
souvent spontanément et dans la plupart des cas les antibiotiques ne sont pas nécessaires (66).

Néanmoins I'intérét de I’antibiothérapie, sur la durée et I’intensité des symptomes dans les
OMAP du nourrisson et du jeune enfant sous conditions de criteres diagnostiques précis, a été
démontré dans plusieurs études au cours des années 2000 (67-69).

En France D’antibiothérapie devant une OMAP chez ’enfant de moins de 2 ans est
recommandée d’emblée par les sociétés savantes (63).

Chez I’enfant de plus de 2 ans, I’abstention thérapeutique est recommandée si I’enfant est peu
symptomatique. Il sera réévalué a 48-72 heures sous traitement symptomatique. En cas
d’aggravation ou d’absence d’amélioration, I’antibiothérapie sera instaurée. Devant une
symptomatologie bruyante ou s’il existe des difficultés de compréhension des consignes
médicales, le praticien peut d’emblée prescrire un traitement antibiotique.

Aux Pays-Bas, en Allemagne, au Canada et aux Etats-Unis, les enfants de plus de 6 mois ne
regoivent pas d’antibiotique d’emblée et sont cliniquement réévalués a 48 heures (70-73).
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D’aprés une étude italienne, publiée en 2005, le respect des recommandations concernant
I’indication des antibiotiques dans le traitement des OMA permettrait de ne pas les prescrire
dans 75 % des cas (74). Le constat est similaire dans une méta-analyse regroupant une
vingtaine d’études réalisées entre 2000 et 2005 aux Etats-Unis, au Canada, en ltalie et en
Europe du Nord et Centrale (75).

L’antibiotique recommandé en 1°® intention depuis 2011 par la SPILF (Société de Pathologie
Infectieuse de Langue Frangaise) est ’amoxicilline. Avant, 1’association amoxicilline-acide
clavulanique, ou la céfuroxime-axétil et la cefpodoxime-proxetil, qui sont respectivement des
céphalosporines orales de 2° et 3° génération, étaient les traitements de référence dans
I’OMAP de I’enfant. Compte tenu de 1’émergence des résistances bactériennes croissante les
recommandations de bonne pratique ont été réactualisées (63).

Un syndrome otite-conjonctivite oriente vers une infection par Haemophilus influenzae, et
I’association amoxicilline-acide clavulanique est dans ce cas préconisée d’emblée.

5.4.  Lasinusite aigué

Sur I’ensemble des prescriptions antibiotiques tout age confondu, celles pour la sinusite, ou
rhino-sinusite aigué, représenteraient 8 % (76).

Elle peut étre d’origine virale ou bactérienne, mais les formes aigués sont généralement dues a
une infection virale se compliquant d’une infection bactérienne dans 0,5 a 2 % des cas (77).

De nombreux virus appartenant géneralement a la famille des rhinovirus et des coronavirus
sont responsables de sinusites aigués.

Les agents bactériens les plus fréquemment rencontrés sont Streptocoque pneumoniae
(1/3 des cas), Haemophilus influenzae (20 %), Moxarella catarrhalis (19 %), Staphylocoque
aureus et d’autres streptocoques (63,78,79).

Chez l’enfant, la localisation de la sinusite dépend du développement et donc de la
pneumatisation des cavités sinusales. En effet, seule la structure ethmoidale est observable a
la naissance.

Il faut distinguer la sinusite maxillaire qui est la forme la plus courante et qui concerne
préférentiellement les enfants a partir de 1’dge de 3 ans, de la sinusite sphénoidale vers 1’age
de 4-5 ans, de la sinusite frontale plutét a partir de 5-7 ans (77).

L’ethmoidite aigué sévére du nourrisson et du jeune enfant, rare mais sévére, nécessite une
prise en charge en urgence avec la réalisation d’une imagerie et une hospitalisation.

La symptomatologie de la rhinosinusite comprend une fiévre inconstante, une congestion ou
une obstruction nasale, une rhinorrhée (séreuse, colorée ou purulente) persistante plus de
10 jours, des céphalées associées a une pesanteur de la face, accompagnées parfois de toux ou
d’éternuements et d’une sensation de malaise.

L’infection bactérienne est suspectée devant une installation rapide des symptdmes, et un
tableau clinique plus intense avec une fievre élevée (> 39°C), une rhinorrhée franchement
purulente, et des douleurs ou des céphalées intenses, voire localisées (77). Ce sont les formes
aigués séveres.

Aucun examen complémentaire systématique n’est recommandé dans les sinusites aigués, car
les techniques d’imagerie (radiographies et scanner) possédent un taux élevé de faux
positifs (80-82).

Selon les recommandations des sociétés savantes frangaises, le traitement antibiotique est
indiqué devant une forme aigué sévere de sinusite maxillaire ou frontale évoquant une
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sinusite purulente, et devant un tableau de rhinopharyngite se prolongeant au-dela de 10 jours
sans signe d’amélioration ou se ré-aggravant secondairement. L’objectif est de réduire la
durée et ’intensité des symptomes et de prévenir la survenue de complications locorégionales
orbitaires et cérébro-méningées.

Une étude américaine de 2001 jugeant les criteres cliniques habituellement recommandeés
insuffisants pour décider d’une antibiothérapie ou non, proposait de retarder la prescription a
trois semaines au lieu de deux. Ce qui conduirait a la résolution de 1’épisode infecticux chez
au moins 80 % des patients non traités et diminuerait ainsi la prescription d’antibiotiques
inutiles (83).

L’efficacit¢ d’un antibiotique versus placebo dans le traitement des sinusites aigués est
comparée dans de nombreuses études de la littérature scientifique, et leurs conclusions
different (84-90). Un essai randomisé réaliseé en 2001 dans le Missouri, étudiait 1’efficacité de
I’antibiothérapie habituelle chez les enfants de 0 a 18 ans, versus placebo. Pendant 14 jours,
les enfants recevaient soit de 1’amoxicilline, soit 1’association amoxicilline-acide
clavulanique, soit un placebo. A I’issue de I’expérience, il s’est avéré qu’aucune différence
n’était constatée entre les trois groupes, concernant la durée et I’amélioration des symptomes,
la guérison, les effets secondaires, les rechutes et les récidives (83).

En 2008 une revue Cochrane incluant 59 études démontrait une différence statistique
significative en faveur de I’antibiothérapie par rapport au placebo, sans supériorité d’une
classe d’antibiotique sur 1’autre, avec toutefois un faible bénéfice clinique. En effet, la
guérison était observée en deux semaines pour 80 % des patients ne recevant pas de
traitement, contre 90 % ayant recu un traitement antibiotique (91).

Compte tenu du bénéfice controversé de 1’antibiothérapie face aux enfants sans facteur de
risque, deux conduites sont possibles :

- soit le praticien prescrit un traitement symptomatique, a visée antalgique et
antipyrétique, et une désobstruction rhino-pharyngée pluriquotidienne ; il explique aux
patients I’évolution des symptomes a surveiller, les signes méningés ou oculaires dont
’apparition doit amener a consulter en urgence, et propose une réévaluation clinique
éventuelle a 3-4 jours ;

- soit il prescrit un traitement antibiotique d’emblée.

En France, ’antibiothérapie recommandée en 1% intention pour les sinusites maxillaires et
frontales est I’amoxicilline (63,92,93). Devant une sinusite maxillaire d’origine dentaire,
I’association amoxicilline-acide clavulanique est préconisée.

5.5. L’angine

L’angine est une inflammation des amygdales palatines (amygdalite) et/ou de I’ensemble de
1’oropharynx (63).

La majorite des angines (60 a 75 %) est d'origine virale (EBV, adénovirus, entérovirus...).
30 % sont d’origine bactérienne chez I’enfant, et le Streptocoque S-hémolytique du groupe A
(SGA) est le premier agent bactérien en cause, avec un pic d’incidence entre 1’age de 4 et 15
ans (106). Cependant, cette bactérie n’est seulement présente que dans 15 a 36 % des maux de
gorge chez les enfants (106). Dans une étude réalisée au Brésil en 2004, incluant durant
9 mois des enfants présentant une angine, le SGA n’était pas mis en évidence dans 74 % des
cas (163 enfants sur 220) (94).

Le tableau clinique se compose de signes généraux et d’accompagnement (fievre, asthénie,
vomissements), avec comme signe fonctionnel 1’odynophagie.
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Cliniquement, on retrouve des adénopathies cervicales et des modifications variées de 1’aspect
de la gorge: angine érythémateuse (la plus fréquente) ou érythémato-pultacée, avec un
purpura du voile, fausses membranes, angine vesiculeuse ou ulcéro-nécrotique (angine de
Vincent).

Les signes respiratoires (rhinorrhée, toux, dysphonie) sont rarement présents dans les angines
bactériennes. On observe parfois une éruption cutanée associée (63,95).

Il n’existe pas de signe clinique réellement discriminant entre 1’étiologie virale et bactérienne.

Devant une angine érythémateuse ou érythémato-pultacée chez tous les enfants a partir de
3 ans, un TDR (test de diagnostic rapide) doit étre réalisé par le praticien. (Annexe 7). Si le
test est positif 1’étiologie a SGA est confirmée et la prescription d’antibiotiques justifiée. La
valeur prédictive du TDR chez I’enfant est supérieure a 90 % et sa spécificité supérieure a
95 % (96).

La plupart des angines guérissent spontanément en quelques jours qu’elles soient virales ou
bactériennes (97,98).

L’intérét de traiter par antibiotique une angine a SGA est une régression plus rapide des
symptdémes et la prévention des complications, telles que le rhumatisme aigu articulaire
(RAA) et I’abces périamygdalien. Ces complications ne justifient plus une prescription
d’antibactériens pour plusieurs sociétés savantes européennes (99,101). C’est le cas en Ecosse
(100), aux Pays-Bas (102), au Royaume-Uni, et en Belgique, contrairement aux
recommandations francaises, finlandaises, canadiennes ou américaines (101). En Suisse,
I’antibiothérapie est encore recommandée, mais une association de plusieurs sociétés savantes
(dont la Société Suisse de Médecine Interne Générale, 1’Académie Suisse des Sciences
médicales et la Société Suisse de Néphrologie) encourage les médecins a s’en abstenir devant
les infections des voies respiratoires hautes (103).

En France, comme au Canada, aux Pays-Bas, et aux Etats-Unis, en accord également avec les
recommandations de ’OMS, D’antibiotique recommandé en 1 intention dans le traitement
des angines a SGA est I’amoxicilline (101,104).

5.6. Lapneumopathie

La pneumopathie est une infection touchant le parenchyme pulmonaire, responsable d’une
inflammation des alvéoles et du tissu interstitiel pulmonaire. Il s’agit d’une affection
potentiellement sévére, pouvant engager le pronostic vital (105).

L’incidence annuelle de la pneumonie dans les pays industrialisés est estimée entre
36 et 40/1 000 chez les enfants de moins de 5 ans et entre 11 et 16/1 000 chez ceux
entre 6 et 15 ans (106).

Avant I’4ge de 3 ans, I’origine virale prédomine et la principale bactérie responsable en cas de
cause bactérienne est Streptococcus pneumoniae. Une co- infection virale et bactérienne est
souvent presente.

Chez les enfants plus agés, Streptococcus pneumoniae et Mycoplasma pneumoniae sont les
principaux agents bactériens incriminés, responsables de tableaux cliniques différents
(63,107,108).
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Age Micro-organismes principaux

e Virus (>80 %)
- Virus respiratoire syncytial (VRS)
- Rhinovirus
- Maétapneumovirus
- Autres : adénovirus, influenza, para-
influenza
e Bactéries
- Streptococcus pneumoniae (4 %)
- Mycoplasma pneumoniae (3 %)
e Inconnu (13 %)
e Virus (> 50 %)
- Virus respiratoire syncytial (VRS)
- Rhinovirus
- Métapneumovirus
- Autres : para-influenza
e Bactéries
- Streptococcus pneumoniae (4 %)
- Mycoplasma pneumoniae (16 %)
e Inconnu (28 %)
e Virus (> 35 %)
- Rhinovirus
- Influenza
- autres
e Bactéries
- Streptococcus pneumoniae (3 %)
- Mycoplasma pneumoniae (23 %)
e Inconnu (36 %)

2 a4 mois

5a9ans

10a 18 ans

Figure 8 : Agents étiologiques des pneumopathies chez les enfants, d’apreés une étude
ameéricaine incluant plus de 2 500 enfants hospitalisés pour pneumopathie (109).

Le diagnostic de pneumopathie repose sur 1’association de signes respiratoires et la présence
d’une atteinte parenchymateuse a la radiographie d’aprés la SPILF. Pour I’OMS, la présence
d’une polypnée et d’un tirage sous-costal chez un enfant présentant une toux ou une
respiration difficile permet de poser le diagnostic (110).

Les signes généraux (fievre, frissons, asthénie) accompagnent les signes respiratoires que sont
la toux, I’existence de signes de lutte et une tachypnée. Les anomalies auscultatoires sont
inconstantes et la présence de sibilants est parfois associée a une pneumopathie virale ou

atypique.
En présence de critéres de gravité (dge < 6 mois, terrain, fievre persistante ou mal toléreée,

hypoxie, troubles hémodynamiques, détresse respiratoire, déshydratation) une hospitalisation
est envisagée

En France la radiographie du thorax confirmant la pneumopathie est recommandée mais ne
doit pas retarder la mise en route d’une antibiothérapie. Dans les pays anglo-saxons, elle n’est
pas systématique en présence d’une pneumopathie bien tolérée (106).

L’utilisation des TDR de la grippe est plus ou moins pertinente et dépend du contexte
épidémiologique. Le diagnostic positif d’une infection virale ne permet pas d’éliminer une
infection bactérienne concomitante (107).

Avant I’age de 3 ans, la co-infection virale et bactérienne est fréquente et justifie
’antibiothérapie systématique par amoxicilline.
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Aprés 3 ans, le choix thérapeutique est guidé par le tableau clinique. Si la fievre est
d'apparition brutale avec une altération de 1’état général, une douleur thoracique ou
abdominale, une opacité radiologique systématisée : la responsabilité du pneumocoque est
fortement suspectée. Si le début est progressif, que la toux est durable, 1’état général conservé
et qu’il existe des signes extra-pulmonaires (myalgie, éruption) cela oriente vers une bactérie
atypique (111).

Les recommandations suisses tiennent compte de 1’origine le plus souvent virale, et ne
recommandent pas 1’antibiothérapie de facon systématique chez les enfants de moins de 5 ans
(112).

Méme si depuis le 1% janvier 2018, la vaccination contre le pneumocoque (Annexe 8) pour les
nourrissons avant 1’dge de 18 mois est obligatoire en France, la cible privilégiée de
I’antibiothérapie au cours d’une pneumopathie reste le pneumocoque, car elle constitue la
forme la plus fréquente et la plus sévére. De ce fait, I’antibiothérapie recommandée en 1°°
intention est I’amoxicilline (113).

Les germes atypiques sont naturellement résistants aux bétalactamines et sont sensibles aux
macrolides (Josamycine, Clarythromycine) qui sont le traitement recommandé.

Dans tous les cas, une réévaluation clinique afin de juger de ’efficacité thérapeutique est
réalisée dans les 48 a 72 heures. Si I’apyrexie n’est pas obtenue chez les enfants de plus de
3 ans, I’amoxicilline peut étre remplacée par les macrolides et inversement.

Une fiévre persistante ou un tableau clinique sévére d’emblée évoquent la présence d’une
pleurésie, d’un abceés, ou d’un empyeéme qui sont des complications a rechercher
impérativement.

Le controle radiologique est recommandé en France pour s’assurer de la compléte
normalisation radiologique, dans un délai de 3 semaines a 1 mois apres 1’épisode aigu. Mais
son indication peut étre discutée lors d’un premier épisode rapidement résolutif (108).

5.7.  Les infections urinaires : cystite et pyélonéphrite

L’infection urinaire est une colonisation bactérienne du tractus urinaire et se traduit par une
bactériurie pathologique. La cystite, ou infection urinaire basse résulte de la réponse
inflammatoire a I’adhésion des bactéries sur la muqueuse de la vessie ou de 'uretre. La
pyélonéphrite est 1’invasion tissulaire du parenchyme rénal et du bassinet (114),
potentiellement grave par son risque de lésions rénales ou de diffusion systémique (115).

Les infections urinaires sont parmi les infections bactériennes les plus fréquentes avec une
prévalence de 0,1 & 1 % chez les nouveau-nés a terme, selon I’age et le sexe (116). A I’age
préscolaire, les filles sont plus souvent infectées que les garcons. A 6 ans, 3 & 7 % des filles et
1 a2 % des gargons ont eu une infection urinaire. On observe deux pics d’incidence, chez les
nourrissons et entre 2 et 4 ans au moment de 1’acquisition de la propreté (117).

Escherichia coli (E. coli) est I’agent pathogéne le plus fréquemment en cause. Il est mis en
évidence dans 80 a 90 % des infections urinaires de I'enfant (115). L’émergence croissante et
préoccupante de la résistance de cette bactérie aux antibiotiques oraux habituellement
prescrits, et aussi aux céphalosporines de 3° génération (C3G) injectables, varie selon les
tableaux cliniques et le terrain. Le principal mécanisme est la production d'une béta-lactamase
a spectre étendu (BLSE) (118).

Les autres bactéries sont les entérobactéries Gram négatives, en particulier Klebsiella
pneumoniae, Proteus mirabilis, et Pseudomonas aeruginosa. Certains micro-organismes
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Gram positifs peuvent étre également impliqués. Ce sont les entérocoques et les
staphylocoques coagulase négatif comme le Staphylococcus saprophyticus (115).

La présentation clinique est variable.

Le diagnostic d’infection urinaire basse est principalement évoqué chez les filles de plus de
3 ans. Les symptomes et les signes évocateurs de cystite sont la dysurie, la pollakiurie, une
hématurie, éventuellement une rétention d'urine, des douleurs sus-pubiennes, des mictions
impérieuses, un prurit vulvaire, une incontinence ou une énurésie et une odeur nauséabonde
de l'urine. La fievre est inconstante, et modérée (115).

Les pyélonéphrites aigués surviennent a tout age. La fievre est élevée. Chez les nourrissons,
les éléments évocateurs peuvent étre absents. Les symptomes et signes non spécifiques sont
souvent au premier plan, comme une prise alimentaire insuffisante, des diarrhées, un retard de
croissance, des vomissements. Chez les enfants plus agés, les signes urinaires sont
accompagnés de douleurs en regard de I’angle costo-vertébral ou d’une sensibilité a la
percussion.

Avant la réalisation d’un ECBU (examen cytobactériologique des urinaires) pour identifier le
germe en cause, les recommandations préconisent le dépistage de I’infection par une
bandelette urinaire (BU) a la recherche de nitrites et de leucocytes, dés 1’age de 1 mois. La
valeur prédictive négative d’une BU négative est supérieure a 90 % (115,119).

L’usage excessif et inapproprié des antibiotiques dans le traitement des infections urinaires
engendre I’émergence et la dissémination des bactéries multirésistantes uropathogénes. Cette
antibiorésistance limite le choix thérapeutique. D’ou I’importance de documenter ces
infections afin d’adapter au mieux [’antibiothérapie et d’éviter toute antibiothérapie
inutile (120).

Chez les filles de plus de 3 ans, pour le traitement ambulatoire des cystites, les antibiotiques
probabilistes recommandés en premiére intention sont I’association amoxicilline-acide
clavulanique, le cotrimoxazole ou le céfixime.

Si la jeune fille est pubére, la fosfomycine-trométamol en prise unique est le traitement de
référence (113).

Toute infection urinaire fébrile doit étre considérée comme une pyelonéphrite. La prise en
charge des nourrissons agés de moins de 3 mois requiert une hospitalisation.

Pour le traitement ambulatoire des enfants plus agés, 1’antibiothérapie probabiliste en
attendant les résultats de ’ECBU est la ceftriaxone injectable.

Si tous les critéres suivants sont réunis : age supérieur a 3 mois, fievre d'installation récente,
état général conservé, pas d'antécédents d'infection urinaire ou de malformation des voies
urinaires ou d'antibiothérapie récente, il est possible d’instaurer un traitement oral par
céfixime jusqu'a obtention de l'antibiogramme, puis d’adapter secondairement en fonction des
résultats.

Les antibiotiques préconisés sont préférentiellement le cotrimoxazole, puis 1’amoxicilline
seule si la bactérie est un Entérocoque ou un Proteus sensible, en 2° intention le céfixime et
enfin la ciprofloxacine si la bactérie est sensible a 1’acide nalidixique (113,119).

L’utilisation des C3G et des quinolones dans le traitement des infections urinaires favorise
I’émergence des bactéries multi-résistantes, principalement I’E.coli producteurs de
béta-lactamases a large spectre (BLSE) (121,122).
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Introduction

Les antibiotiques sont trés couramment prescrits en France, avec 93 % des prescriptions
issues de la médecine de ville dont plus de 70 % rédigées par les médecins genéralistes. Les
prescriptions sont plus importantes en population pédiatrique qu’adulte (1). La consommation
massive d’antibiotiques et leur mésusage entrainent un accroissement des résistances
bactériennes. Les infections a bactéries multi-résistantes (BMR) représentent un véritable
probleme de santé publique national et international, avec un enjeu sanitaire et économique.
En France chaque année, plus de 158 000 personnes contractent une infection a BMR et plus
de 12 500 en décédent (2). A 1’échelle mondiale, on estime a 700 000 le nombre de morts par
an. Ces infections pourraient devenir 1’'une des premicres causes de mortalité dans le monde

(3).
L’antibiorésistance est une menace planétaire, entrainant un coit humain et économique
excessif. Devant 1’urgence de la situation, les institutions des pays a travers le monde se

mobilisent et élaborent des plans nationaux de lutte contre la résistance aux antimicrobiens,
recommandés par le plan d’action mondial de I’OMS en mai 2015 (4).

En France, plusieurs plans gouvernementaux ont été mis en place, avec des campagnes de
sensibilisation auprés du grand public et des professionnels de santé (5-8). Le but est
d’épargner des prescriptions inutiles et de réduire la consommation des antibiotiques
critiques. Les recommandations de bonnes pratiques cliniques, en accord avec les sociétés
savantes, sont mises régulierement a jour en fonction de 1’épidémiologie des résistances
bactériennes et différents outils peuvent guider les praticiens dans l’indication d’une
antibiothérapie la mieux adaptée (9) (Annexe 9). Des mesures incitatives ont également été
instaurées aupres des médecins libéraux, afin de les encourager a modifier leurs habitudes de
prescription (10,11).

La ROSP (Rémunération sur Objectif de Santé Publique) est un de ces moyens. Elle est basée
sur une bonification avec une rémunération des médecins libéraux francais. Elle a été mise en
place le 1* janvier 2012, aprés un accord signé entre 1’Assurance Maladie et les trois
principaux syndicats représentatifs des médecins. L’objectif est de faire évoluer les pratiques
des professionnels de santé, en valorisant leurs actions destinées a améliorer la qualité des
soins a un codt optimisé. Un des volets de la ROSP comprend la prescription des antibiotiques
(10).

Selon les chiffres de la ROSP des médecins généralistes, la prescription des antibiotiques chez
les adultes (plus de 16 ans et moins de 65 ans, hors Affection Longue Durée) aurait diminué
de -3,9 prescriptions pour 100 patients entre 2014 et 2017 (40 prescriptions d’antibiotiques
pour 100 patients en 2014 (16), 36.1 en 2017 (17)). L’Assurance Maladie a également
observé une diminution des prescriptions des antibiotiques dits critiques entre 2016 et 2017
avec : « -3,7 prescriptions pour 100 patients, soit 340 000 prescriptions évitées » (11).

Avant 2017, les ROSP des médecins généralistes ne prenaient en compte que les données
concernant les adultes, agés de 16 ans révolus a 65 ans, en dehors de toute pathologie ALD. Il
existe un nouvel indicateur ROSP « médecin traitant de 1’enfant » depuis la convention de
2016, dont un volet ciblant les céphalosporines de 3° et 4° génération (C3G et C4G) (12).
Cet indicateur a permis de constater également une baisse des prescriptions de C3G et C4G
avec : « -7 prescriptions pour 100 enfants de moins de 4 ans et -3,5 prescriptions pour 100
enfants de 4 a 15 ans par rapport a 2016 » (11). A noter toutefois que les C4G ne sont pas
disponibles en médecine de ville.

S’il semble que la prescription globale des antibiotiques en France ait diminué chez 1’adulte,
qu’en est-il pour la population pédiatrique en Lorraine ? La diminution des prescriptions
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d’antibiotiques constatée entre 2014 et 2017 avec les données de la ROSP adulte est-elle
également observée chez les enfants ?

Nous nous sommes intéressés, dans un premier temps, a la prescription des antibiotiques chez
les enfants en Lorraine en 2017, et a leur évolution entre 2014 et 2017. Nous avons souhaité
évaluer 1’évolution du volume de prescriptions en fonction de 1’4ge des enfants et la spécialité
du médecin prescripteur.

Nous nous sommes interrogés dans un second temps sur 1’évolution des prescriptions des trois
classes d’antibiotiques les plus pourvoyeuses de résistance bactérienne, dits « antibiotiques
critiques » :  1’association amoxicilline-acide clavulanique, les céphalosporines, et les
fluoroquinolones.

Enfin, nous nous sommes questionnés sur les prescriptions d’anti-inflammatoires (AINS)
concomitantes aux antibiotiques. Les AINS sont souvent prescrits dans un but antipyrétique et
antalgique cependant qu’ils ne soient pas recommandés en premiere intention dans les guides
de bonne pratique clinique (13,14).
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Matériel et méthodes

1.1 Type d’étude

Etude observationnelle descriptive rétrospective, menée dans les quatre départements de
I’ancienne région Lorraine (Meurthe et Moselle, Moselle, Meuse, VVosges), s’appuyant sur les
demandes de remboursements de 1’ Assurance Maladie, en 2014 et 2017, issues des médecins
généralistes, des ORL et des pédiatres libéraux.

1.2 Population étudiée

Enfants de 0 a 16 ans, ayant bénéficié en 2014 et en 2017, d’au moins un acte médical aupres
d’un médecin généraliste, d’'un ORL ou d’un pédiatre.

Etaient incluses les prescriptions concernant les enfants de 0 a 16 ans, ayant fait au moins une
demande de remboursement d’antibiotiques oraux ou injectables, dont la prescription avait été
rédigée par un médecin généraliste, un pédiatre libéral ou un ORL libéral, et bénéficiaires de
I’inter-régime de sécurité sociale de Lorraine, en 2014 et en 2017.

Le terme « inter-régime » regroupe le régime géneéral, la mutuelle sociale agricole (MSA) et le
régime social des indépendants (RSI).

Etaient exclus les prescriptions concernant les adolescents agés de plus de 16 ans ou les
bénéficiaires hors inter-régime ou pour lesquels les médicaments pouvaient étre prescrits en
rapport avec une ALD.

La population a été stratifiée en 5 sous-groupes : [0-1[an, [1-4[ans, [5-9[ans, [10-14[ans,
[15-16[ans.

1.3 Sources des données

Les données statistiques de cette étude sont issues du Systeme National des Données de Santé
et ont été recueillies aupres de la Direction Régionale du Service Médical Nord-Est (DRSM).

Les bases de données ELSEVIER, PubMed, Medline, Springer, BDSP, EM Premium et
Google Scholar ont été utilisées pour la recherche bibliographique.

1.4 Critéres de sélection des données

Les ordonnances soumises aux demandes de remboursement ont été extraites des bases de
données de la DRSM des années 2014 (du 01/01/2014 au 31/12/2014) et 2017 (du 01/01/2017
au 31/12/2017). Les medicaments étudiés étaient, selon la classification ATC (Annexe 10) :
les ATB (JO1) et les AINS (MO01).

Les 3 classes d’antibiotiques « critiques » étudiés spécifiguement étaient : I’association
amoxicilline/acide clavulanique (amoxicilline et inhibiteur d’enzyme JOICRO02), les
céphalosporines de 3° génération (céfotaxime JO1DDO1, ceftazidime JO1DDO02, ceftriaxone
JO1DDO04, céfixime JO1DDO08, cefpodoxime J01DD13, ceftazidime en association JO1DD52)
et les fluoroquinolones (ciprofloxacine JO1MAO2, pefloxacine JOLMAO3, ofloxacine
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JOIMAO1, énoxacine JO1MAO4, Ilévofloxacine JO1MAI12, norfloxacine JO1MAOSG,
moxifloxacine JOLMA14, loméfloxacine JOLMAOQ7).

Les AINS concernés dans I’étude étaient : I’ibuproféne chez ’enfant a partir de 3 mois,
I’acide niflumique et le kétoproféne (aprés 6 mois), le diclofénac (a partir de 16 kg ou 4 ans),
ainsi que le naproxene (chez les enfants de plus de 25 kg).

Toutes les données étaient anonymisées.

Le nombre de prescriptions par patient a été analysé en fonction de leur age et de leur sexe,
puis nous avons considéré la spécialité du médecin prescripteur et 1’age des médecins toutes
spécialités confondues.

La posologie et la durée de prescription des différentes molécules n’étaient pas connues.
Les médicaments disponibles en vente libre en officine et achetés par le patient en
automédication n’apparaissent pas dans la base de données.

1.5 Analyse statistique

Les données ont été exploitées quantitativement, a 1’aide du logiciel Statistical Analysis
System (SAS®) version 9.4. La distribution des populations était compatible avec I'hypothése
de distribution gaussienne des variables, les données ont donc été soumises aux tests de
différence de moyennes en recourant au test T de Student (T-test). L’analyse statistique a été
réalisée sur des séries indépendantes, permettant aux données qualitatives d’étre explorées en
utilisant le test du Khiz.
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Résultats

1.6 Population étudiée

Les caractéristiques des enfants lorrains inclus dans I’¢tude, ¢’est-a-dire ayant eu au moins un
acte médical en 2014 et en 2017, sont présentés dans le tableau 1.

469 567 enfants répondaient aux critéres d’inclusion en 2014 et 470 582 en 2017.

Tableau 1 : Caractéristiques des enfants ayant bénéficié d’au moins un acte médical en
2014 et en 2017

Age 2014 2017
(années) Féminin Masculin Total Féminin Masculin Total
[0-1] 12 608 13 280 25 888 12 077 12 921 24 998
[1-4] 55 822 59 253 115075 55 545 58 761 114 306
[5-9[ 67 711 71 230 138 941 68 337 72 575 140912
[10-14] 66 483 69 453 135 936 66 433 68 913 135 347
[15-16] 26 345 27 382 53 727 27 150 27 869 55019
Total 228 969 240 598 469 567 229 542 241 039 470 582

1.7 Médecins lorrains inclus dans notre étude

En 2017, 2 324 médecins étaient recensés en Lorraine et inclus dans 1’étude, dont 2 171
médecins généralistes (MG), 46 ORL et 107 pédiatres.

Ainsi, 93,4 % des médecins inclus dans 1’é¢tude étaient des médecins généralistes.

Parmi eux, un tiers (31,6 %, n = 150) étaient des femmes, et plus des deux tiers étaient agés
de plus de 50 ans (68,5 %, n = 1 489). Les pédiatres représentaient 4,6 % des spécialistes
inclus, et les ORL 2,0 %.

Les plus jeunes médecins (moins de 40 ans) étaient en majorité des femmes chez les médecins
généralistes et les pédiatres, respectivement 58,7 % (n = 172) et 100 % (n = 9).

Le tableau 2 décrit la répartition des médecins selon leurs caractéristiques : spécialité, age et
sexe.
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Tableau 2 : Caractéristiques des médecins lorrains inclus dans notre étude en 2017
Classes d'age Répartition
par
Spécialité | Sexe moins de [40-49]  [50-59] 60 ans et|Total rapport  a
40 ans ans ans plus I'effectif
total
] 121 204 479 667 1471 63,3 %
masculin
41,3 % 52,4 % 69,0 % 83,9 % 67,8 %
o 172 185 215 113 685 29,5 %
feminin 58,7 % 47,6 % 31,0 % 14,2 % 31,6 %
Med G y 0 y 0 y 0 y 0 y 0
NC 0 0 0 15 150 6,5 %
0% 0% 0% 1,9 % 0,7 %
Total par,q, 389 694 795 2171 93,4 %
spécialité
_ 0 3 11 35 49 2,1 %
masculins
0% 20 % 39,2 % 63,6 % 45,8 %
0
Pédiatres | feminin 9 12 17 20 58 2,5%
100 % 80 % 60,7 % 36,4 % 54,2 %
Total par 15 28 55 107 4,6 %
spécialité
_ 3 4 7 21 35 1,5%
masculin
75 % 66,7 % 70 % 80,8 % 76,1 %
1 2 3 5 11 0,5 %
ORL féminin
25 % 33,3% 30 % 19,2 % 23,9 %
Total par|, 6 10 26 46 2,0 %
specialité
Total 306 410 732 876 2324 100,0 %
ota
13,2 % 17,6 % 31,5 % 37,7 % 100,0 %

1.8 Evaluation globale des prescriptions d’antibiotiques en 2017 et évolution entre 2014 et

2017

Les prescriptions par enfant concernaient les ordonnances d’antibiotiques rédigées pour des
enfants de 0 & 16 ans, bénéficiaires de I’inter-régime de Lorraine, et rédigées par les médecins
(genéralistes, ORL et pédiatres). Les prescriptions pouvaient toutefois étre issues de médecins
de la France entiére.

Au cours de I’année 2017, la classe d’age ayant recu le plus de prescriptions d’antibiotiques
toutes spécialités du médecin prescripteur confondues était la classe [1-4[ans (38,1 %,
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n = 75 553), puis la classe [5-9[ans (31,1 %, n = 61 696). Parmi les enfants ayant recu au
moins un antibiotique, deux tiers étaient &gés de 1 a 9 ans (69,2 %, n = 137 249).

La classe qui en avait recu le moins était la classe [0-1[an (2,78 %, n =5 513).

La répartition des prescriptions d’antibiotiques en fonction des classes d’age était similaire
pour I’année 2014.

Les médecins généralistes étaient les plus gros prescripteurs en 2017, puisqu’ils ont rédigé
86,7 % de ces prescriptions (n = 172 168). Seuls 12 % des prescriptions étaient rédigées par
des pédiatres (n = 23 847) et 1,3 % par des ORL (n = 2 497).

Le tableau 3 représente le nombre d’enfants ayant regu au moins une fois des antibiotiques au
cours de I’année étudiée en fonction du nombre de prescriptions regues, ainsi que la
proportion en pourcentage par rapport a I’ensemble des enfants ayant regu au moins une fois
des antibiotiques au cours de la méme année. Il décrit également la répartition des
prescriptions d’antibiotiques en fonction de 1’age des patients, et selon la spécialité du
médecin prescripteur. Un enfant peut avoir recu une prescription par un médecin généraliste,
un ORL, et/ou un pédiatre, et a donc été comptabilisé dans chaque colonne.

Ce tableau permet d’observer une diminution significative de 12,3 % du nombre d’enfants
ayant recu une prescription d’antibiotiques et une baisse de 9,7 % du nombre de consultations
chez les enfants entre 2014 et 2017.
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Tableau 3: Répartition du nombre d’enfants ayant recu au moins une fois des
antibiotiques, en fonction du nombre de prescriptions par enfant, et la répartition des
patients ayant eu au moins une prescription d’antibiotiques, hors ALD, selon leur age et

la spécialité du prescripteur en 2014 et en 2017

2014 2017
Total de
consultations 1740315 1572177
chez les enfants
Tota! d'enfants 469 567 470 582
inclus
Total d'enfants 220 166 192 992
ayant eu au
moins une

prescription
d’antibiotiques

(46,9 % par rapport au total inclus)

(41,0 % par rapport au total inclus)

Enfants ayant eu 121584 114 544
1 prescription 552 % 59,4 %
Enfants ayant eu 84453 68 600
2 a 3 prescriptions 384 % 3559%
Enfants ayant eu 14 129 9848
4 prescriptions et
plus 6,4 % 51%
Classes d'age Med G Pédiatre ORL Total Med G Pédiatre ORL Total
(0-1{ans 4784 1778 18 6 580 3959 1545 9 5513
2,1% 0,8 % 0,0 % 2,9 % 2,0% 0,8 % 0,0% 2,8%
[1-4[ans 66 892 16 759 1062 84 713 60 257 14 372 924 75553
29,8 % 7,5 % 0,5% 37,7% 30,4 % 7,2% 0,5% 38,1 %
[5-9[ans 62 314 6 845 1137 70 296 54 892 5829 975 61 696
27,8 % 3,0% 0,5% 31,3% 21,7 % 2,9 % 0,5% 3L,1%
[10-14[ans 42 976 1791 440 45 207 37 225 1775 379 39 379
19,1 % 0,8 % 0,2% 20,1 % 18,8 % 0,9 % 0,2% 19,8 %
17 194 276 235 17 705 15835 326 210 16 371
[15-16[ans
7,7 % 0,1 % 0,1% 7,9 % 8,0 % 0,2% 0,1 % 8,2 %
Total 194 160 27 449 2892 224 501 172168 23 847 2497 198 512
86,5% 12,2 % 1,3% 100,0 % 86,7 % 12,0% 1,3% 100,0 %

Le tableau 4 représente la moyenne annuelle du nombre de prescriptions par médecin, en
2014 et 2017 en fonction de leur spécialité¢ et selon les classes d’age toutes spécialités
confondues, et met en évidence une diminution globale de 20,6 % du nombre moyen de
prescriptions d’antibiotiques.
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Tableau 4: Moyenne annuelle des prescriptions d’antibiotiques et moyenne des co-
prescriptions antibiotiques-AINS chez les médecins qui ont prescrit au moins un
antibiotique, selon leur spécialité en 2014 et 2017, puis selon leur age toutes spécialités
confondues

Prescriptions d'antibiotiques Co-prescriptions d'antibiotiques-AINS
2014 2017 2014 2017
Spécialité du Moyenne | Moyenne Test du Moyenne | Moyenne Test du
Eescri tour +/- Ecart | +/- Ecart Khi 2 +/- Ecart | +/- Ecart Khi 2

P P Type Type Type Type
Méd G 155 +/-177 | 132 +/- 154 | < 0.001 45 +/- 62 32 +/- 47 <0.001
Pédiatre 355 +/- 466 | 292 +/- 379 NS 64 +/- 91 53 +/- 82 NS
ORL 45 +/- 44 35+/-42 NS 5+4/-6 4 +/-4 NS
Classes
d'age, toutes
spécialités
confondues
<40 ans 145 +/- 161 | 119 +/- 130 NS 35+/- 45 21+/- 33 <0.001
[40-49] ans 182 +/- 182 | 149 +/- 154 NS 52+/- 64 31+/- 40 <0.001
[50-59] ans 178 +/- 204 | 159 +/- 172 NS 50+/- 68 39+/- 57 NS
> 60 ans 137 +/- 224 | 119 +/- 192 NS 38+/- 60 32+/- 49 NS

Total 162 +/- 204 | 137 +/- 173 | <0.001 45 +/- 63 33 +/- 49 <0.001

1.9 Evaluation des prescriptions d’antibiotiques critiques et évolution entre 2014 et 2017

L’évolution vers une diminution des prescriptions d’antibiotiques entre 2014 et 2017 est
également observée pour les antibiotiques critiques. Le détail de ces prescriptions est
synthétisé dans le tableau 5.

Pour les deux années étudiées, les médecins generalistes avaient redigé plus de 85 % des
prescriptions d’association amoxicilline-acide clavulanique, les pédiatres 13 % et les ORL
2 %.

Concernant les C3G, 92 % avaient été prescrites par les médecins généralistes, 7 % par les
pédiatres et environ 1 % par les ORL.

Pour les fluoroquinolones, les médecins généralistes étaient a 1’origine de 98 % des
prescriptions.
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Tableau 5 : Répartition du nombre d'enfants ayant recu des antibiotiques critiques en
fonction de la classe de I'antibiotique regu, et de la spécialité du médecin prescripteur en

2014 et 2017
Total Total
Total d'enfants par classe d'ATB critiques | g'enfants lota
Année ayant regu d'enfants
- ayant re
Amox-acide C3G FO des ATB ()j/es ATI%U
clav critiques
Méd G 37 473 72076 1126 110 675
Pédiatre 5610 5774 5 11 389
ORL 792 787 12 1591
2014 Total 43 875 78 637 1143 123 655 220 166
% parmi les ATB
critiques 35,5% 63,6% 0,9% 100,0%
% parmi tous les
ATB prescrits 19,9% 35,7% 0,5% 56,2% 100,0%
Méd G 26 500 49 161 699 76 360
Pédiatre 3701 3885 4 7590
ORL 719 642 10 1371
2017 Total 30920 53 688 713 85 321 192 992
% parmi les ATB
critiques 36,2% 62,9% 0,8% 100,0%
% parmi tous les
ATB prescrits 16,0% 27,8% 0,4% 44,2% 100,0%

Ainsi, la diminution du nombre d’enfants ayant re¢u au moins une fois 1’association
amoxicilline-acide clavulanique et des céphalosporines était significative entre 2014 et 2017,
avec respectivement une baisse de 29,5% (n = 12 955) et 31,7 % (n = 24 949), comme

représenté dans le tableau 6.

Tableau 6 : Répartition des enfants ayant recu au moins une prescription d'association
amoxicilline-acide clavulanique et de céphalosporines de 3e génération, en fonction du
nombre de délivrances au cours de I'année, et de I’antibiotique prescrit en 2014 et en

2017
Enfants ayant eu Enfants ayant eu Enfants .ay.ant eu Total d'enfants par
, 1 prescription 2 4.3 prescriptions | prescr||pt|ons et classe d'ATB
Année plus
AMOX-—pgs | AMOX- pae | AMOX- pae | AMOX g
acide clav acide clav acide clav acide clav
2014 36 169 58 268 7482 19 416 224 953 43 875 78 637
82,4 % 74,1 % 17,1 % 24.7 % 0,5% 1.2% 100 % 100 %
2017 26 101 41512 4681 11 611 138 565 30920 53 688
84,4 % 77,3 % 15,1 % 21,6 % 0,4 % 1,1% 100 % 100 %
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1.10 Evaluation des co-prescriptions d’antibiotiques et d’AINS en 2017 et évolution
entre 2014 et 2017

Comme présenté dans le tableau 4, il existe une diminution significative de 26,7 % du nombre
moyen annuel de co-prescriptions par médecin entre 2014 et 2017, chez les prescripteurs
toutes spécialités confondues.

Au cours de I’année 2017, parmi les ordonnances comportant au moins un antibiotique, on
observait un taux d’association antibiotiques-AINS de 24,1 % toutes spécialités médicales
confondues du prescripteur. Les médecins qui avaient prescrit le moins d’antibiotiques étaient
¢galement ceux qui avaient prescrit le moins d’AINS.
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Discussion

1.11 Résultats principaux

Ce travail a permis de décrire les prescriptions antibiotiques en Lorraine, par les médecins
libéraux, chez les enfants en 2014 et 2017. Parmi les résultats observés, les principaux sont les
suivants :

- 41% des enfants lorrains (n = 192 992) avaient recu au moins une fois des
antibiotiques au cours de I’année 2017, contre 46,9 % en 2014. Il semblait exister une
baisse significative du nombre annuel moyen de prescriptions d’antibiotiques par
médecin de 20,6 % ;

- une diminution globale de 31,0 % des prescriptions d’antibiotiques critiques (pour les
trois classes étudiées confondues) a également été mise en évidence ;

- les pédiatres prescrivaient en moyenne plus du double d’antibiotiques que les
médecins généralistes, mais les médecins généralistes étaient a I’origine de la majorité
des prescriptions d’antibiotiques critiques. La spécialité des prescripteurs influait donc
sur la fréquence des prescriptions d’antibiotiques et sur la classe prescrite ;

- les AINS étaient souvent associés aux antibiotiques (24,1 %) avec une moyenne
en 2017 de 33 co-prescriptions par médecin toutes spécialités confondues (contre 45
en 2014).

La diminution des prescriptions antibiotiques observée entre 2014 et 2017, avec une baisse de
20,6 % de la moyenne globale du nombre de prescriptions par médecin toutes spécialités
confondues, ne peut étre uniquement expliquée par une amélioration des pratiques des
meédecins.

Il faut en effet pondérer ce résultat compte tenu de la diminution également du nombre global
de consultations d’enfants entre 2014 et 2017, de 9,7 %. Il existe une part incompressible du
nombre de consultations de I’enfant, relativement stable d’une année a ’autre, représentée
principalement par les consultations de suivi et de dépistage, la vaccination et la
traumatologie (15). Ceci laisse a supposer que la diminution du nombre de consultations entre
2014 et 2017 résulte aussi d’une baisse des pathologies infectieuses entre 2014 et 2017. Ceci
pourrait de ce fait participer a la baisse de prescriptions des antibiotiques observée dans
I’étude. Ainsi notre résultat ne serait pas ['unique reflet d’une modification des
comportements des prescripteurs.

Dans le méme ordre d’idée, les données rapportées par les indicateurs de la ROSP, qui
permettaient d’observer chez 1’adulte une baisse de 40 prescriptions d’antibiotiques pour 100
patients en 2014 (16) a 36.1 en 2017 (17) ne précisent pas si une diminution de la prévalence
des pathologies infectieuses était concomitante.

Il existe en effet une forte corrélation entre le volume d’antibiotiques prescrits et I’incidence
des pathologies hivernales (18), et plus particulierement avec le nombre de cas grippaux,
comme constaté par les données du réseau Sentinelle (19).

Or d’apres les rapports de Santé Publique France et de ’Institut de Veille Sanitaire, les taux
de consultations pour syndrome grippal étaient beaucoup plus élevés au cours des périodes
hivernales de ’année 2014 que pendant celles de 2017 (20-22) (Annexe 12). La diminution du
nombre de consultations pour pathologie infectieuse entre 2014 et 2017, chez [’adulte,
pourrait étre une des explications a la diminution du volume d’antibiotiques prescrits
constatée par la ROSP.
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D’autres hypothéses pourraient expliquer une baisse des consultations. Une récente revue
systématique de la littérature a, par exemple, démontré que 1’éducation des parents permettait
une diminution du taux de consultations concernant les infections pédiatriques (23).

Les enfants agés de 1 a 9 ans étaient les plus concernés par les prescriptions. Plusieurs
hypotheéses pourraient expliquer ce résultat. L’incidence des pathologies infectieuses
courantes est plus élevée dans cette tranche d’age, due a la vulnérabilité du systéeme
immunitaire encore immature concomitant avec le début de la vie en collectivité au cours de
la petite enfance (15,24). Il pourrait également exister un lien avec le suivi régulier du
nourrisson et du jeune enfant, qui entraine des consultations plus rapprochées, et donc un
risque plus élevé de recevoir des antibiotiques (25).

Nous observons dans 1’étude que la distribution des prescriptions d’antibiotiques dépend de la
spécialité du médecin prescripteur. Les médecins genéralistes étant plus nombreux que les
autres spécialistes, ils avaient donc un volume de prescriptions plus important. Il existait
néanmoins une différence flagrante du nombre moyen de prescriptions par prescripteur, entre
les médecins généralistes et les pédiatres. D’aprés les résultats observés, les pédiatres
prescrivaient plus de deux fois plus d’antibiotiques que les médecins généralistes, mais
beaucoup moins d’antibiotiques a large spectre et pourvoyeurs de résistance, ce qui conduit a
dire qu’ils prescrivaient plus, mais préservaient les antibiotiques critiques. En comparaison
aux médecins généralistes, les pédiatres suivent proportionnellement plus d’enfants en bas age
puisque par définition leur patientéle n’est composée que d’enfants. L’incidence des
pathologies infectieuses pédiatriques qu’ils prennent en charge est a priori plus élevée, et
pourrait en partie expliquer la différence du volume de prescriptions.

Les médecins ORL étaient peu nombreux dans notre étude. De plus, dans leur pratique
quotidienne, ils ne recoivent les enfants que ponctuellement et pour des prises en charge
spécialisées. Les résultats les concernant étaient donc peu contributifs.

Selon les indicateurs de la ROSP, qui permettent de comparer les prescriptions des médecins
généralistes, les pratiques des prescripteurs sont trés variables. Il existe en effet un profil
de «trés gros prescripteurs », influencant considérablement la moyenne de prescriptions
(Annexe 13).

Bien que nous observions une diminution du volume global des prescriptions antibiotiques,
les taux de prescriptions en Lorraine n’en restaient pas moins €levés. Cette forte
consommation d’antibiotiques s’observe également a I’échelle de la France ou I’utilisation
des antibiotiques est supérieure de prés de 50 % a la moyenne des pays de I’OCDE (27). La
consommation moyenne dans les pays de I’OCDE est estimée a 20 doses quotidiennes
définies pour 1 000 habitants contre 30 en France. A la différence d’autres pays tels que les
pays scandinaves, I’Allemagne (20 doses quotidiennes définies pour 1000 habitants en
moyenne) ou les Pays-Bas (10 doses quotidiennes définies pour 1 000 habitants en moyenne),
dans lesquels I'utilisation de 1’antibiothérapie est beaucoup plus prudente (2). En 2017 en
France, 759 tonnes d’antibiotiques ont été vendues dans le domaine de la santé humaine (28).
Or le meésusage des antibiotiques, en pédiatrie comme en population adulte, conduit a
I’apparition d’infections décapitées, a des effets indésirables (30) et a I’émergence de
résistances bactériennes. Cette antibiorésistance , en compromettant [’efficacité des
antibiotiques, peut mener a des impasses thérapeutiques ou plus aucun traitement n’est actif
(29). La progression des résistances représente un véritable probleme de santé publique pour
I’ensemble de I’humanité. L’émergence croissante de souches résistantes est favorisée par
I’utilisation d’antibiotiques a large spectre que sont I’association amoxicilline-acide
clavulanique, les céphalosporines et les fluoroquinolones (30). L’utilisation abusive et
inappropriée des antibiotiques en médecine humaine joue donc un réle majeur dans
I’évolution de cette menace sanitaire (31). En France, on estime que 30 a 50 % des
antibiothérapies sont prescrites inutilement (2).
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1.12 Les antibiotiques critiques

Les antibiotiques critiques, principalement représentés par 1’association amoxicilline-acide
clavulanique, les céphalosporines de 3° et 4° génération ainsi que les fluoroquinolones, sont
considérablement pourvoyeurs d’antibiorésistance (30). Ils ne sont pas des traitements de
premiére ligne ce qui limite en principe leur utilisation. Notre travail a mis en évidence une
diminution globale des prescriptions d’antibiotiques critiques mais la part qu’ils
représentaient parmi les prescriptions d’antibiotiques chez les enfants en Lorraine restait
considérable.

L’association amoxicilline-acide clavulanique représentait un sixiéme de 1’ensemble des
prescriptions antibiotiques dans 1’étude, bien que recommandée pour des indications
spécifiques peu fréquentes (32) et I’amoxicilline seule, a dose adaptée, est le plus souvent
efficace (33).

Nous avons également observé qu’un quart des d’antibiotiques prescrits ¢étaient des
céphalosporines de 3° génération. Elles ne sont pourtant indiquées qu’en deuxiéme intention
ou en cas d’allergie a 1’amoxicilline, excepté dans le cas des pyélonéphrites aigués chez
I’enfant  (32,34-35). La prescription de céphalosporines favorise 1’émergence
d’entérobactéries productrices de béta-lactamases a spectre étendu. Leur prescription doit
donc étre modérée dans le respect de leurs indications et ne pas étre banalisée.

La troisieme classe antibiotique que nous avons spécifiquement étudiée était celle des
fluoroquinolones. 713 enfants avaient recu des fluorogquinolones en Lorraine en 2017 (et
1143 en 2014). Bien que ce chiffre paraisse peu élevé en comparaison aux deux autres
classes, ces prescriptions n’en sont pas moins discutables. En France, selon les
recommandations de bonne pratique des sociétés savantes, les fluoroquinolones sont contre-
indiquées chez I’enfant pendant toute la période de croissance, principalement en raison de
leur toxicité articulaire (36), des Iésions dégéneératives des articulations ayant été constatées
chez I’enfant et 1’adolescent (37,38). Il n’y a pas lieu de prescrire une fluoroquinolone dans
les situations ou d’autres antibiotiques peuvent étre utilisés (33). En France, seuls deux
produits peuvent exceptionnellement étre prescrits chez 1’enfant 4gé de plus de 5 ans, lors de
certaines infections sévéres aprés échec d’un traitement antibiotique conventionnel, et apres
documentation microbiologique : la ciprofloxacine et 1’ofloxacine (39). La ciprofloxacine
dispose aussi d’'une AMM dans les infections a pyocyaniques de la mucoviscidose, cette
affection étant classée dans les ALD donc hors du champ de cette enquéte.

1.13 Les antibiotiques et les anti-inflammatoires

Outre ’exces des prescriptions d’antibiotiques mis en évidence dans 1’étude, nous avons
observé qu’ils étaient souvent associés aux AINS, puisque conjointement prescrits dans
presque un quart des prescriptions (24,1 %).

Cette association fréquente n’est pas en accord avec les recommandations scientifiques
puisque les AINS ne constituent le traitement de 1°® intention de la fiévre ou de la douleur
que dans une situation précise, exceptionnelle : I’intolérance au paracétamol (40,41).

Seuls les AINS faisant 1’objet d’une demande de remboursement étaient comptabilisés.
Compte tenu de la disponibilité en vente libre en officine de nombreux AINS, la part
consommeée en automédication n’apparait pas dans nos résultats. Cette prise concomitante
d’antibiotiques et d’AINS est donc clairement sous-estimée. En France, les AINS, avec le
paracétamol, sont les médicaments les plus utilisés en automédication chez les adultes et les
enfants comme antalgiques ou antipyrétiques (42). Or le risque de complications graves
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imputables a la prise d’AINS lors de syndromes infectieux, bien que rare n’est pas
négligeable.

L’exposition aux AINS (par voie orale, injectable ou rectale) peut minimiser les symptomes
de I’infection (fievre, douleur) (43) et entrainer un retard dans la prise en charge, mais
également favoriser une aggravation du processus infectieux en cours, conduisant a de graves
complications (44).

En 2019 a la demande de I’ANSM, les centres régionaux de pharmacovigilance de Tours et
Marseille ont réalisé une enquéte nationale de pharmacovigilance (43) qui a confirmé le role
aggravant des AINS au cours d’un syndrome infecticux, avec 30 % des cas de complications
observées survenues chez des enfants, y compris lorsque la prise était associée a une
antibiothérapie (45).

Il peut s’agir de complications dans les infections ORL, comme des abces cérébraux, des
complications orbitaires dans les sinusites ethmoidales, des phlegmons dans les angines (46-
48), des cellulites ou de médiastinites (43). Des complications pulmonaires sont également
décrites : sepsis, infections pleuropulmonaires avec pleurésie, abcés compliquant une
pneumopathie (43,49,50), ainsi que des complications cutanées sévéres et des tissus mous a
type de dermohypodermites, et de fasciite nécrosante (43). Les AINS sont formellement
contre-indiqués par les sociétés savantes en cas de varicelle en raison de ce risque de
complications cutanées bactériennes graves (51,52).

1.14 Force et limites

Cette étude a atteint son objectif principal. Nous avons analysé la prescription d’antibiotiques
chez les enfants en Lorraine au cours de I’année 2017 et évaluer I’évolution entre 2014 et
2017. La force de notre étude réside dans le fait qu’elle ait été réalisée en population et basée
sur des données brutes. On peut la supposer représentative des médecins frangais puisque tous
les médecins de la région Lorraine, qui comporte des zones rurales et urbaines, étaient
impliqués. De plus cette enquéte concernait tous les bénéficiaires des trois principaux régimes
de sécurité sociale francais. On peut estimer que leur état de santé ne differe pas de celui des
enfants relevant d’autres régimes spécifiques, minoritaires, et ainsi refléte celui de la
population pédiatrique en général.

Notre travail permet des applications pratiques. Si une diminution globale des prescriptions
d’antibiotiques a été observée, les habitudes de prescriptions doivent encore étre modifiées,
comme en témoigne la proportion élevée des antibiotiques critiques prescrits. Ces
observations permettent de cibler les messages d’information a I’intention des médecins, en
les adaptant au plus prés de leurs pratiques.

Cependant, notre travail comporte un certain nombre de limites.

Cette etude ne considerait que les prescriptions des enfants de quatre départements, et donc
non transposable a la France entiére. Nous ne savons pas si la baisse des antibiotiques
observée chez I’enfant dans cette présente enquéte était généralisable a toute la France.

Les données de notre analyse rétrospective étaient récoltées a partir des demandes de
remboursement de médicament, et nous ne disposions pas des indications pour lesquelles les
prescriptions étaient rédigées. Les posologies et les durées de prescription n’étaient pas non
plus incluses dans les données analysées. Ces éléments nous auraient permis d’apprécier la
pertinence des prescriptions d’antibiotiques selon les orientations diagnostiques les ayant
motivées, et ainsi les comparer aux recommandations afin d’en estimer 1’application.
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Pour comparer les différentes specialités des médecins prescripteurs, il aurait été intéressant
d’évaluer le nombre de prescriptions médicales d’antibiotiques par médecin rapporté a son
nombre d’actes médicaux.

Concernant 1’analyse comparative entre 2014 et 2017, le mode d’évolution des prescriptions
antibiotiques n’est pas connu. Nous ne pouvons affirmer que la diminution supposée du
volume de prescriptions ait été progressive et linéaire. Il aurait été judicieux d’évaluer les
quatre années successivement plutdt que deux années séparées par une période de deux ans.

De plus, la diminution du volume global de prescriptions d’antibiotiques entre 2014 et 2017
ne peut étre affirmée compte tenu de la diminution du nombre de consultations également
observée.

L’automédication, non prise en compte par notre étude, constitue également un biais de
mesure de la consommation des antibiotiques et des AINS. De nombreux AINS, y compris
des formes pédiatriques, sont disponibles en pharmacie en vente libre et 1’ibuproféne
représente la deuxiéme molécule la plus vendue en pharmacie en France (53).

Les antibiotiques, contrairement aux AINS, sont uniquement délivrés sur ordonnance, mais ne
sont pas déconditionnés, a 1’inverse des Etats-Unis, du Royaume-Uni, de I’Irlande ou des
Pays-Bas ou ils sont vendus a I'unité en officine. De ce fait, la dose délivrée au patient ne
correspond pas exactement a la posologie prescrite. Ce qu’il reste de médicament a la fin d’un
traitement (« restes de boite ») est souvent consommé ultérieurement en automédication et
constitue potentiellement un usage inapproprié (54,55).

Les prescriptions différées d’antibiotiques, consistant a remettre au patient une ordonnance
d’antibiotiques a ne débuter que sous certaines conditions aprés un délai donné, peuvent
également étre une source d’automédication (56,57).

Les problemes de prise d’un médicament résultant du gotit, de la couleur ou de la consistance
sont des obstacles fréquemment rapportés chez les enfants. La modification du traitement
antibiotique en cours en raison de la galénique, d’une mauvaise évolution, d’une réaction
allergique ou pour ’adaptation a 1’antibiogramme se traduisant par la prescription d’un autre
antibiotique était automatiqguement comptée comme une prescription antibiotique a part
entiere dans notre étude. La rédaction d’une ordonnance pour prolonger un traitement était
aussi comptabilisée comme une prescription. Cela représente un biais de mesure également.

1.15 Autres études

La prescription des antibiotiques en population pédiatrique a déja fait I’objet de plusieurs
études en France, en Europe et dans le monde.

a. En France

Une analyse réalisée en population en Franche-Comté, sur la base des données de la caisse
régionale d’assurance maladie pendant deux années consécutives (2001 et 2002), avait
compareé les prescriptions des pédiatres et des médecins généralistes. Les prescriptions ALD,
contrairement a notre étude n’étaient pas exclues. 1 223 médecins généralistes et 48 pédiatres
étaient inclus. Les résultats concluaient que les pédiatres avaient prescrit 25 % d’antibiotiques
en moins que les médecins généralistes, dont 24 % de peénicillines et 74 % de céphalosporines
en moins, et également 50 % d’AINS en moins. Les enfants agés de 1 & 5 ans étaient
davantage suivis par les pédiatres, et suivis en proportion équivalente par les pédiatres et les
médecins généralistes entre 1’age de 5 et 9 ans (58).
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La présente enquéte a montré que la fréquence des antibiotiques prescrits chez les enfants
était tres élevée en Lorraine en 2014 et 2017, tout comme dans les autres régions de France.

D’apres les données de la ROSP (16,17), qui ne permettaient pas d’évaluer 1’évolution des
prescriptions antibiotiques chez les enfants entre 2014 et 2017, la baisse de prescription
calculée chez les adultes était de 9,75 %. Le rapport de I’ANSM de novembre 2018 (59),
évaluant la consommation d’antibiotiques en secteur de ville en France de 2009 a 2018,
rapporte une diminution de 11,7 % des prescriptions d’antibiotiques en population générale
en Lorraine. Les prescriptions d’antibiotiques les plus fréquentes en France concernaient les
enfants de moins de 5 ans (3,86 pour 1 000 enfants et par jour) et les baisses de prescriptions
observées dans cette classe d’dge et chez les enfants plus agés (5 a 14 ans) étaient
importantes. Par conséquent, entre 2009 et 2018, le nombre de prescriptions pour les moins de
5 ans était passé de 5,61 a 3,86 prescriptions pour 1 000 habitants et par jour (soit une baisse
de 31 %) et de 2,68 & 1,73 pour les patients &gés de 5 a 14 ans (équivalent a une baisse de
5 %).

En 2017, d’aprés ce méme rapport, 1’association amoxicilline-acide clavulanique représentait
16 % de [D’ensemble des antibiotiques prescrits aux enfants en ambulatoire, les
céphalosporines de 3° et 4° génération 27,8 %, et les fluoroquinolones moins de 1 %. Une
diminution de toutes les classes d’antibiotiques a été constatée sauf pour I’amoxicilline et
’association amoxicilline-acide clavulanique.

Une analyse réalisée en France, en population générale, basée sur des données recueillies a
partir d’un logiciel de prescription de 2 000 médecins généralistes avait évalué leurs
prescriptions d’antibiotiques entre 2015 et 2019 (60). Le nombre de prescriptions annuelles
d’antibiotiques était resté stable sur la période des 4 ans étudiés. Cependant, la part de
prescriptions d’antibiotiques critiques utilisés en ville avait diminué significativement de
17,4 % a 12,6 % pour les céphalosporines et de 6,9 % a 5,6 % pour les fluoroquinolones.

b. En Europe

L’analyse de la littérature montre des disparités importantes des prévalences de prescription
des antibiotiques chez les enfants entre les pays d’Europe.

Aux Pays-Bas, une analyse descriptive publiée dans 1’European Journal of Clinical
Pharmacology, en 2008, a évalué les schémas de prescription antibiotique ambulatoire entre
1999 et 2005, en utilisant les données issues d’un logiciel des délivrances médicamenteuses
en pharmacie (61). Toutes les prescriptions d’antibiotiques oraux pour les enfants agés de 0 a
19 ans étaient incluses. Les résultats obtenus ont montré une prévalence des prescriptions
antibiotiques pédiatriques évoluant de 17,8 % a 19,3 % au cours des années étudiées, avec un
pic d’augmentation en période hivernale, et un nadir en été. Il a également été observé que
pendant les sept années de 1’étude, le taux de prescription de 1’amoxicilline avait diminué en
faveur des antibiotiques a large spectre qui étaient 1’association amoxicilline-clavulanique,
I’azithromycine et la clarithromycine. Le groupe d’age le plus exposé aux antibiotiques était
le plus jeune, c’est-a-dire les tres jeunes enfants de 0 & 4 ans, et les moins exposés étaient les
enfants de 10 a 14 ans.

Une étude internationale, parue dans le BMC Pediatrics en 2014, réalisée entre 2005 et 2008,
avait comparé les prescriptions ambulatoires pédiatriques de cing états europeens (62). Elle
incluait des enfants agés de 0 a 18 ans, et les données avaient été recueillies a partir de
différentes sources en fonction des pays : un logiciel de prescription des médecins
généralistes au Royaume-Uni, un logiciel de délivrance des médicaments en pharmacie aux
Pays-Bas, et les bases de données des demandes de remboursement au Danemark, en
Allemagne et en Italie. Durant la période analysée, le pays ou le taux de prescriptions était le
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plus élevé était 1’Italie (3,25 fois plus que les Pays-Bas), suivi de 1I’Allemagne, du Royaume-
Uni (pratiguement 2 fois plus que les Pays-Bas), puis du Danemark. Les Pays-Bas se
démarquaient en étant les plus vertueux. Les enfants agés de moins de 4 ans étaient la
catégorie d’age qui avait recu le plus de prescriptions d’antibiotiques dans les cinq pays
étudiés. Un pic du taux de prescriptions était systématiquement observé pendant la période
hivernale, mais bien plus prononcé en ltalie. Dans tous les pays de 1’étude, excepté le
Danemark, les peénicillines a large spectre étaient la classe la plus prescrite variant de 23,8 %
en Allemagne, a 57,4 % en ltalie. Les céphalosporines étaient rarement prescrites aux enfants
danois, contrairement aux enfants allemands et italiens.

Une autre étude, réalisée en 2010 (63), comparant les données des pharmacies du nord des
Pays-Bas aux données de I’assurance santé du nord de 1’Allemagne, chez les enfants agés de
0 a 17 ans, concluait également a des taux de prescriptions plus élevés pour les plus jeunes.
Les enfants &gés de 0 & 2 ans avaient une fréquence de prescriptions des antibiotiques de
43,1 % au nord des Pays-Bas, et de 49,9 % au nord de I’Allemagne. Ceux agés de 3 a 6 ans
avaient une fréquence de prescriptions de 37,4 % aux Pays-Bas et de 54,8 % en Allemagne.

Une étude italienne incluant des enfants de 0 & 15 ans montrait que 46,4 % d’entre eux avaient
recu au moins un traitement antibiotique dans 1’année (64). Ainsi, un enfant italien a en
moyenne 4 fois plus de risque d’étre exposé a un antibiotique qu’un enfant britannique et
3 fois plus qu’un enfant néerlandais (65).

c. Dans le monde

Une méta-analyse parue dans 1’European Journal of Clinical Pharmacology en 2007 (66) a
étudié les prescriptions ambulatoires pédiatriques d’antibiotiques parmi les articles
scientifiques publiés entre 2000 et 2005. Cette revue de la littérature regroupait finalement
vingt études dont les prescriptions étaient comparables et concernaient les Etats-Unis, le
Canada, I’Europe Centrale, I’Europe du Nord et 1’Italie. Les données concluaient que les
enfants d’age préscolaire, et donc agés de 3 a 6 ans, représentaient la tranche d’age la plus
exposee aux antibiotiques. La prévalence des prescriptions était de 72 %, soit un taux de 2.2
prescriptions par enfant et par an. Les garcons de cet age étaient plus souvent exposés aux
antibiotiques que les filles. Cette tendance s’inversait dans les tranches d’age supérieures (<
19 ans), ou la prévalence variait de 14 a 57 %, avec une moyenne de 34 %, soit une moyenne
de 0,2 a 1,3 prescription par enfant et par an. La comparaison entre les états de 1’analyse
mettait en évidence que la prévalence la plus élevée, allant de 42 & 57 %, était observée en
Italie et au Canada. Les pays les plus émérites, et donc les moins prescripteurs d’antibiotiques
étaient les Pays-Bas et le Royaume-Uni avec une prévalence de 14 a 21 %. Concernant les
classes d’antibiotiques, la plus prescrite était les pénicillines dans tous les cas et représentait
40 a 70% de I’ensemble des prescriptions antibiotiques. La seconde classe la plus
fréguemment prescrite correspondait aux macrolides qui représentaient 16 a 45 % de tous les
antibiotiques. En Italie et au Canada, les céphalosporines constituaient 30 a 40 % des
antibiotiques prescrits en ambulatoire chez les enfants, alors qu’elles étaient pratiquement
absentes dans les pays de I’Europe du Nord.
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Conclusion

Cette étude de données basée sur les demandes de remboursements de 1’assurance maladie
chez les enfants en Lorraine a montré une baisse du volume global des prescriptions
d’antibiotiques, nuancée par une diminution dans le méme temps du nombre de consultations
libérales. Les antibiotiques restent largement prescrits avec une part importante
d’antibiotiques critiques, en dépit des recommandations des sociétés savantes. Dans le
contexte d’émergence de I’antibiorésistance bactérienne a 1’échelle mondiale, il apparait
indispensable de poursuivre les campagnes de sensibilisation et de lutte contre le mésusage
des antibiotiques, a I’attention des professionnels de santé, mais aussi des patients. Il serait
intéressant d’évaluer les indications associées aux prescriptions d’antibiotiques des médecins,
et d’en comparer 1’évolution.
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CONCLUSION GENERALE

La consommation massive des antibiotiques en soins primaires, en Lorraine, en France, et
dans le monde, est toujours d’actualité, et les prescriptions restent encore bien trop
nombreuses.

Plusieurs facteurs déterminants dans la prescription d’antibiotiques par les médecins sont mis
en évidence dans la littérature, comme le manque de temps en consultation pour expliquer
pourquoi un antibiotique serait inutile, la pression des patients ou des parents de patients pour
prescrire un antibiotique, le manque de sensibilisation des praticiens et des patients a la
menace sanitaire que représente 1’antibiorésistance (123), la peur d’une complication (124).
En France, le médicament bénéficie d’une survalorisation (125), avec un effet de réassurance
et représente la finalité d’une consultation, en en justifiant le cot. Neuf consultations sur dix
aboutissent a la prescription d’un médicament (6). Les firmes pharmaceutiques exercaient
encore en 2014 et en 2017 une influence majeure dans le domaine de la santé humaine,
notamment via les visites médicales des commerciaux aux praticiens, qui s’inscrivaient dans
une stratégie promotionnelle des médicaments (126). Les publicités fallacieuses jouent un réle
dans I’image que la société percoit des médicaments, pronant des traitements miraculeux a
I’efficacité rapide. En Hongrie, les ventes d’un antibiotique local avaient décuplé apres la
diffusion d’un spot publicitaire télévisé qui en vantait les mérites, et prodiguait le message
erroné que les antibiotiques étaient indispensables dans la prise en charge du mal de gorge
(127). D’autres éléments influencent le prescripteur dans le choix de la molécule, en dépit des
recommandations. En pédiatrie, la galénique peut étre percue comme un frein, notamment la
nécessité de reconstituer le médicament. L’existence de la molécule sous forme de sirop ou
avec un systeme de dosage plus accessible pour les enfants (pipette graduée plutdt que
cuillére) ou avec un golt plus accepté, sont autant d’arguments pouvant interférer dans la
décision du prescripteur. Les effets indésirables comme les troubles digestifs (surtout
concernant 1’amoxicilline et les macrolides), les interactions médicamenteuses (comme
I’érythromycine), la crainte de résistance poussant a prescrire un spectre plus large, ou encore
la crainte d’une allergie (souvent non documentée et principalement vis-a-vis de
I’amoxicilline) poussent parfois les médecins a prescrire des classes non recommandées en
premiére intention par les sociétés savantes (128-131).

Il est nécessaire d’insister sur le fait que la consommation répétée et inappropriée des
antibiotiques contribue a 1’émergence des résistances bactériennes, probleme urgent de santé
publique, impactant 1’ensemble de I’humanité. Les bactéries résistantes menent a des
impasses thérapeutiques aux issues dramatiques. La responsabilité individuelle et collective
des professionnels, mais également du grand public doit étre renforcée. Les parents des
patients doivent étre informés afin de limiter 1’automédication, et les professionnels de santg,
prioritairement les medecins et les pharmaciens, ont un role central d’information et
d’éducation.

L’usage des antibiotiques doit étre réservé aux seules situations pour lesquelles ils sont requis.
Et lorsque les antibiotiques sont indiqués, les recommandations de bonnes pratiques doivent
étre respectées de maniére a prescrire 1’antibiothérapie la mieux adaptée, aux doses et aux
durées adéquates. Ces recommandations des sociétés savantes prennent en compte 1’évolution
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des résistances bactériennes et sont régulierement mises a jour. Ceux préconisés en premiere
intention possedent un spectre antibactérien étroit et sont donc moins susceptibles
d’engendrer des antibiorésistances. Afin de guider les prescripteurs dans leurs décisions, et
pour que la prise en charge soit efficace, il est impératif de promouvoir 1’utilisation des outils
pédagogiques a leur disposition. Le professionnel, grace a la formation universitaire initiale
puis via les Formations Medicales Continues, doit étre formé aux spécificités des infections
bactériennes, ainsi qu’a 1’usage des antibiotiques et des phénomenes de résistance.

Il est également indispensable que le patient soit confiant dans la démarche du professionnel,
pour accentuer son adhésion a la prise en charge préconisée, et renforcer son observance. La
non-prescription doit étre valorisée, avec des fiches explicatives remises au patient en fin de
consultation, comme une ordonnance (Annexe 12).

Il faut persévérer et multiplier les campagnes de sensibilisation et de lutte contre 1’usage
massif et inapproprié¢ des antibiotiques, a I’attention du grand public et des praticiens. Les
actions nationales et celles a plus petite échelle doivent se poursuivre et étre adaptées aux
localités et a la grande diversité des publics. D’ou la nécessité de continuer les recherches en
médecine générale pour analyser les pratiques et les déterminants de prescription, dans le but
d’ajuster les messages clés a faire passer.

Il serait intéressant de réaliser une enquéte analogue a cette présente enquéte, en période de
pandémie de COVID-19. Les résultats seraient sans nul doute bouleversés compte tenu des
modifications dans les pratiques médicales engendrées par le contexte actuel et la peur qui en
résulte, avec des données trés différentes concernant les prescriptions antibiotiques, en
population pédiatrique mais surtout adulte. On peut supposer une évolution de I’attente des
patients par rapport aux demandes d’antibiotiques et des bouleversements chez les médecins
dans leurs pratiques. Un déséquilibre des prescriptions vers 1’azithromycine notamment, bien
que I’inutilité des antibiotiques dans les infections virales ne soit plus a démontrer, est a
craindre en raison des messages erronés véhiculés par les médias, prénant des conduites sans
fondement scientifique et non recommandées par les sociétés savantes. Les messages
déléteres propageés par les réseaux sociaux vont clairement a I’encontre des messages de santé
publique contre le mésusage et la banalisation des antibiotiques.

On peut supposer également une diminution importante des pathologies infectieuses
habituelles rencontrées dans nos cabinets en période hivernale, compte tenu des gestes
barriéres et de ’isolement social résultant des confinements et du couvre-feu, du télétravail et
des restrictions drastiques dans les activités sociales.

Pour conclure, les médecins prescrivent encore trop et mal, alors gardons a I’esprit que les
antibiotiques sont précieux. Utilisons les mieux !
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ANNEXES

Annexe 1 : Les 3 groupes AWaRe

AWaRe classe les antibiotiques en 3 catégories: Access, Watch and Reserve, pour souligner
I’importance d’une utilisation optimale et ainsi limiter I’émergence des antibiorésistances.

Le but est de réduire 1’utilisation des antibiotiques des groupes Watch et Reserve (qui ont un
plus haut risque de résistance et dont I’efficacité est cruciale en médecine humaine), et
d’augmenter 1’usage de ceux du groupe Access la ou leur disponibilité est faible.

ACCESS GROUP ANTIBIOICS :

Ce groupe inclut les antibiotiques qui possedent une activité contre un large éventail d’agents
pathogenes sensibles, rencontrés couramment, et également plus faiblement pourvoyeurs de
reésistances que les antibiotiques des autres classes. Il contient 48 antibiotiques, dont 19 étant
le traitement de 1°® ou 2"® intention pour des syndromes infectieux spécifiques.

Les antibiotiques de ce groupe doivent étre disponibles a tout moment, abordables et dont la
qualité doit étre assurée.

WATCH GROUP ANTIBIOTICS :

Ce groupe inclut les antibiotiques qui ont un potentiel élevé de sélection de résistance
bactérienne. Ces antibiotiques doivent étre considérés comme une cible majeure par les
programmes de surveillance et de gestion de la consommation antibiotique.

110 antibiotiques sont dans le groupe Watch, 11 d’entre eux sont considérés comme le
traitement de 1°® ou 2"® intention pour des syndromes infectieux précis.

RESERVE GROUP ANTIBIOTICS :

Ce groupe contient les antibiotiques ou les classes d‘antibiotiques réservés pour le traitement
d’infections causees par des germes multirésistants aux antibiotiques, confirmées ou
suspectées. Ces antimicrobiens doivent étre considérés comme traitement de dernier recours,
doivent étre accessibles, mais leur utilisation doit étre adaptée spécifiguement aux patients et
au contexte, quand toutes les autres alternatives ont échouées.

Ils doivent étre protégés et étre considérés comme cible prioritaire des programmes nationaux
et internationaux de surveillance et de gestion des antibiotiques, afin de préserver leur
efficacité.

22 antibiotiques sont classés dans ce groupe.

Source : https://adoptaware.org/
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Annexe 2 : journée d’informations sur les antibiotiques de I’ECDC

EUROPEAN Journée Européenne
ANTIBIOTIC ® d'Information !
* A European Health Initiative m Une initiative européenne en matiére de santé B

Journée Européenne d'Information sur les Antibiotiques
http://antibiotic.ecdc.europa.eu/+

Sur la base du succés des campagnes nationales d‘information sur les antibiotiques
déja existantes, par exemple en France et en Belgique, I'ECDC a pris la décision de
lancer la premiére Journée Européenne d’Information sur les Antibiotiques qui aura
lieu pour la premiére fois le 18 novembre 2008.

Cette journée est une initiative européenne en matiere de santé pour alerter le public
sur le probléme de la résistance aux antibiotiques et donner des informations sur
comment chacun peut contribuer a garder les antibiotiques actifs.

Le message central de la Journée Européenne d'Information sur les Antibiotiques est
que maintenir I'efficacité des antibiotiques est la responsabilité de chacun d’entre
nous. Cela veut dire ne pas utiliser les antibiotiques lorsqu‘ils ne sont pas
nécessaires, par exemple en cas d'infection virale comme un rhume ou une grippe
et, lorsqu'ils sont nécessaires, de les utiliser correctement en suivant les conseils d’'un
médecin.

Nous espérons que la Journée Européenne d'Information sur les Antibiotiques servira
de moteur au lancement de campagnes nationales similaires dans I'Union
Européenne.

Le 18 novembre, la Journée Européenne d'Information sur les Antibiotiques aura lieu
dans 28 pays européens qui ont confirmé leur participation. Les activités nationales
comprendront par exemple, et en fonction du pays, le lancement d’une nouvelle
campagne nationale, des spots télévisés ou radiodiffusés, des conférences de presse,
des affiches publicitaires, la distribution de notices d‘information destinées au public
et bien d'autres.

Au niveau européen, un séminaire scientifique aura lieu le 18 novembre au
Parlement Européen a Strasbourg avec des interventions de Mme Androulla Vassiliou,
Commissaire Européen a la Santé et du Professeur Didier Houssin, Directeur Général
de la Santé, France.

COLD? FLU?
TAKE CARE

NOT ANTIBIOTICS
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Coloured template

Instructions

Flip.o 5f
Put a safety pin (

Annexe 3 : symbole européen de la prévention de I’antibiorésistance

ANTIBIOTIC
RESISTANCE
SYMBOL

More materials at www.eu-jamrai.eu
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Annexe 4 : fiche dépliante explicative « les antibios, juste ce qu’il faut »

DEFINITIONS

¢ Microbe
- C'est un étre vivant invisible a I'ceil nu qui

peut étre utile au bon fonctionnement de
notre corps ou donner des maladies appe-
lées infections. Dans la famille des microbes
il y a: les champignons, les parasites, les
virus et les bactéries.

Py Antibiotique
C'est un médicament actif uniquement sur
- les bactéries. Les antibiotiques n'ont aucun
effet sur les autres microbes (champignons,
parasites, virus...).

Les bactéries évoluent en permanence et
peuvent se modifier. Plus nous consom-
mons d'antibiotiques, plus nous favorisons
la transformation des bactéries en bactéries
résistantes aux antibiotiques. Quand les
bactéries sont résistantes a plusieurs
antibiotiques, on parle de bactéries multi
résistantes (BMR) ou de bactéries haute-
ment résistantes émergentes (BHRe).

% Résistance aux antibiotiques

Face 3 ces bactéries, peu de traitements
antibiotiques sont efficaces. Il faut donc
éviter qu’elles se propagent.

C’est pour cela que les antibiotiques sont
prescrits, seulement quand c'est nécessaire,
par votre médecin. Il est important de bien
respecter la prescription : la dose, le
nombre de prises par jour et la durée exacte
du traitement. La régle : ni plus, ni moins.
Juste ce qu'il faut.

PRESERVER efficacité

Le
A‘ﬁTIBIos des antibiotiques,
1) LIMITER vémergence

des bactéries multirésistantes

juste

ANTIBIOTIQUES BIEN UTILISES :

TOUS CONCERNES !

Les antibiotiques utilisés a tort sont
responsables du développement de
bactéries résistantes. Ces bactéries
sont un danger pour la santé de tous.

Nous risquons un jour de ne plus avoir LES ANTIBIOS :
d’antibiotiques pour nous soigner... QU AND “_ FAUT'

" 7 : : COMME IL FAUT,
our qu'ils restent toujours efficaces,
les antibios c'est : JUSTE CE QU'“. FAUT !

Quand il faut : pour une infection due a une
bactérie.

Comme il faut : le bon antibiotique, prescrit
par votre médecin.

Juste ce qu'iI faut : respecter la dose, le nombre
de prises par jour et la durée
exacte de la prescription :
ni plus, ni moins !

90o0ien TFHF P

omed't omed:t omed:t

Plaquette d'information grand public, élaborée par le
groupe de travail du CClin-Ouest, composé de représen-
tants des usagers et d'hygiénistes, en partenariat avec la

.&. o

Maison Associative de la Santé de Rennes : F. Borgey, V.
De Salins, M.-A. Ertzscheid, C. Fitzenberger, E. Fontaine,

ce qu'il faut . e S. Jourdain, . Laigle, H. Lelievre, C. Simonet, B. Tequi, P,‘;mn}:-i ‘:E"EE"’ ce quiilfaut
UN JOUR... QUELQUE TEMPS APRES... | ENCORE PLUS TARD...
ATTAQUE VIRALE NOUVELLE ATTAQUE VIRALE ATTAQUE BACTERIENNE
ex : thume, grippe, bronchite, gastro... ex:rhume, grippe, bronchite, gastro... 4 X@\& ex : infection urinaire, pneumonie...
¢
AIE ! J'Al ENCORE ATTRAPE JE NE ME SENS AH S1! LR, C'EST UNE
HOLALA! L.
.‘: ,:S:AJTE ,;Zf:rs,ms | QUELQUE CHOSE. CETTE FOIS IL ME PAS BIEN... 3::3’;3"5'){“"""1‘:;2:5'1
i FAUT VRAIMENT DES ANTIBIOS ! | TOUJOURS PAS *
l s D'ANTIBIOS ?
[ — ET ILS SERONT EFFICACES
NON, PAS D'ANTIBIOS !
BUVEZ DE LEAU, PRENEZ UN \ MAIS NON ! \ SUISQUEJENENOUS.EN
MEDICAMENT CONTRE LA \ TOUJOURS PAS D'ANTIBIOS ! X N P“S‘;;";\S,f:‘g‘i”"m
FIEVRE ET REPOSEZ-VOUS ! =" C'EST ENCORE UN VIRUS !

Les antibiotiques n‘ont aucun effet sur les virus. En
revanche, au contact des antibiotiques, les bactéries
présentes dans notre corps peuvent mourir ou devenir
résistantes.

e
«uEs &5

)
J
R
Z
<

BACTERIE

BACTERIE DETRUITE PAR LE TRAITEMENT

BACTERIE AYANT DEVELOPPE UNE RESISTANCE

Les traitements antibiotiques agissent seulement
sur les bactéries. Les traitements inappropriés,
par exemple pour des virus, sont responsables de
|'apparition de bactéries résistantes. Les infections
provoquées par ces bactéries sont plus difficiles a
soigner et peuvent nécessiter une hospitalisation.

Non seulement les antibiotiques n’ont pas d'effet
sur les virus, mais chaque fois que vous en prenez,
les bactéries résistent de plus en plus.

éme

0/\\QUES 3

Les bactéries résistantes peuvent

se transmettre (par les mains ou

les éternuements) a d’autres

personnes, qui peuvent a leur

tour développer des infections

résistantes aux antibiotiques. ce qu'il faut

ATTENTION !

A force d’en prendre, les
bactéries deviennent de
plus en plus résistantes
aux antibiotiques !
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Annexe 5 : Affiche « Antibiotiques bien utilisés, tous concernés ! »

ANTIBIOTIQUES BIEN UTILISES : TOUS CONCERNES !

ENSEMBLE CONTRE LE DEVELOPPEMENT
DES BACTERIES RESISTANTES

LES ANTIBIOS :

QUAND IL FAUT,

COMME IL FAUT,
JUSTE CE QU'IL FAUT !

ses PRESERVER vefficacité
ANTIBIUS des antibiotiques,
B LIMITER I'émergence
juste des bactéries multirésistantes

ce qu’il faut

Affiche réalisée par le Groupe Représentants des usagers du CClin Ouest en partenariat avec les Omédit de Bretagne, des Pays de la Loire et de Basse-Normandie, Le Lien, la Spilf et |a FHF. :
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Annexe 6 : Affiche informative du Luxembourg

~Antibiotika
sind keine Bonbons !

biotika fordert die
AKTERIEN.
25.000

' Anti
r falsche Einsatz von
‘éf\tv\f\ck\ung ANT\B\OT\\(ARB\STENTER B

JEDES JAHR STERBEN IN DER EU&!;HR ALS
MENSCHEN AN SOLCHEN INFEKTIONEN.

Bei Schnupfen, Erkaltung oder einfachem Husten
sind Antibiotika wirkungslos.

Wenden Sie sich an Ihren Arzt und helfen Sie dabei,
die Wirksamkeit der Antibiatika zu erhalten.

g%’}?gfé#l(& o LE GOUVERNEMENT
AWARENESS DAY Sante. G

.........................
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Annexe 7 : Fiche technigue du TDR (strepto-test)

SECURI : .

Streptatest® Test angine - Réf. 60666
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Présentation produit

® Streptatest est un test immunochromatographique sur membrane utilisant une méthode sandwich de capture.

* Un anticorps anti-streptocoque A est fixé au niveau de la région test de la membrane. Un second anticorps anti-streptocoque A est conjugué &
des particules de latex mauves et placé juste au dessus de la zone d'immersion de la membrane.

¢ La présence d'une ligne mauve au niveau de la zone test indique un résultat positif tandis que I'absence de la ligne mauve indique un résultat
négatif. Au niveau de la zone contréle, I'apparition d'une bande mauve signe le bon fonctionnement du test.

¢ |l permet de faire la différence entre une angine bactérienne ou virale pour une prescription raisonnables des antibiotiques.

Description produit
» Composition du Coffret : - la boite ;
- les solutions d’extraction A et B ;
- les contrdles positif et négatif ;
- les 25 Tests bandelettes larges (5mm) en sachet aluminium individuel ;
- La notice détaillée ;
- les 25 abaisses langue marqués CE ;
- les 25 écouvillons marqués CE ;
- 1 portoir ;
- les 25 tubes d'extraction souples.
* Les avantages : - 'abaisses langue marqués CE ;
- le nouveau portoir ergonomique transparent ;
- un minuteur (optionnel) ;
- le protocole opératoire résumé en photo et imprimé sur le coffret et & I'intérieur du coffret.

Caractéristiques techniques
o Simple : - Kit complet sous format unitaire, de 10 tests ou de 25 tests ;
- Réalisation du prélévement et du test en 1min ;
- Résultat en 5 minutes.
o Fiable : - Sensibilité : 96,8% ;
- Spécificité : 94,7% ;
- Meilleure note au rapport Afssaps (34,5/40)
* Pratique : - Conservation & température ambiante (2 & 30°C) ;
- Longue durée de péremption : 20 mois.

www.securimed.fr
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Annexe 7 : Fiche technigue du TDR (strepto-test) (suite)

Expert de la santé au travail

Mode d’emploi en 4 étapes

Etape 1:

Prélévement & |'aide d'un écouvillon.

Etape 3: Etape 4:
Introduire I'écouvillon dans le tube d'extraction. Réaliser une dizaine de rotations. Immerger la bandelette et lire le résultat
Exprimer 'écouvillon en pressant les parois du tube. au bout de 5 minutes.

Interprétation des résultats (au bout de 5 minutes)

Zone Test <-| r} Zone Contréle

I =

non
significatif

Fiche technique

www.securimed.fr
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Annexe 8 : Calendrier vaccinal 2020

Diphtérie-Tétanos-
Poliomyélite

Coqueluche

Haemophilus
Influenzae de type b
(HIB)

Rougeole-Oreillons-
Rubeole

Papillomavirus
humain (HPV)

* Pour certaines person!

Une question ? Un conseil? Parlez-en a votre médecin,
votre pharmacien, votre sage-femme ou votre infirmier.

Pour en savoir plus

VACCINATION
> INFOSERVICE.FR

Le site de référence qui répond a vos questions

% . Santé
-® o publique
a ° France

DT07-015-20A - Mise  jour mars 2020
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Annexe 9 : Outils électroniqgues d'aide & la prescription

Antibioclic Appli Android Apple Web

Source : Cliniciens et enseignants de la faculté Paris Diderot (généralistes et infectiologues).
Application historique pour l'aide & la prescription en soins primaires par situation clinique.
Propositions basées sur les recommandations nationales ou de sociétés savantes (dont la SPILF).
Limite : liées a I'ancienneté de certaines recommandations avec des modalités de prescription pouvant
avoir évolué depuis.

Antibiogarde Appli Apple

Source : une quinzaine d'auteurs, dont des infectiologues et réanimateurs U et non U.
Situations cliniques/ATB/germes.

Limites : payant. Pas de version Android. Pas forcément de priorisation claire des choix ATB.
Une version installable sur un systeme d'information d'établissement est personnalisable.

Antibiogilar Appli Android Apple Web

e Source : Services universitaires d'infectiologie des Hauts de France.
Plusieurs hépitaux peuvent afficher leurs recomandations spécifiques (pour l'instant, il n'y a que celles
de la CA du CH de Tourcoing.

e Limite : seulement situations cliniques et ATB. Choix parfois clivants.

Antibioguide Appli Android
e Source : CAl du CH Perpignan
e Situations cliniques et modes d'administration des ATB.
e Limite : pas de mode offline. Pas de version iOS.

Antibioguide Appli Android Apple Web

e Source : Antibioest: centre de conseil en antibiothérapie du Grand Est (ex antibiolor)
e Situations cliniques/germes/ et modes d'administration des ATB.

Applibiotic Appli Android Apple
e Source : référents antibiotiques des cliniques Bordeaux nord (dont une infectiologue)
e  Situations cliniques et écologie locale..

e  Limite : mode offline imparfait

ePOPI  Appli Android Apple Web

Source : CMIT

Extrémement complet : un guide de référence, avec tout sur tout.
Limites : payant. Pas forcément de priorisation claire des choix ATB.
Possibilité d'abonnement institutionnel multipostes.

Prescriptor Appli Android Apple

e  Source : RFCLIN Franche Comté
e Limites : seules quelques situations cliniques sont traitées. Pas de mode offline

Boite a outils, sur le site OMEDIT, de la région Pays de la Loire: https://www.omedit-
paysdelaloire.fr/boite-a-outils/medicaments/antibiotiques/
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http://antibioclic.com/
https://itunes.apple.com/fr/app/atbgarde/id472197425?mt=8
https://itunes.apple.com/fr/app/atbgarde/id472197425?mt=8
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.brommko.android.antibiogilar
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.brommko.android.antibiogilar
https://www.gilar.org/antibiogilar.html
https://www.gilar.org/antibiogilar.html
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.antibioguide.androidoverview
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.antibioguide.androidoverview
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.otodoo.antibioguide
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.touticom.applibiotic
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.touticom.applibiotic
https://itunes.apple.com/fr/app/applibiotic/id1177976297?mt=8
https://play.google.com/store/apps/details?id=fr.alineaplus.epopi.mobile
https://play.google.com/store/apps/details?id=fr.alineaplus.epopi.mobile
https://www.epopi.fr/
https://www.epopi.fr/
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.deuxsucres.GuidesBua.Droid.v4
https://play.google.com/store/apps/details?id=com.deuxsucres.GuidesBua.Droid.v4
https://itunes.apple.com/fr/app/prescriptor/id952745059?mt=8

Annexe 10 : Le systeme ATC-DDD

Afin de permettre des comparaisons dans des pays différents, en matiere d’utilisation des
médicaments, il était nécessaire de créer un systéeme de classification et une unité de mesure
internationale.

La classification ATC et I'unité¢ de mesure DDD sont ¢élaborées et mises a jour par un centre
de méthodologie statistique du médicament de I’OMS.

La classification ATC (the Anatomical Therapeutic Chemical system), permet de classer des
principes actifs en groupes, a 5 niveaux différents, en fonction de 1’organe ou du systéme sur
lequel elles agissent et de leurs propriétés thérapeutiques, pharmacologiques et chimiques.

- 1% niveau : anatomique, indiqué par une lettre (14 groupes)

2°™ niveau : sous-groupe pharmacologique-thérapeutique principal
niveau : sous-groupes chimiques/pharmacologiques

niveau : sous-groupe pharmacologique

niveau : substance chimique

3éme
4éme

5éme
Par exemple :

- Niveau 1 : groupe J pour les antimicrobiens : anti-infectieux a usage systémique
- Niveau 2 : JO1 correspond aux antibactériens a usage systémique

- Niveau 3 : J0O1C correspond aux bétalactamines et pénicillines

- Niveau 4 : JO1CA correspond aux pénicillines a large spectre

- Niveau 5 :JOICAOI1 correspond a I’ampicilline et JOICA04 a I’amoxicilline

La DDD, (defined daily doses DDDs : dose journaliere définie) est une unité de mesure
définie comme la dose d’entretien moyenne présumée (donc théorique) par jour pour un
médicament, dans son indication principale, chez 1’adulte. Elle tient compte de la voie
d’administration. Seulement une DDD est attribuée par ATC.

Cela permet de convertir les quantités physiques des médicaments en unité de mesure
standard, et d’avoir une mesure de I’ampleur de 1’utilisation des substances.

Cette dose n’est que rarement, pour ne pas dire jamais prescrite, car c¢’est une moyenne de
posologies, elle ne correspond pas aux posologies recommandées ou habituellement prescrites
(PDD prescribed daily dose).

La DDD/1 000 habitants/jour est souvent utilisée.

La DDD est calculée par rapport a 1’utilisation chez I’adulte et la posologie des médicaments
utilisés en pédiatrie est adaptée en fonction de 1’age et du poids. Il n’est pas défini de DDD
specifiques pour les enfants, ce qui rend les estimations a partir des DDD pour les
formulations pédiatriques plus difficiles a interpréter.

1. ATC/DDD Index - WHOCC. http://www.whocc.no/atc_ddd_index/.
2. Defined Daily Dose (DDD), site de WHO, https://www.who.int/tools/atc-ddd-toolkit/about-ddd
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Annexe 11 : fiche explicative de non-prescription d’antibiotique,
a remettre au patient

Aujourd’hui, je vous ai diagnostiqué une infection qui ne nécessite pas d’antibiotiques.

Lt L T B e e e A A A R A o o A P R

Pourquoi n’avez-vous pas besoin d’un antibiotique aujourd’hui ?

CACHET MEDECIN

Le rhume (rhinopharyngite), la grippe, la bronchite aigué et la plupart des otites et des angines sont de nature virale
et guérissent donc sans antibiotiques.
Avec ou sans antibiotiques, vous ne guérirez pas plus vite. Le tableau ci-dessous vous indique la durée habituelle
des symptdmes de ces maladies (avec ou sans antibiotiques).

050
] (%
L1 A®§

MALADIE

RHINOPHARYNGITE (RHUME)
« Toujours virale.

GRIPPE
« Infection virale.

ANGINE VIRALE

« Test diagnostique rapide de recherche
de streptocoque négatif.

BRONCHITE AIGUE

* Quasiment toujours virale.

* Les toux grasses avec des sécrétions
jaunes ou verdatres font partie de
I'évolution naturelle de la maladie.

OTITE AIGUE
* Aprés I'age de 2 ans, guérit le plus
souvent sans antibiotiques.

DUREE HABITUELLE DES

PRINCIPAUX SYMPTOMES

» Fiévre : 2-3 jours.
* Nez qui coule (sécrétions de

couleur blanche, jaune ou verte),

nez bouché : 7-12 jours.
» Toux : 1 a 3 semaines.

» Fiévre, courbatures : 2-4 jours.
« Toux : 2-3 semaines.
« Fatigue : plusieurs semaines.

« Fiévre : 2-3 jours.
* Mal a la gorge : 7 jours.

« Fiévre : 2-3 jours.
« Toux : 2-3 semaines.

« Fievre, douleur : 3-4 jours.

\

CE QUE VOUS POUVEZ
FAIRE POUR SOULAGER
VOS SYMPTOMES

* Buvez suffisamment :
vous ne devez pas avoir soif.

» Adaptez votre activité
physique, cela aide votre
corps a guérir.

* |l existe des médicaments
contre la fievre ou la douleur.
Suivez la prescription de votre
médecin ou demandez conseil
a votre pharmacien.

Si vous avez de la fievre
(température > 38,5°C)
durant plus de 3 jours, ou
si d’autres symptomes
. apparaissent, ou que
votre état de santé ne
s’améliore pas, vous devez
reconsulter votre médecin.

Pourquoi faut-il prendre un antibiotique seulement quand c’est nécessaire ?

« Les antibiotiques peuvent étre responsables d’effets indésirables, comme les allergies ou la diarrhée.

* Les bactéries peuvent s’adapter et survivre en présence d’antibiotiques. Ainsi, plus vous prenez des antibiotiques,
plus les bactéries présentes dans votre corps (peau, intestin) risquent de devenir résistantes.

* Les bactéries résistantes aux antibiotiques peuvent étre la cause d'infections difficiles a guérir, et vous pouvez aussi
les transmettre a vos proches.

En prenant un antibiotique uniquement lorsque c’est indispensable, vous contribuez a prévenir I’apparition
de bactéries résistantes aux antibiotiques.

Ce document est adapté a votre cas. Ne le donnez pas a quelqu'un d'autre, méme en cas de symptémes identiques.

7t
LT 0LS DRAITS DES FEMMES

Avec ou sans antibiotiques, vous ne guérirez pas plus vite.

e
XV Assurance
Maladie

tiques 2011-2016

jr
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Annexe 12 : Evolution hebdomadaire des taux de consultations pour syndrome grippal :
pourcentage parmi les actes médicaux (SOS Médecins) et parmi les taux de consultations

pour 100 000 habitants (Sentinelles), semaines 40/2014 a 12/2019, en France métropolitaine

g

g

8

% acles médicaux, SOS Médecins

T
Taux de consultations pour 100 000 habitants, Sentnelles

2014-15 2015-16 201617 2017-2018 201819
O Epidémie B % actes médicaux SOS M Taux ns, S Ih

Source : Santé Publique France, bulletin hebdomadaire Grippe, 27/03/2019

Annexe 13 : Distribution des médecins traitants en fonction du nombre de prescriptions
d’antibiotiques par an pour 100 patients « médecin traitant » 4gés de 16 a 65 ans
et sans affection longue durée

Seuls les médecins éligibles a I'indicateur sont représentés.

Nombre de médecins
2500 _ MEDIMIE; 2011: 40

2000

1500

1000 -

500 ‘
|HH
16

0

1T
80 96 112 128 144
Nb de prescriptions pour 100 patients

64

Source : Caisse Primaire Assurance Maladie (CPAM). Prévention, Antibiothérapie. Avril 2012

32 48
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RESUME

Prérequis : L’émergence des résistances bactériennes représente un réel enjeu de santé
publique. Les politiques mettent en place des plans de lutte selon deux axes principaux :
limiter les prescriptions inutiles d’antibiotiques et réduire la consommation de ceux les plus
pourvoyeurs d’antibiorésistance. Chez les enfants, ils représentent la 2° classe
médicamenteuse la plus prescrite aprés les antalgiques. Les données observes chez les
patients ageés de plus de 16 ans et de moins de 65 ans ont montré une évolution des
prescriptions qui tend a diminuer ces dernieres annees.

Objectifs : Evaluer la proportion des prescriptions d’antibiotiques chez 1’enfant de 0 & 16 ans
en médecine ambulatoire en région Lorraine en 2017, et comparer 1’évolution entre 2014 et
2017, en fonction de la spécialité et de 1’age des médecins prescripteurs. Les objectifs
secondaires étaient d’évaluer 1’évolution des prescriptions des antibiotiques dits critiques :
I’association amoxicilline-acide clavulanique, les céphalosporines et les fluoroquinolones, et
d’évaluer les co-prescriptions avec les AINS et leur évolution.

Méthodes : Etude descriptive transversale réalisée en Lorraine (France), a partir des données
issues du Systeme National des Données de Santé recueillies aupres de la Direction Régionale
du Service Médical Grand Est en 2014 et 2017, issues de médecins généralistes, ORL et
pédiatres libéraux.

Résultats : 41 % des enfants lorrains (n = 192 992) ont recu au moins une fois des
antibiotiques au cours de I’année 2017, contre 46,9 % en 2014. Il existe une diminution
significative de 20,6 % du nombre moyen annuel de prescriptions d’antibiotiques par
médecin entre 2014 et 2017, ainsi qu’une baisse globale de 31,0 % des prescriptions
d’antibiotiques critiques. Les pédiatres prescrivaient plus d’antibiotiques que les médecins
généralistes mais épargnaient les antibiotiques critiques. En 2017, 24,1 % (n = 2024) des
prescriptions associaient des AINS aux antibiotiques.

Conclusion : L’évolution des prescriptions d’antibiotiques chez les enfants en Lorraine tend
vers une diminution. Mais compte tenu de la baisse du nombre de consultations pédiatriques
entre les deux périodes étudiées, on ne peut conclure que la seule explication soit une
amélioration réelle des pratiques des médecins. lls restent trés largement prescrits et la part
des antibiotiques critiques est bien trop importante. De plus, ils sont souvent associés aux
AINS, malgré un risque de complication sévere. La prise de conscience de 1I’émergence des
bactério-résistances doit étre généralisée et entrainer des changements majeurs dans les
habitudes de prescriptions afin de préserver 1’efficacité de ces précieux anti-infectieux.

TITRE EN ANGLAIS
Is the decrease in antibiotic prescription in adults between 2014 and 2017 also observed in
children?

THESE DE MEDECINE GENERALE, ANNEE 2021

Mots-clés : consumption of antimicrobial agents, antibiotics consumption in France, multi-
drug resistant, children, paediatric.

UNIVERSITE DE LORRAINE
Faculté de médecine de Nancy

9, avenue de la Forét de Haye

54505 VANDOEUVRE-LES-NANCY
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