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RESUME

Contexte : La prescription différée d’antibiotiques (PDA) consiste a remettre au
patient une ordonnance avec la consigne de débuter I'antibiothérapie aprés un délai
donné en fonction de I'évolution des symptébmes. Ce type de prescription existe en

médecine générale ; il est peu étudié en France.

Objecitif : L’objectif principal de I'étude était de quantifier le mésusage de la PDA
dans les infections des voies respiratoires. Le meésusage était défini par une
consommation de l'antibiotique avant le délai prescrit et / ou pendant une durée
différente de celle prescrite. L’objectif secondaire était d’apprécier I'existence de

variables pouvant l'influencer.

Méthode : Une étude quantitative observationnelle descriptive et transversale a été
réalisée entre janvier et avril 2016. Etait inclus, tout patient, sans critere d’age ni de
comorbidité, consultant auprés d’un spécialiste en médecine générale dans le cadre
d’une infection respiratoire haute ou basse pour laquelle il bénéficiait d’'une PDA. Le
recueil des données était effectué par questionnaire téléphonique aupres du patient

dans un délai de 3 semaines apreés la consultation.

Résultats : 88 patients dont 6 perdus de vue ont été inclus par 29 médecins. Parmi
les 82 questionnaires exploitables, 15 mésusages ont été retrouvés soit 18,3%
(IC 95% [9,9% - 26,7 %]) : 10 par consommation de I'antibiotique avant le délai, 5 par
non-respect de la durée. Une différence statistiquement significative a été retrouvée
chez les patients qui s’attendaient a recevoir une prescription d’antibiotique au

moment de la consultation.

Conclusion : Ce résultat tend & montrer une observance satisfaisante des consignes
du médecin. La PDA n’est probablement pas une solution optimale mais peut
présenter des avantages. Les patients qui s’attendent a avoir un antibiotique
paraissent plus a risque de faire un mésusage. Une étude quantitative d'envergure

pourrait étre intéressante pour connaitre précisément la prévalence de cette pratique.

Mots Clés : Antibiotiqgues, Prescription différée, Médecine Générale, Infections

respiratoires, Mésusage, Observance.



ABSTRACT

Background: Delayed antibiotic prescription (DAP) consists in giving to the patient a
prescription with the order to start the antibiotherapy after a given period, depending
on symptoms evolution. This type of prescription exists in general practice, but is not

studied much in France.

Objective: The main goal of the study was to quantify DAP misuse in respiratory tract
infections. A misuse was an antibiotic consumption before the given period and/or for
a different duration from the prescribed one. The secondary goal was to assess

potential variables that may affect it.

Methods: A quantitative, observational, descriptive and transversal study was
undertaken between January and April 2016. All patients, without any age or
comorbidity criteria, being seen by a General Practitioner for an upper or lower
respiratory tract infection, for which they had been given a DAP, were included. Data

were collected from phone surveys of patients within three weeks after consultation.

Results: 88 patients, 6 of whom have been long-lost, were included by 29 doctors.
Among the 82 usable surveys, 15 misuses were identified, representing 18,3%
(Cl 95%, [9,9%-26,7%]): 10 due to consumption before the period end, 5 due to no-
respect of the duration. A statistical significant difference was found in patients who
were expecting to be prescribed an antibiotic.

Conclusion: This result tends to show a satisfactory observance of doctor
instructions. DAP is probably not an optimal solution but provides advantages.
Patients expecting to be prescribed an antibiotic seem to be the most at risk to
misuse. A larger quantitative study could be interesting to precisely know the

prevalence of this practice.

Key words: Antibiotics, Delayed prescription, General medicine, Respiratory

infections, Prescription drug misuse, Medication adherence.
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INTRODUCTION

~

La prescription différée d’antibiotiques (PDA) consiste a remettre au patient une
ordonnance avec la consigne de deébuter I'antibiothérapie apres un délai donné en

fonction de I'évolution des symptomes.

En Angleterre, au Canada ou en Norvége la PDA est étudiée et recommandée dans

certaines pathologies infectieuses des voies respiratoires.

L’apparition et le développement de bactéries résistantes aux antibiotiques (ATB) est
un probléme majeur de santé publique. Le mésusage des prescriptions en médecine

générale y contribue.

Ce mésusage est secondaire a une surconsommation d’antibiotiques prescrits de
maniére inappropriée, dans le cas d’infections virales notamment. |l est également la
conséquence d’une inobservance des prescriptions par les patients par non-respect

de la posologie ou de la durée du traitement.

Cette étude est née d’'un constat : les PDA sont pratiquées en médecine générale en

France et elles sont trés peu étudiées.

Une étude qualitative, thése d’Adela Ghez et de Julien Marc', a été réalisée auprés
de médecins généralistes en 2013. Il en résulte que les médecins ont parfois recours
a cette pratique favorisée par des facteurs liés a la situation clinique, au patient, a
des problemes de doute diagnostic, de perception ou d’organisation du médecin.

Il apparait également qu’elle est propice a I'éducation du patient et peut permettre de
renforcer la relation de confiance médecin-malade.

Pour autant les patients bénéficiant des PDA sont-ils observants ? Ce type de

prescription favorise-t-il le mésusage des antibiotiques ?
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L’objectif principal de I'étude était de quantifier le mésusage des antibiotiques lors de
prescription différée dans les infections des voies respiratoires en Médecine
Générale. Le mésusage était défini par une consommation de I'antibiotique avant le

délai prescrit et / ou pendant une durée différente de celle prescrite.

L’objectif secondaire était de mettre en évidence des critéres en lien avec le
meédecin, avec la rédaction de I'ordonnance ou avec le patient, pouvant influer sur ce

mésusage.
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METHODES

1. Type d’étude

Il s’agit d’'une étude quantitative observationnelle descriptive et transversale.

2. Population de I’étude

L’inclusion des patients a été réalisée durant quatre mois de janvier a avril 2016.

Les critéres d’inclusion étaient :

Tout patient, sans critére d’age ni de comorbidité, consultant auprés d’'un spécialiste
en Médecine Générale (Médecin généraliste traitant déclaré ou non, remplacant en
médecine générale, interne en Stage autonome en soins primaires ambulatoires
supervisé (SASPAS)) dans le cadre d’une infection respiratoire haute ou basse pour

laquelle il a bénéficié d’'une PDA.

Les critéres d’exclusion étaient :

- absence de consentement répété du patient lors de I'entretien téléphonique

- prescription pour une infection non respiratoire

- consommation de I'antibiotique aprés un second avis médical

- consommation d’un autre antibiotique que celui prescrit

3. Taille de I’échantillon

La taille de I'échantillon a été calculée en fonction du taux de mésusage prévisible et

de la précision de l'intervalle de confiance souhaitée.
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Apres bibliographie il a été estimé que 25% des patients ne respecteraient pas le

délai avant de consommer I'antibiotique donné par leur médecin®®*>°.

Il a été estimé, malgré le peu d’études existantes et retrouvant des résultats

divergents, que 20 % des patients ne respecteraient pas la durée d’antibiothérapie

prescrite”®°.

Au total il était prévu une proportion de mésusage dans le cadre de PDA de 40%.

En utilisant la méthode de Wald, avec une proportion de 40% et un intervalle de

confiance de 95 % * 7% I'inclusion de 200 patients était nécessaire.

4. Déroulement de I’étude

4.1 Recrutement des médecins

L’ensemble des Conseils départementaux de l'ordre des médecins (CDOM) a été

contacté par mail en décembre 2015 et janvier 2016.

Parmi eux les Conseils de Savoie, Haute Savoie, Ariege, Charente, Dordogne, Seine
Maritime, Finistére, llle et Vilaine, Aude ont accepté de diffuser un mail explicatif
(ANNEXE 1) en janvier 2016 aux médecins généralistes pour les inviter a participer a

notre étude.

L’association Meédecins de Montagne (MDM) et les médecins connus

personnellement par les promoteurs de I'étude ont également été sollicités.

Le mail explicatif envoyé aux médecins décrivait I'objectif de I'étude ainsi que la

méthode et les critéres d’inclusion des patients.

Il était proposé a chaque médecin d’inclure entre 2 et 5 patients.
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Dans le but d’influencer le moins possible I'attitude des patients, il était demandé au
médecin de leur remettre une lettre d’information (ANNEXE 2) sans commenter le

sujet de I'étude.

4.2 Inclusion des patients

Lors de leurs consultations les médecins ont proposé aux patients remplissant les

critéres d’inclusion de participer a I'étude.

La lettre d’information leur était remise. Celle-ci décrivait brievement I'étude et

demandait de conserver I'ordonnance.

Pour chaque patient acceptant de participer, le médecin a rempli le questionnaire
médecin (ANNEXE 3), soit informatisé via un lien Google Forms, soit en version

papier a retourner par fax ou mail dans les cing jours suivant la consultation.

5. Questionnaires
5.1 Questionnaire médecin
Le questionnaire était volontairement court et composé de quatre parties :
- les informations concernant les médecins (nom, age, sexe, années de pratique).

- les caractéristiques civiles des patients (nom et prénom, age, sexe), numéro de
téléphone, date de la consultation et présence ou non d’au moins un antécédent
médical parmi diabéete, immunodépression, pathologie respiratoire, pathologie cardio-

vasculaire.
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Dans le cas des patients mineurs une précision concernant la personne a contacter
était demandée, a savoir la personne majeure responsable présente lors de la

consultation (pére et/ou mére).

- les informations concernant la pathologie infectieuse motivant la consultation et la

prescription différée d’antibiotiques (délai et durée du traitement).

- le choix du créneau horaire durant lequel le patient préférait étre contacté et du ou

des jours durant lesquels il ne préférait pas étre dérangé.

5.2 Questionnaire patient
Le recueil des données auprées des patients a été réalisé par entretien téléphonique.

Pour chaque patient le délai minimum avant I'appel a été déterminé par le délai avant
la prise de l'antibiotique ajouté a la durée de l'antibiothérapie prescrits par son

médecin. Le délai maximum a été fixé a trois semaines apres la consultation.

Lors de l'appel, il était précisé au patient que les réponses étaient anonymes et

gu’aucun retour direct ne serait fait a leur médecin.

Aprés confirmation du consentement du patient, le questionnaire (ANNEXE 4) se

déroulait en quatre parties et durait moins de cing minutes.

Dans un premier temps, les informations concernant I'ordonnance en elle-méme
étaient recueillies (ordonnance de PDA séparée ou non des traitements
symptomatiques, ordonnance lisible, nom de 'antibiotique, notification écrite du délai
a respecter avant la prise et les symptdmes devant faire débuter I'antibiotique, et le

cas échéant les autres traitements prescrits).
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Dans un second temps, le questionnaire via une présentation en algorithme
permettait d’'identifier un mésusage et le devenir de I'antibiotique s’il était acheté par

le patient et non consommé.

La troisieme partie précisait si le patient avait déja bénéficié ou non d'une
prescription différée, s’il s’attendait a avoir une prescription d’antibiotique au moment

de la consultation et sa profession.

Une derniere question ouverte permettait de relever un éventuel commentaire du

patient.

5.3 Tests préliminaires des questionnaires

En aolt 2015, la compréhensibilité et la pertinence du mail explicatif et du

questionnaire médecin ont été évalués par six médecins.

A la méme période le questionnaire patient a été testé aupres de deux patients non
inclus dans l'étude. Le questionnaire a été rédigé en algorithme pour permettre

d’avantage de fluidité lors de sa lecture.

6. Considérations éthiques

Dans le cadre de cette étude des données personnelles ont été recueillies. Une

déclaration a été faite a la Commission Nationale Informatique et Liberté (CNIL).

Les patients inclus ont été informés de leurs droits via la fiche d’information remise

lors de la consultation.

Cette étude ne modifiant pas la prise en charge des patients, aucun consentement

écrit n’a été nécessaire.
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Lors de I'entretien téléphonique la confirmation orale de leur consentement a été

demandée avant de procéder au recueil des données.

Les réponses au questionnaire ont été anonymisées des leur recueil.

7. Recueil des données et analyse des résultats

Les données ont été recueillies dans un fichier Excel.

L’analyse statistique a été réalisée avec I'aide du Dr Jund du Service d’'information et
d’évaluation médicale (SIEM) du centre hospitalier Annecy Genevois a partir du

logiciel IBM SPSS.

Les comparaisons des données ont été effectuées par le test du Chi-2 ou test exact

de Fischer.
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RESULTATS

Les entretiens téléphoniques aupres des patients ont duré de 4 a 25 minutes.

1. Caractéristiques des médecins

29 médecins ont participé a I'étude, 2 d’entre eux n'ont pas rempli les informations

les concernant.

La moyenne d’age était de 40,3 ans (minimum 26 ans — maximum 64 ans).

La population était composée de 15 femmes et 12 hommes.

Les médecins avaient en moyenne 12 années de pratique (minimum 1 an —

maximum 37 ans).

Devant la difficulté d’inclusion des patients il a été convenu de ne pas en limiter le
nombre par médecin. 3 médecins ont inclus plus de 5 patients, avec un maximum de

13 patients pour I'un d’entre eux.
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2. Caractéristiques des patients

Figure 1. Diagramme de flux

92 patients recrutés par

les médecins

4 patients exclus

v

(1 diverticulite + 3 conjonctivites)

v

88 patients inclus

6 perdus de vue

(1 absence de numéro de

v

téléphone + 5 absences de

réponse apres appels répétés)

\4

82 questionnaires exploitables

Parmi les 82 patients pour lesquels les données étaient exploitables, il y avait 27

hommes et 55 femmes.
La moyenne d’age était de 27 ans (minimum 1 an — maximum 68 ans).

Figure 2. Répartition des patients par tranche d’age

Ages des patients

7,3%

M Moins de 18 ans
W Entre 18 et 44 ans
W Entre 45 et 64 ans

Au moins 65 ans
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Les 35 patients mineurs étaient plus souvent accompagnés de leur mere

(31 patients) que de leur pére (4 patients).

Figure 3. Répartition des pathologies

Pathologies

6 trachéites
(7.3%) 8 angines

3 grippes
(3.6%)

15
rhinopharyngi

tes (18,3%) 123232/&;3
0

13 patients (15,9%) avaient au moins un antécédent parmi diabéte,

immunodépression, pathologie respiratoire et pathologie cardio-vasculaire.

41 patients (50%) avaient déja eu une ordonnance d’antibiothérapie différée dans le

passeé.

40 patients (48,8%) s’attendaient a avoir une ordonnance d’antibiotique au moment

de la consultation.
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Figure 4. Répartition selon le niveau socio professionnel

Niveau socio professionnel

Intermédiaire
(techniciens,
infirmiers,
comptables,
inspecteurs
de
police, etc.)
18 patients

3. Caractéristiques des ordonnances

Figure 5. Répartition des jours de consultation

Jour de la consultation

Samedi,

dima
1

Le délai prescrit avant de prendre I'antibiotique variait de 1 a 10 jours.

Pour 48 patients (58,5%) ce délai était inférieur ou égal & 2 jours, contre 34 patients

(41,5%) pour qui il était d’au moins 3 jours.
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La durée d’antibiothérapie prescrite allait de 3 a 8 jours.

Le délai moyen avant de prendre I'antibiotique et la durée d’antibiothérapie prescrite

selon la pathologie sont résumés dans le tableau 1.

Tableau 1. Délai moyen avant de prendre I’antibiotique et durée moyenne

d’antibiothérapie prescrits par les médecins selon la pathologie

Délai moyen demandé avant de

Durée moyenne d’antibiothérapie

Pathologie
prendre I'antibiotique (jours) prescrite (jours)

Angine 2,3 5,6
Bronchite 35 6,5
Grippe 4,3 6,7

5,6 chez <2 ans
Otite 2,2

5,9 chez>2 ans
Rhinopharyngite 3,1 57
Sinusite 2,4 6,7
Trachéite 3,0 57
Toutes pathologies confondues 2,8 6,1

Tous les patients ont rapporté que leur ordonnance était lisible.

L’antibiotique était prescrit sur une ordonnance séparée pour 32 patients (39,5%).

Les ordonnances comportaient des consignes écrites donnant le délai avant de

prendre l'antibiotique dans 61,3% des cas (49 patients) et précisant les symptébmes

devant faire prendre I'antibiotique dans 56,3% des cas (45 patients).

Le principal antibiotique prescrit était I'amoxicilline (53 prescriptions).
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Les autres antibiotiques étaient répartis entre 9 prescriptions de céphalosporines
(cefixime, cefpodoxime, cefuroxime), 6 prescriptions de l'association amoxicilline-
acide clavulanique, 5 prescriptions de macrolides (azythromycine, clarithromycine,

spiramycine, télithromycine). La pristinamycine a été prescrite une seule fois.

Le nom de l'antibiotique est manquant pour 8 patients.

En moyenne les médecins prescrivaient 2,5 autres médicaments (minimum 0 —

maximum 5).

38 patients (50,7%) avaient moins de 2 autres traitements prescrits et 37 patients

(49,3%) en avaient au moins 3.

La question ouverte en fin de questionnaire n’a pas apporté de commentaires

particulierement intéressants pour le traitement du sujet de I'étude.

4. Mésusage

Un mésusage a été observé chez 15 patients, correspondant a une proportion de

18,3% avec IC 95% [9,9% - 26,7%).

Parmi ces 15 patients, 66% (10 patients) ont consommé I'antibiotique avant le délai

et 33% (5 patients) pendant une durée inférieure a celle prescrite.

Aucun des 10 patients ayant consommé I'antibiotique avant le délai n’avait demandé

un second avis médical.

Au total, 48 patients ont acheté I'antibiotique (58,6%).
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Le taux de consommation de l'antibiotique était de 54,9% (45 patients) et 36,6%

(30 patients) ont respecté le délai et la durée prescrits.

3 patients ont acheté I'antibiotique mais ne I'ont pas consommé. lls pensaient le

rendre a la pharmacie.

Les patients ayant déclaré n’avoir ni acheté ni consommé d’antibiotique étaient au

nombre de 34 (41,5%).

Aucun patient n’a déclaré avoir consommeé un antibiotique différent de celui prescrit.

5. Critéres secondaires

Les criteres de jugement secondaires liés au médecin, au patient et a 'ordonnance

sont résumés dans le tableau 2.

Une réponse positive a la question « Vous attendiez-vous a avoir une prescription
d’antibiotiques? » était la seule variable ayant significativement influencé le

mésusage (p = 0.01).

Sur les 15 patients ayant fait un mésusage, 13 s’attendaient a avoir un antibiotique

prescrit par le médecin au moment de la consultation.

Sur les 40 patients qui s’attendaient a avoir une prescription d’antibiotique par leur
médecin, 13 ont fait un mésusage (9 ont consommeé l'antibiotique avant le délai et 4

n’ont pas respecté la durée d’antibiothérapie).
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Tableau 2. Association entre mésusage et facteurs liés au médecin, au patient

ou ala prescription.

Variables

P (test de Fisher

en unilatéral)

Age du médecin (<45 ans ou > 45 ans) 0,394
Sexe du médecin 0,165
Liées au médecin
Nombre d’'années de pratique du médecin
0,394
(<ou > 15 ans)
Age du patient (< 18 ans ou > 18 ans) 0,410
Sexe du patient 0,193
Au moins un antécedent parmi diabete,
immunodépression, pathologie respiratoire et pathologie | 0,259
Liées au patient cardio-vasculaire
Le patient s’attendait a avoir un antibiotique prescrit par le
0,010
médecin
Avait déja eu une prescription différée d’antibiotique dans
0,500
le passé
Jour de la semaine ou l'ordonnance a été faite (du
0,510
dimanche au mercredi / du jeudi au samedi)
Délai avant de prendre I'antibiotique
0,432
(£ 2jours ou > 2 jours)
Durée d’antibiothérapie prescrite (< 6 jours ou >6 jours) 0,980
Liées a Ordonnance séparée 0,407
l'ordonnance Informations écrites donnant les consignes devant faire
0,359
prendre I'antibiotique
Informations écrites donnant le délai avant de prendre
0,293
'antibiotique
Nombre de médicaments prescrits autres que I'antibiotique
0,358

(£20u>2)
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DISCUSSION

En 2016 les PDA sont trés peu étudiées en France et ne font pas l'objet de

recommandations.

Au Royaume-Uni en 2008, le National institute for health and clinical excellence
(NICE)'® détaille certaines pathologies infectieuses respiratoires pour lesquelles une
antibiothérapie n’est pas indiquée d’emblée. Il est recommandé dans ces cas-la de
ne pas prescrire I'antibiotique ou de le prescrire de maniére différée associé a une

information claire sur les conditions de prise et la surveillance appropriée.
La littérature retrouve des avantages et des inconvénients a cette pratique.

La proportion de patients consommant finalement un antibiotique est plus importante
lors d’une prescription différée d’antibiotique (37%) que lors d’'une non-prescription
initiale d’antibiotique (26%) mais est moins importante que lors d’'une prescription

immédiate d’antibiotique (97%)".
D’autres avantages ont été évoqués ou mis en évidence:
- diminution du nombre de consultations & court terme?.

- meilleure éducation du patient, notamment sur I'évolution prévisible de I'infection et

sur linefficacité des antibiotiques dans le traitement des infections virales!*?34
avec pour conséguence une diminution des consultations pour des symptémes
similaires & long terme*?*31°,

- étape, pour des médecins plus systématiguement prescripteurs d’antibiotiques,

vers une attitude de surveillance sans prescription.

Sur le plan médico-légal il n'a pas été prouvé dans la littérature que les PDA

augmentent le risque de complications**2.
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Sans préjuger du bien-fondé des PDA, cette étude avait pour objectif d’évaluer la
proportion de mésusage des antibiotiques par les patients lors de ce type de

prescription.

L’évaluation de la décision de prendre 'antibiotique par le patient n’était pas 'objet

de 'étude.

1. Forces et faiblesses de I’étude
1.1 Points forts de I’étude

Validité externe, représentativité des populations médecins et patients

Les infections respiratoires sont des pathologies fréquentes en médecine générale,
le plus souvent virales, pour lesquelles les médecins sont le plus souvent confrontés
a la non prescription d’emblée d’antibiotiques. Cette situation améne certains d’entre

eux a proposer des PDA a leurs patients.

Pour évaluer au mieux le réel mésusage de cette pratique, il a été décidé de ne pas
définir de critére d’exclusion en lien avec I'age ou les antécédents des patients

inclus.

Du fait de la diversité des situations (délai de consultation, diversité des terrains et
différentes pathologies) aucune ordonnance standardisée de PDA ne pouvait étre

proposee.

L’échantillon de médecins généralistes exercant en libéral est similaire a ceux de

deux autres théses francaises portant sur les PDA*®.
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Les infections respiratoires sont représentatives de celles de la population
générale'”*®. La répartition des pathologies est comparable & d’autres études avec

une prédominance de sinusites (22%) et d’otites (22%)"92%%,

La moyenne d’age des patients est de 27 ans avec des extrémes de 1 a 68 ans.
Comme dans 'étude de De La Poza Abad et al'?, la majorité ne présente pas

d’antécédent (84,1% versus 93,5%).

Les durées de prescription des antibiotiques sont conformes  aux

recommandations??2324

pour les angines, et les otites chez les plus de 2 ans avec
une durée moyenne de respectivement 5,6 et 5,9 jours.

Elles sont plus courtes pour les otites chez les moins de 2 ans, avec une moyenne
de 5,6 jours.

Les antibiotiques prescrits sont majoritairement conformes aux recommandations??®
avec une nette prépondérance de I'amoxicilline.

Bien que retrouvée dans [I'étude, la prescription d’antibiotiques n’est pas

recommandée pour les rhinopharyngites, bronchites, grippes et trachéites.

Le délai moyen prescrit par le médecin avant la prise de I'antibiotique (2,8 jours) est

également comparable & d’autres études anglo-saxonnes®**2>%.

Taux de réponse des patients

Sur les 88 patients inclus, seulement 6 ont été perdus de vue. Ce taux de réponse
augmente la validité des résultats de I'étude.
Il peut étre expliqué par le respect du créneau horaire choisi par le patient et le délai

court entre la date de la consultation et le questionnaire téléphonique.
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1.2 Biais et points faibles de I’étude

Biais de recrutement des médecins

Il peut exister un biais de sélection dans la constitution de I'’échantillon des médecins.
Le recrutement via les CDOM a été peu efficace. De nombreuses relances ont été
effectuées auprés des CDOM et dans les réseaux de connaissances des promoteurs
de l'étude. Ce mode de recrutement traduit certainement une motivation plus

importante pour le sujet de I'étude parmi les médecins participants.

Nombre de patients inclus

Du fait de la difficulté de recrutement des médecins, I'échantillon de patients a été

plus faible que prévu.

Dans le protocole de I'étude 200 patients devaient étre inclus pour un taux de

mésusage estimé a 40 % (IC 95% +/- 7%).

Les inclusions ont été arrétées du fait d'un mésusage limité de 18,3 % (IC 95%-+/-

8%). Les tests statistiques étaient acceptables malgré la taille réduite de I'échantillon.

Ce faible nombre de patients inclus peut étre expliqué par un manque de précision
dans le mail envoyé initialement aux médecins. L’inclusion possible des infections de
la sphére ORL dans I'étude n’était peut-étre pas suffisamment explicite. L’inclusion
de conjonctivites et diverticulite peut confirmer un manque de précision dans la

description des pathologies pouvant étre inclues.
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En France méme si la PDA est connue de la plupart des médecins, elle varie
fortement d’un médecin a l'autre’. Aucune étude francaise ne donne de chiffre sur la
prévalence des prescriptions différées d’antibiotiques. Des études anglo-saxonnes
2,7,27,28

ont retrouvé une prévalence variable de 6,3% a 30,2%

Cette prévalence faible pourrait expliquer le peu d’inclusions dans I'étude.

Biais d’évaluation

Le recueil des données a été purement déclaratif sans contrle objectif possible.
Pour limiter ce biais d’évaluation il était précisé au patient lors de I'entretien
téléphonique qu’aucun retour ne serait fait a son médecin et que les réponses étaient

anonymes.

Les patients ont pu avoir envie de respecter les consignes données par le médecin
parce qu’ils se savaient faire I'objet d’'une étude. Pour réduire ce biais de désirabilité,
les médecins devaient remettre aux patients la fiche d’'information qui mentionnait
une étude sur « lutilisation des antibiotiques en médecine générale », sans

commenter la question de recherche.

Devant la faible proportion de mésusage déclaré, 20 des 29 médecins participants
ont été interrogés sur la maniére dont les inclusions s’étaient déroulées. Parmi eux
11 médecins ont évoqué une étude en lien avec les prescriptions différées
d’antibiotiques au moment de linclusion. On peut ainsi estimer que 39 patients
(47,5%) s’attendaient a étre interrogés sur le caractere différé de la prescription

d’antibiotiques, donc sur le délai avant la prise et la durée de consommation.

Un biais de désirabilité de la part des médecins peut également étre envisagé en lien
avec une implication plus importante de ceux-ci dans l'information et I'éducation du

patient au moment de l'inclusion.
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Biais de mémorisation

Le recueil des données était effectué a posteriori. Pour réduire ce biais, le délai entre
la consultation et I'appel était de 3 semaines au maximum. Malgré cela les patients
qui avaient perdu la ou les ordonnances ne se souvenaient pas toujours des autres

traitements prescrits ainsi que de la présence ou non de consignes écrites.

2. Discussion des résultats
2.1 Discussion de I’objectif principal

Le taux de mésusage des antibiotiqgues apres PDA dans les infections respiratoires
est évalué a 18,3% avec un intervalle de confiance a 95 % +/- 8%, permettant une
évaluation acceptable de ce travail avec un échantillon plus faible que prévu

initialement.

Il est difficile de comparer ces résultats a la littérature car a la connaissance des
auteurs aucune étude frangaise quantitative n’a été réalisée sur le sujet. Ce taux est

cependant beaucoup plus faible que I'hypothése de départ évaluée a 40%.

Bien que des biais soient possibles dans cette étude, une tendance a une certaine
observance des consignes du médecin semble se dessiner sur le délai avant la prise

mais également sur la durée de prise du traitement.

Les campagnes d’information sur le recours non systématique aux antibiotiques ont

probablement joué favorablement dans ce sens.

Ce faible taux de mésusage peut étre expliqué par une implication importante des
médecins de I'étude dans I'éducation de leur patient par rapport aux indications des

antibiotiques et au respect des PDA.
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Les résultats de I'étude ne sont pas influencés par le nombre inégal de patients
inclus par médecin. Le taux de mésusage parmi les 13 patients inclus par un seul

meédecin est de 23%, ce qui est comparable au résultat final de I'étude.

La proportion de patients ayant consommé I'antibiotique avant le délai est de 12%.
Dans les études étrangéeres ce taux est variable mais reste globalement supérieur,

entre 12,6% et 38%2>>*°6,

La proportion de patients n’ayant pas respecté la durée d’antibiothérapie est de 6%.
Dans la littérature, la non observance de la durée de traitement n'a été étudiée
qu’aprés prescription immédiate d’antibiotiques. Elle est plus élevée, entre 14,6% et

55,8%"89,

Le taux de consommation de l'antibiotique aprés prescription différée, que ce soit
avant ou a partir du délai, est de 54,9%. Ce résultat montre une consommation
importante d’antibiotiques pour des infections qui sont en grande partie virales ou qui
pourraient pour la plupart guérir spontanément.

Dans les études anglo-saxonnes ce chiffre est variable mais reste inférieur, allant de
31 & 53,1%%%*. Selon les données européennes sur la consommation en ville des
antibiotiques, la France se situe parmi les pays les plus consommateurs, occupant le

quatrieme rang. 70% des prescriptions d'ATB faites en ville se rapportent a des

infections des voies respiratoires et 9,8% & des otites®.

La moyenne du délai d’attente avant la prise de I'antibiotique dans I'étude est de 2,8

jours. Ce délai, court pour des infections virales qui donnent en moyenne 2 a 3 jours
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de fievre et des symptdmes pouvant durer 7 & 14 jours®?>**

, a pu favoriser la
consommation de I'antibiotique.

Il n'a pas été recueilli le nombre de jours d'évolution des symptébmes avant la
consultation. Celui-ci pourrait influencer le médecin pour fixer le délai avant la
consommation de I'antibiotique.

Il est difficile de savoir si I'allongement du délai avant la prise de I'antibiotique modifie
le taux de mésusage. L’'apparition de I'apyrexie, en moyenne aprés 2 a 3 jours
d’évolution des symptomes, aurait pu diminuer le besoin ressenti par le patient de
débuter lantibiotique. Mais un délai long pourrait augmenter le risque d'une

consommation plus précoce de I'antibiotique devant 'absence d’amélioration rapide

des symptomes.

Seulement 3 patients (3,7%) ont déclaré avoir acheté I'antibiotique et ne pas I'avoir

consommeé, avec l'intention de le rendre a la pharmacie.

Ce chiffre diverge dans la littérature. L’étude de Martin Edwards et al® montre que
9% des patients ont acheté 'antibiotique sans le consommer, alors que De La Poza

Abad et al*? estiment ce chiffre a 2%.

Ce faible pourcentage de personnes ayant acheté I'antibiotique sans le consommer
peut s’expliquer par un bais de désirabilité car les patients étaient avertis que I'étude
portait sur les antibiotiques. Il y a également un biais de mesure lié a I'aspect

déclaratif des données.

Ceux-ci n'ont pas été comptabilisés comme mésusage car 'ATB n’a pas été
consommeé pour I'épisode infectieux pour lequel le patient a été inclus. Il est
cependant raisonnable de penser qu’une proportion non négligeable de boites d’ATB

non consommeées apres PDA reste dans les pharmacies familiales, avec pour
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conséquence un risque de consommation sans avis médical pour une infection

ultérieure. Hoye et al*®

retrouvent que 39% des patients n’ayant pas consommé
I'antibiotique ont gardé I'ordonnance ou les antibiotiques achetés pour une prochaine

fois.

2.2 Discussion de I’objectif secondaire

Afin de répondre a [Iobjectif secondaire, les variables en lien avec les
caractéristiques du médecin, la rédaction de 'ordonnance et les caracteéristiques des
patients ont été comparées entre les groupes de patients avec et sans mésusage

afin d’évaluer leur éventuelle influence sur celui-ci.

Le seul critere pour lequel il a pu étre mis en évidence de maniére significative une
influence sur le mésusage est l'attente du patient, déclarée a posteriori, d’avoir une
prescription d’antibiotique au moment de la consultation. Le mésusage s’est fait alors

principalement par consommation de I'antibiotique avant le délai (dans 2/3 cas).

Parmi les patients qui s’attendent a avoir un antibiotique, une partie d’entre eux
souhaite avoir un antibiotique alors que l'autre partie y est réticente. Une étude
anglo-saxonne montre que 90% des patients qui voulaient des ATB s’attendaient a
avoir une prescription et que 17% des patients qui ne voulaient pas d’ATB
s’attendaient a avoir une prescription. Mais aussi que seulement 26% des patients

qui voulaient des antibiotiques les ont demandés explicitement™°.

Par ailleurs des études soulignent qu'il est difficile pour le médecin de prédire si un

patient veut un antibiotique et s'il va adhérer & la PDA>?°.
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Méme si la faible puissance statistique de I'échantillon des patients avec une co-
morbidité ne permet pas de conclure formellement, la présence de celle-ci ne semble

pas influencer I'observance de la prescription.

Aucun des criteres en lien avec le médecin (age, sexe et nombre d’années
d’activité), ou avec la prescription (ordonnances séparées, nombre de traitements
symptomatiques prescrits, consignes écrites sur le délai ou les symptémes devant
faire prendre I'antibiotique) n’a d’influence significative sur le mésusage dans cette

étude.

L’attitude du médecin, son statut professionnel et sa conviction pourraient étre

davantage influents que des consignes écrites ou une ordonnance séparée.

3. Implications pratiques et perspectives de recherches futures

La prescription différée d’antibiotiques est respectée par les patients dans une
majorité des cas, offrant une alternative thérapeutique intéressante lorsqu’une

antibiothérapie n’est pas indiquée d’emblée.

Poursuivre les campagnes d’information sur les antibiotiques mais aussi sur
I'évolution naturelle des pathologies respiratoires parait primordial pour diminuer
cette culture de la nécessité d’'une antibiothérapie chez les patients. Elle pourrait
aussi en limiter la prescription par les médecins. En effet une étude a montré que
favoriser I'éducation des médecins généralistes francais améliore la diminution de

prescription des antibiotiques®'.
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Ne pas faire de PDA aux patients qui s’attendent a avoir un antibiotique peut
permettre de diminuer le taux de mésusage. Ceci est difficlement évaluable en
dehors des cas ou le patient demande explicitement une antibiothérapie au moment
de la consultation. Réussir a identifier cette population de patients parait intéressant

pour limiter le mésusage des PDA.

Une étude portant sur les PDA pourrait étre réalisée avec une standardisation du
délai avant la prise de l'antibiotique a 8 jours du début des symptédmes. Ceci afin
d’évaluer la consommation d’antibiotiques et le mésusage avec un délai avant la

prise plus adapté a I'évolution naturelle des symptémes dans ces infections.

Cette étude ne retrouve pas de lien entre mésusage et consignes écrites ni

prescription séparée. Cependant 'étude de John Macfarlane et al*?

montre que
remettre aux patients une brochure d’information sur I'évolution naturelle de leur

pathologie semble réduire la consommation d’antibiotiques aprés PDA.

Enfin une étude de plus grande envergure permettrait d’estimer la prévalence des
PDA en France et de mieux cerner les pathologies pour lesquelles elles pourraient

étre proposées.
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CONCLUSION
THESE SOUTENUE PAR : Noémie HENRIET et William REYNIER le 9 septembre 2016
TITRE : ETUDE QUANTITATIVE DU MESUSAGE DE LA PRESCRIPTION DIFFEREE
D’ANTIBIOTIQUES DANS LES INFECTIONS RESPIRATOIRES

EN MEDECINE GENERALE

Les prescriptions difféerées d'antibiotiqgues sont pratiquées en médecine générale. Ce type de
prescription n'est pourtant que trés peu étudié en France alors que dans d'autres pays il fait
'objet de recommandations.

L'objectif principal de cette étude était de quantifier le mésusage des antibictiques lors de
prescription différée dans les infections des voies respiratoires en Médecine Générale. Le
mésusage était défini par une consommation de I'antibiotique avant le délai prescrit et / ou
pendant une durée différente de celle prescrite.

Le taux de meésusage a été évalué a 18.3%. Bien que des biais soient possibles dans cette
étude, ce résultat tend & montrer une observance satisfaisante des consignes du médecin.
Le seul critére d'évaluation secondaire pour lequel il a pu étre mis en évidence de maniére
significative une influence sur le mésusage, est I'attente déclarée a posteriori du patient
davoir une prescription d'antibiotigue au moment de la consultation. Une étude
complémentaire pourrait permettre de proposer une stratégie afin de repérer cette catégorie
de patients.

Au vu de ces résultats il parait important de poursuivre linformation et I'éducation des
patients sur les antibiotiques et de favoriser la formation des médecins sur I'évolution

naturelle des infections respiratoires.
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ANNEXES

Annexe 1 : Mail explicatif aux médecins

Bonjour,

Nous prenons contact avec vous pour la réalisation de notre these de Médecine
Générale qui s’intitule :

Etude quantitative du mésusage de la prescription différée d’antibiotique dans
les infections respiratoires

Notre directeur de these est le Dr Rémy VERDIER installé a Lugrin (74).

Nous vous proposons d’inclure entre 2 et 5 patients sans critére d’age pour
lesquels vous prescrivez une antibiothérapie différée dans le cadre d’une infection
respiratoire (haute ou basse).

Les patients seront contactés par téléphone dans un délai de 3 semaines pour un
entretien de moins de 5 minutes.

Dans le but d’influencer le moins possible Il'attitude des patients, nous vous
demandons de remettre la lettre d’information ci-jointe sans commenter le sujet de
I'étude.

Pour inclure les patients nous vous demandons de répondre a un questionnaire
succinct,

soit par informatique en cliquant sur https://docs.google.com/forms/d/1Iv_s-
3nixsltlztJcajnlKn3InY O5KdkFm88ILdieuk/viewform?usp=send_form

soit de nous le retourner par fax au 04 50 ... dans les5 jours suivant la
consultation.

Nous vous proposons de télécharger le questionnaire (en piece jointe dans ce mail)
et de I'imprimer afin de I'avoir a disposition pendant la consultation.

En piéce jointe la lettre d’'information a remettre aux patients ou a leurs parents.
Nous vous remercions par avance de I'aide que vous nous apporterez.

Noémie Henriet et William Reynier
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Annexe 2 : Lettre d’information aux patients

Université _
Joseph Fourier

MEDECINE

Département de Médecine Générale

Madame, Monsieur,

Nous réalisons notre thése de Docteur en Médecine sur l'utilisation des antibiotiques
en Médecine Générale sous la direction du Dr Verdier et avec 'accord de la faculté

de Médecine de Grenoble.

Ce travail d’enquéte ne modifiera en rien la prise en charge effectuée par votre

Médecin Traitant.

Si vous étes d’accord, nous vous contacterons par téléphone dans un délai de 3
semaines pour un questionnaire de moins de 5 minutes. Nous vous demandons de

conserver votre ordonnance jusqu’a cet entretien.

Aucun jugement de valeur ne sera porté sur vos réponses qui resteront anonymes.

Celles-ci ne seront pas transmises a votre médecin.

Les données nominatives (vos noms et numéros de téléphone) seront effacées des
gue nous vous aurons contacté, en conformité avec les recommandations de la CNIL

(Commission Nationale Informatique et Liberté).

Votre consentement oral donné a votre meédecin aujourd’hui peut étre retiré a tout

moment sans aucune conséquence.

Nous vous remercions d’avance pour votre aide dans ce travail de recherche.

HENRIET Noémie et REYNIER William.
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Annexe 3 : Questionnaire médecin

Critéres en lien avec le médecin prescripteur :

Nom, age, sexe et années de pratiques du médecin :

Critéres en lien avec le patient :

Nom et Prénom du patient :
Numéro de téléphone du patient :

Date de la consultation :

- Age du patient :
- Si patient mineur : accompagné du pére / de la mére / du pére et de la mere

Attention il faut impérativement que I'enfant soit accompagné d’un ou de ses parents,
avec qui il va vivre les 3 prochaines semaines.

- Sexe :
-ATCD : oui/ non

cocher “oui” si au moins une comorbidité parmi diabéte / immunodépression /
pathologie respiratoire / pathologie cardio-vasculaire

- Pathologie motivant la prescription différée d'antibiotique :

angine / otite / sinusite / bronchite / rhinopharyngite / laryngite / trachéite / autre :
- Délai avant la prise de I'antibiotique prescrit :

- Durée d’antibiothérapie prescrite :

- A guel moment de la journée le patient préfére-t-il étre appelé pour le
questionnaire?

8h-10h 12h-14h 16h-18h
10h-12h 14h-16h 18h-20h
Indifférent

- Jour de la semaine ou le patient ne préfere pas étre dérangé :

Lundi mardi mercredi jeudi vendredi week-end

50



Annexe 4 : Questionnaire d’appel patient

Bonjour, je suis
cadre de notre théese.

dans le

Il vous a proposé de participer a une thése de Médecine Générale dépendant de la faculté de

Grenoble.
Votre identité n’apparaitra pas dans notre travail.

Nous ne portons pas de jugement de valeur sur vos réponses et il ne sera pas fait de retour a votre

médecin.

Etes-vous toujours d’accord pour répondre a ce questionnaire ?

Le docteur vous a prescrit un antibiotique.
A-t-il fait une ou 2 ordonnances ?

Pouvez-vous me lire la prescription de votre Médecin syp ———»

-Ordo lisible :

-°A ne consommer qu’a partir du...”
-ATB :

-Consignes devant faire prendre ATB ?
-Autres médicaments :

Etes-vous allé chercher I'antibiotique & la pharmacie ?

non
oui

Nous sommes bien d’accord, vous n’avez
consommé aucun antibiotique ?

oui

non >
Méme antibiotique
gue marqué sur

I’ordonnance

Fin du questionnaire

Avez-vous consommé 1’antibiotique ?

oui non
Que  ferez-vous de
Sous quel délai par rapport a la I’antibiotique ?
consultation chez votre médecin
généraliste avez-vous
consomm¢é 1’antibiotique ? O Gaspillage (rendu &

pharmacie ou jeté)
] Gardé pour une prochaine

Autre antibiotique

consommé

Exclusion
de I’étude

We?

Durée identique a celle

prescrite par le

N

Avant le délai donné par
le médecin généraliste

|

Avez-vous consulté ou appelé

A partir du délai
donné par le
médecin généraliste

'

Pendant combien de temps votre médecin ou un autre
avez-vous pris cet rpedgc!n ' avant de prendre
I’antibiotique ?
:2f//”’/’\\‘\\\fffﬁs
Durée différente de celle
prescrite par le médecin Exclusion de Mésusage
I’étude

Mésusage

Dans le passé avez-vous eu ce type de prescription différée ?

Vous attendiez-vous a avoir une prescription d’antibiotique ?

Profession :

Commentaires :

infection en auto ou hétéro
médication

[J Gardé pour une prochaine
infection aprés avis du
médecin

[ Autre proposition
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SERMENT D’HIPPOCRATE

En présence des Maitres de cette Faculté, de mes chers condisciples et devant [’effigie
d’HIPPOCRATE,

Je promets et je jure d’étre fidéle aux lois de [’honneur et de la probite dans [’exercice de la
Médecine.

Je donnerai mes soins gratuitement a l’indigent et n’exigerai jamais un salaire au-dessus de mon
travail. Je ne participerai a aucun partage clandestin d’honoraires.

Admis dans l'intimité des maisons, mes yeux n’y verront pas ce qui s’y passe ; ma langue taira les
secrets qui me seront confiés et mon état ne servira pas a corrompre les meeurs, ni a favoriser le
crime.

Je ne permettrai pas que des considérations de religion, de nation, de race, de parti ou de classe
sociale viennent s interposer entre mon devoir et mon patient.

Je garderai le respect absolu de la vie humaine.

Méme sous la menace, je n’admettrai pas de faire usage de mes connaissances médicales contre
les lois de I’humanité.

Respectueux et reconnaissant envers mes Maitres, je rendrai a leurs enfants l’instruction que j’ai
recue de leurs péres.

Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses.

Que je sois couvert d’opprobre et méprisé de mes confréres si j’y manque.
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