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Au cours du XXeme siécle, avec I'amélioration des conditions socio-
économiques, de nombreuses innovations scientifiques et médicales ont
permis une trés nette augmentation de I'espérance de vie humaine. Cela
s’est traduit notamment par le développement de la prévention, de la
compréhension et de la découverte de nouveaux traitements de
maladies autrefois mortelles, sans oublier I'acces pour le plus grand
nombre a une alimentation suffisante en quantité et plus diversifiée ainsi
gu’a 'amélioration des conditions sanitaires comme l'acces a I'eau
potable.

Parmi ces avancées, la découverte et le développement des
antibiotiques représentent une véritable révolution dans le domaine
médical ayant permis le traitement de nombreuses maladies
infectieuses, premiere cause de décés avant les années 1940 (1).

Des leur commercialisation aprés la seconde guerre mondiale, et malgré
la connaissance précoce de I'antibiorésistance, dont Alexander Fleming
avait prévenu la communauté scientifigue dans son discours
d’acceptation du prix Nobel en 1945, la consommation mondiale
d’antibiotiques augmenta jusqu’a la fin du XXeéme et de nombreuses
nouvelles molécules antibiotiques s’ajouterent a la Pénicilline.

Parallélement a ce développement sous I'impulsion de la recherche
pharmaceutique, I'antibiorésistance, mécanisme par lequel les bactéries
se défendent contre les antibiotiques, n'a cessé de croitre jusqu’a
devenir I'un des principaux enjeux mondiaux de santé publique et I'un
des défis majeurs des années a venir. Selon le groupe de rapport sur la
préservation des antibiotiques, plus de 10 millions de déces seront
causés chaque année par I'antibiorésistance des 2050 ... (2)

Des initiatives a I'échelon national sont prises par de nhombreux pays
pour limiter ce phénomene : plan d’action auprés des établissements de
santé, campagnes d’information a destination du grand public, formation
des professionnels de santé, harmonisation des pratiques de
prescription ... Toutes ces actions ont permis une stabilisation de la
consommation d’antibiotiques dans certains pays mais beaucoup de
chemin reste a faire : on estime en France que 50% des prescriptions
d’antibiotiques sont inutiles (3) et, malgré de fragiles succes,
I'antibiorésistance se développe.
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En France, 93% des antibiotiques étaient prescrits par les médecins de
ville en 2017 (4) intégrant la part primordiale des médecins généralistes.
L’acte de prescription est une décision médicale fondée sur les
connaissances du médecin intégrant notamment les recommandations
professionnelles en vigueur.

En pratique, prescrire un antibiotique peut s’avérer étre une décision
plus complexe ou se mélent de nombreux facteurs : relation médecin-
patient, connaissances des patients et des médecins, difficultés
diagnostiques, reconnaissance du statut de « malade », peur de I'échec
thérapeutique et de ses conséquences, image parfois miraculeuse de
I'antibiotique, attentes supposées des patients, expériences passées
sont autant de difficultés a surmonter pour les médecins et les patients
pour assurer le plus grand nombre de prescriptions conformes aux
recommandations professionnelles.

Nous nous sommes demandés par quels moyens les médecins
généralistes arrivent a gérer cette complexité de prescription.

L’objectif de cette thése est de documenter les moyens mis en place par
les médecins généralistes de I'Eure et de la Seine-Maritime, lors d’'une
consultation, pour optimiser leurs prescriptions en antibiothérapie. Nous
avons analysé ces différentes méthodes via un questionnaire adressé a
ces medecins genéralistes.
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PREMIERE PARTIE : GENERALITES SUR LES
ANTIBIOTIQUES
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| — Définitions

Etymologiquement : un antibiotique est une substance « qui s'oppose a
la vie » (5).

Selon la définition donnée par S. A. Waksman, en 1941 : se dit de
substances qui empéchent le développement de certains micro-
organismes dans lesquels elles pénetrent et dont elles perturbent le
métabolisme ou qui les détruisent (5).

On classe les antibiotiques en plusieurs « familles » (bétalactamines,
aminosides, tétracyclines ...cf. Annexe 1) selon leur formule chimique et
leur mode d’action sur les micro-organismes et selon leur « spectre
d’action » (partie de la flore bactérienne sur laquelle un antibiotique
exerce son action bactériostatique ou bactéricide).

Parmi les antibiotiques : les bactéricides détruisent les micro-organismes
ciblés tandis que les bactériostatiques suspendent la division
bactérienne, favorisant le vieillissement de la bactérie et sa destruction si
la dose est suffisante.
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Il — Un court résumé d’'une lonque histoire

Bien que ['utilisation de substances pharmacologiques dans un but
thérapeutique soit ancienne, la compréhension scientifique de ces
substances avec leurs mécanismes d’action n’est que trés récente dans
I'histoire de la médecine notamment pour les antibiotiques.

Des l'antiquité, on retrouve des traces empiriques « d’antibiothérapie »,
comme en Gréece ou en Chine ou les médecins de I'époque utilisaient
des peaux de fruits moisies pour faire régresser des panaris ou traiter
des plaies infectées (6).

Plus étonnant encore I'étude de squelettes datant de la domination
Romaine en Egypte (de I'an 30 Avant JC jusqu’en 330 apres JC) a
permis de retrouver des traces de Tétracyclines sans réussir a en
déterminer I'origine (6).

Puis relativement tot dans I'histoire occidentale I'idée d’utiliser des
moisissures en tant que traitement a été formulée par de nombreux
apothicaires notamment John Parkington, herboriste du roi d’Angleterre
dans son ouvrage « Theatrum Bonaticum » publié en 1640 (6).

Figure 1 : John Parkington
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Ensuite les travaux du biologiste Néerlandais Von Leeuwenhoek grace a
I'invention du microscope puis de I'anglais Robert Hook permirent la
découverte des micro-organismes (6) et servirent d’introduction aux
travaux de Robert Koch et de Louis Pasteur, premiers scientifiques
mettant en relation spécifiquement une maladie infectieuse avec un
micro-organisme (6).

Figure 2 : « animalcules » d’Antoni Won Leeuwenhoek

Au début du XXeme siecle, les découvertes de nombreuses équipes de
recherche en Europe se sont succédées, citons notamment les travaux
d’Ernest Duchesne en France qui découvre les propriétés du Penicillium
Glaucum sur des porcs infectés par une salmonelle (7) puis ceux des
chercheurs Belges André Gratia et Sara Dath (7) qui observent
I'inhibition de cultures de Staphylocoques dorés par un champignon du
genre Penicillium. lls publieront leurs travaux sans que ceux-ci ne soient
remarqués avant la découverte d’Alexander Fleming.

Ce dernier découvre par hasard dans son laboratoire (en rentrant de
vacances) en 1928 que certaines boites de Petri contenant des cultures
de Staphylocoques Aureus, qui n’avaient pas été rangées avant son
départ présentent des « halos d’inhibitions » autour de moisissures gu'il
identifie comme Penicillium Notatum. Cette découverte l'incitat a
travailler avec les chimistes Howard Florey et Ernst Chain pour extraire
la substance active de ce champignon gqu’ils nommeérent « Pénicilline »,
travaux pour lesquels ils obtinrent le prix Nobel en 1945 (6).
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Lors de cette découverte, Fleming décrivit tres tot les principes et les
facteurs favorisant I'antibiorésistance.

Ainsi dans son discours d’acceptation du prix Nobel il prévient : « Il n’est

pas difficile de créer des microbes résistants a la pénicilline en
laboratoire, en les exposant a des concentrations qui ne sont pas
suffisantes pour les tuer ... Il existe donc un danger, celui que 'homme
ignorant puisse facilement s’exposer a des doses insuffisantes et ainsi,
expose ses microbes a des quantités du médicament qui ne sont pas
mortelles, les rendant ainsi résistants. »

Figure 3 : Alexander Fleming

Ces travaux ont permis la production massive de Pénicilline et son
utilisation comme premier véritable antibiotique, sauvant probablement
d’'une infection des millions de personnes et augmentant
considérablement I'espérance de vie.

Les années qui suivirent sont considérées comme I'age d’or des
antibiotiques avec la découverte et la production de nombreuses
nouvelles classes d’antibiotiques et molécules permettant d’enrichir
toujours plus I'arsenal thérapeutique des médecins face aux maladies
infectieuses.
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Pas de nouvelles
classes
antibiotiques

B-lactamines Aminosides Macrolides Quinolones Oxazolidinones .
depuis 30 ans
1930 1950 1970 1990
1920 1940 1960 1980
Sulfonamides Tétracyclines Glycopeptides Streptogramines Lipopeptides

Fig. 4 : Chronologie de la découverte des principales classes d'antibiotiques
D’aprés A. MULLER (1)

Cependant a chaque découverte d’'une nouvelle molécule sont apparus
de facon systématiquement les phénomenes d’antibiorésistance. Cela
poussa les chercheurs a faire évoluer les classes déja existantes
(développement par Beecham de la Méticilline comme premier
traitement des infections a germes résistants a la pénicilline) (6).

L’innovation thérapeutique est donc une nécessité constante dans la
lutte contre les maladies infectieuses, mais pour de multiples raisons
notamment économiques (il est peu rentable financierement d’investir
dans des traitements ponctuels plutdt que dans des traitements
chroniques touchant plus de patients et dont la durée de prescription est
assurée), peu de nouvelles molécules ont été mises sur le marché
depuis ces trente derniéres années : entre 2000 et 2015, 34 molécules
ont été retirées du marché en France alors que seulement 12 nouveaux
antibiotiques ont été commercialisés (1).
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Il — Antibiothérapie en médecine humaine

1 - Etat des lieux et évolutions des prescriptions en France

En France, il s’est vendu 786 tonnes d’antibiotiques en 2016 (8), 759
tonnes en 2017 (4) et 728 tonnes en 2018 (9) a destination de la
médecine humaine. Sur ces 728 tonnes 93% sont dispensés en
médecine de ville (dont les Etablissements d’Hébergement pour
Personnes Agées Dépendantes ou EHPAD) et 7% en établissements de
santé (9), 70% des prescriptions en medecine de ville sont réalisées par
les médecins généralistes. (3)

Un meilleur reflet de la consommation d’antibiotiques peut s’exprimer en
dose journaliere pour 1000 habitants (calculée a partir des chiffres de
vente des laboratoires pharmaceutiques) : en 2017 cette consommation
était de 29,2 doses pour 1000 habitants et par jour (4) ce qui représente
une Iégére diminution par rapport a celle de 2016 (30,3 doses pour 1000
habitants par jour).

Aprés une période de diminution entre 2000 et 2007 sous I'impulsion de
campagnes de prévention grand public avec le célebre slogan « les
antibiotiques c’est pas automatique » (1), cet indicateur de
consommation globale est reparti a la hausse depuis 2010 : en 2006 les
Francais consommaient alors 27,9 doses quotidiennes pour 1000
habitants (8). Il est & noter que la consommation globale actuelle bien
gu’inférieure au niveau de consommation de 2000 augmente de
nouveau.

Un autre indicateur permet le suivi de la consommation d’antibiotique : la
Defined Daily Dose (ou DDD) définie par ’TOMS comme la dose
d’entretien moyenne présumée par jour pour un médicament utilisé dans
son indication principale chez un adulte (de 70kg). (10)
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Figure 5 : Evolution de la consommation d’antibiotique francaise en médecine de ville exprimée
en DDD/1000 habitants/ jour avant réévaluation des DDD par 'OMS (1)

La DDD est ainsi calculée pour chaque molécule d’antibiotique grace a
ces trois criteres : il s’agit d’'une référence pharmacologigue mondiale
définie, pour chaque antibiotique, et servant de base aux calculs des
estimations des doses journalieres consommeée pour 1000 habitants
(indépendamment du prix, des formes différentes présentations
galéniques, pour la population pédiatrique il n’existe pas de DDD
difféerente de I'adulte car les doses pédiatriques sont trop dépendantes
de I'age et du poids).

Par exemple : si la DDD de I'amoxicilline est de 1g (par définition du
groupe d'expert de 'OMS) et qu'il se vend 1,2 millions de boites de 12
gélules a 500mg en France en ville, alors la masse annuelle vendue est :
1,2.1076 X 12 X 0,5 soit 7,2.10"6 grammes par an sur la population
francaise on divise alors par la DDD (=1g dans le cas de I'amoxicilline)
soit 7,2.10"6 DDD/an ou 240 DDD/1000habitants/an ou encore 0,66
DDD/1000habitants/jour.

On comprend alors qu’une revalorisation de la définition de la DDD de
I'amoxicilline a 2 grammes divisera par deux cet indicateur.

L’OMS a réévalué en 2018 la DDD pour plusieurs antibiotiques dont les
deux les plus consommeés en France que sont 'amoxicilline et
I'association amoxicilline — acide clavulanique. Cette réévaluation est
prise en compte dés 2019. (9)
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Avec cette nouvelle base de calcul, la consommation francaise
d’antibiotiques apparait plus basse et plus stable : 24,1 doses pour 1000
habitants par jour en 2008 et 23,5 en 2018 (9).

Dans ce contexte de stabilité globale de la consommation quelques
succes sont a signaler :

- Les prescriptions d’antibiotiques faites par les médecins
généralistes libéraux sont suivies grace aux chiffres de la ROSP
(Rémunération sur objectif de santé publique) : en 2018 ces
prescriptions ont diminué chez les adultes de 16 a 65 ans et sans
ALD avec -3,7 prescriptions pour 100 patients soit une diminution
annuelle de plus de 770.000 prescriptions par rapport a 2016 (9).

- Le nombre de prescriptions d’antibiotiques critiques étant définis et
listés par I'assurance maladie comme fortement pourvoyeurs de
résistances (les Fluoroquinolones, les céphalosporines de 3°™ et
4¢me générations, I'association amoxicilline + acide clavulanique) a
également diminué au sein de cette méme population d’étude avec
-6,3 prescriptions pour 100 patients par rapport aux chiffres de
2016 (9).

- Cet indicateur a également diminué pour les céphalosporines de
3¢me et 4°Mme générations prescrits pour les enfants de moins de 4
ans avec -9,9 prescriptions pour 100 enfants et -5,6 prescriptions
pour 100 enfants de 4 a 15 ans (9) par rapport a 2016. Ces
données provenant des ROSP des médecins concernés (medecins
généralistes et pédiatres libéraux) sont encourageantes.

- Dans les établissements de santé publics ou privés la
consommation d’antibiotiques reste stable depuis 10 ans autour de
1,7 doses pour 1000 habitants (9) et par jour (dans toutes les
situations d’hospitalisation y compris HAD). Cependant il est
difficile d’évaluer globalement cette consommation hospitaliére car
elle y est tres difféerente selon les services étudiés (consommation
2 a 3 fois plus élevée dans les services de maladies infectieuses et
de réanimation par exemple).
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En médecine de ville les antibiotiques les plus prescrits en 2018 étaient :
* L’Amoxicilline avec 35,9% des prescriptions
» L’association amoxicilline — acide clavulanique avec 18,9% des
prescriptions
* Les Macrolides avec 12,3% des prescriptions
» Les Tétracyclines représentant 11,9% des antibiotiques prescrits
» Les Fluoroquinolones avec 5,5%
« Les Céphalosporines de 3™ génération (C3G) avec 4,6% (9)

Durant les 10 dernieres années la consommation de la quasi-totalité de
ces classes d’antibiotiques n’a cessé de diminuer a la faveur de la
consommation d’amoxicilline, antibiotiques le plus souvent recommandé
en lere intention.

Cette évolution vertueuse est a nuancer avec l'augmentation en paralléle
de la consommation de son association avec I'acide clavulanique
pourtant référencée comme antibiotique critique qui a augmenté de 12%
en 10 ans. (9)

Dans les établissements de santé les molécules les plus souvent
utilisées en 2018 sont :
» L’association amoxicilline — acide clavulanique : 26,5% des
prescriptions
* L’Amoxicilline avec 14,4% des prescriptions
* Les Quinolones représentent 12,9% des prescriptions
« Les Céphalosporines de 3™ génération avec 10,4% des
prescriptions

L’évolution des prescriptions des antibiotiques fortement pourvoyeurs de
résistances au cours des 10 dernieres années est résumeée dans le
tableau 1, issu du rapport de novembre 2019 sur les antibiotiques,
commun a Santé Publique France, ’TANSM (Agence Nationale Sécurité
du Médicament et produits de santé) et TANSES (Agence Nationale
Sécurité Sanitaire de I'alimentation, de I'environnement et du travail). (9)



Tableau 1 : évolution des prescriptions des antibiotiques critiques en ville et établissement
de santé depuis 10 ans

En ville En établissement
de santé
Céphalosporine [l +39,6%

3eme génération

Fluoroquinolones [EXINED -24,2%
Tétracyclines -8,7% Non évaluable*

*Non évaluable car consommation de Tétracyclines trop faible en établissement de sante

Rappelons que la comparaison des pratiques entre les secteurs
ambulatoire et hospitalier n’est pas aisée, les populations d’études et les
pathologies en cause n’étant pas similaires : comme I'a démontré White
dans son étude de 1950, sur 1000 habitants exposés a un probleme de
santé, 250 consulteront un médecin de soins primaires et seulement 9
sur ces 1000 patients nécessiteront une hospitalisation en rapport avec
la séveérité de la pathologie ou leur état de santé plus précaire. (11)
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2 - La France dans le contexte Européen et mondial

L’intérét de standardiser I'évaluation de la consommation d’antibiotique
par la définition de la DDD et par les estimations en DDD/1000 habitants/
jour est de permettre les comparaisons entre les différents pays
européens et mondiaux.

Ainsi ces données nationales peuvent étre partagées, par exemple via
des réseaux d’information comme ESAC-net (Antimicrobial Resistance
Surveillance Network) pour I'Europe (mis en service en 2000 et utilisées
par Santé Publique France depuis 2018 uniquement) ou via le réseau
GLASS (Global Antimicrobial Resistance Surveillance System) de TOMS
recueillant les données des 68 pays adhérents au programme « One
Health » mis en place en 2015.

Les chiffres de ce réseau de surveillance européen montrent une
consommation moyenne en secteur de ville de 22,4 doses pour 1000
habitants par jour en 2016 (4). La France consommait a cette époque en
comparaison 30,3 doses pour 1000 habitants quotidiennement soit 35%
au-dessus de la moyenne européenne, la situant a la 6°™ place des plus
importants pays consommateurs d’antibiotiques du continent Européen
derriere la Turquie, la Grece, la Serbie, le Monténégro et Chypre (12) sur
45 pays réeférences par les données de 'OMS.

10.4 > 15.4
15.7 > 20.8
20.9 > 25.9
. 250311
. 31.2>363
Mon transmis
Non inclus

- Source : Esac-Net | ANSM

Figure 6 : Consommation d’antibiotiques en Europe en 2016 (valeurs exprimées en doses pour
1000 habitants par jour)
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Figure 7 : Consommation d’antibiotiques (DDD pour 1000 habitants par jour) par classe
pharmaceutique dans la région européenne de I'OMS, 2015
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Au niveau mondial 'OMS analyse donc les données de 68 pays
adhérents au programme « One Health » visant a combattre
I'antibiorésistance sur le plan international en intégrant les acteurs de la
santé humaine mais aussi de la santé animale et de I'environnement.

Au sein des pays participants il existe de nombreuses disparités avec
des consommations variant de 4,4 doses pour 1000 habitants par jour au
Burundi a 64,4 doses pour 1000 habitants par jour en Mongolie (12), les
profils de prescription et les régles sanitaires de chaque pays sont
également indépendantes (certaines substances étant parfois
disponibles en vente libre), I'accés aux soins et la disponibilité des
médicaments influencent également le recours aux soins ce qui rend les
comparaisons entre les données nationales parfois trés difficile.

Tableau 2 : Consommation totale d’antibiotiques par pays, exprimée en DDD/1000 habitants/jour
(12)

Année Consommation  Tonnage
(DDD/1000 total
habitants/jour tonnes

2016 27,29 712,46
2015 4,44 59,36
2016 22,75 2225,47
2016 10,26 94,63
2015 11,49 290,85
2015 64,41 133,24
2015 14,19 524,9
2016 14,18 30,17
2015 38,18 1195,69

Pays-Bas 2015 9,78 55,66
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Entre 2000 et 2015 I'évolution de la seule consommation mondiale
d’antibiotiques a destination de la santé humaine a progressé de 65%
(13), notamment par une plus large diffusion des molécules dans de
nombreux pays en voie de développement, la consommation totale
passant de 21,1 Milliards de DDD en 2000 a 34,8 Milliards de DDD en
2015.

Les efforts de surveillance et de limitation de la consommation totale
d’antibiotiques sont donc pour le moment insuffisants et doivent étre
renforcés et élargis.
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3 - Facteurs influencant la prescription

La prescription ou la non-prescription d’antibiotiques est un acte
complexe. En dehors des situations cliniques évidentes, elle est parfois
source pour le médecin d’erreur potentielle en cas de doute diagnostic et
parfois méme de potentiels conflits avec le patient et de remise en cause
de son savoir médical (mise en doute du diagnostic par le patient).

La relation médecin — patient est alors au coeur de cette prescription tant
elle implique les connaissances et les croyances de chacun, les
expériences passées du médecin comme du malade, les
caractéristiqgues sociodémographiques, entre autres.

Nous tenterons ici de résumer le plus possible ces criteres ayant déja fait
I'objet de nombreuses études a travers le monde.

Au début des années 2000 en France, pour les patients les antibiotiques
avaient une image quasiment miraculeuse capable de soigner toutes les
infections plus rapidement, et le caractere « quotidien » voir banal de
I'antibiothérapie (14) légitimant parfois méme le statut de malade, les
patients se sentant, pour la majorité, rassurés si la consultation se
terminait par une prescription d’antibiotique (Institut IPSOS. Regards
croisés patients-médecins sur la relation aux antibiotiques 2002 cité
dans la référence 14).

Cette représentation impliquait souvent une certaine pression de
prescription sur le médecin.

Ces données se confirment dans I'enquéte IPSOS pour I'assurance
maladie de 2005 ou 46% des médecins francais déclarent ressentir une
pression de la part de leurs patients (15) contre seulement 20% au Pays-
Bas.

L’équation « consultation = ordonnance = médicament » occupait
également une place forte en France en 2005 : 90% des consultations
donnaient lieu a une ordonnance contre seulement 43,2% au Pays-Bas
ou encore 72,3% des consultations en Allemagne (15).

Dans cette méme étude pourtant déja 86% des Francais déclaraient
« avoir confiance » dans leur médecin méme si ce dernier ne délivrait
pas d’ordonnance et 80% déclaraient avoir confiance en recevant
simplement un conseil (15) soulignant un décalage entre les attentes
réelles du patient et le ressenti des médecins prescripteurs.
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C’est le role des campagnes d’informations aupres du grand public
d’améliorer, entre-autre, les connaissances générales sur les
antibiotiques pour modifier le rapport de la population avec ces
traitements.

Une étude menée en Allemagne en 2007 a montré que pres de la moitié
de la population interrogée assimilait les antibiotiques a un traitement
des infections virales (16) et une étude francaise de 2012 suggére que
malgré les campagnes d’informations successives les francais
comprenaient la nécessite de diminuer la consommation d’antibiotiques,
mais sans connaitre la finalité de cette baisse (17).

Dans cette étude 7% des francais pensaient que les antibiotiques
pouvaient guérir tous types d’infection contre 28% en 2000 suggérant
I'efficacité de la campagne d’information « les antibiotiques, c’est pas
automatique ».

Cette méme étude indique que cette campagne lancée en 2001 aurait
permis de faire diminuer la consommation générale d’antibiotique de
26,1% entre 2002 et 2007 soulignant son efficacité aupres du grand
public (probablement couplé avec I'apparition des Tests de Diagnostic
Rapide ou TDR pour les angines érythémato-pultacées en 2002
egalement). (17)

Enfin une revue de la littérature européenne menée en France en 2015
confirme cette évolution des mentalités des patients francais et
européens : la méfiance vis-a-vis des traitements médicamenteux et des
potentiels effets secondaires était alors croissante et 87% des patients
pensaient qu’un traitement non médicamenteux pouvait étre aussi
efficace qu’'un médicament (18) : « les attentes prioritaires sont
d’avantage des attentes d’explications et d’écoute plutot qu’une
prescription de médicaments. Leur satisfaction vis-a-vis de la non-
prescription médicamenteuse et la confiance en leur médecin sont
particulierement élevée ».

On note donc coté patient une tres grande modification des
connaissances, des comportements et des attentes envers le
médicament et vis-a-vis des médecins au cours de ces 20 dernieres
années, probablement en partie due a la plus large diffusion de
I'information via le développement d’internet sur cette période.
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Du coté des médecins, I'étude PAAIR (Prescription Ambulatoire des
Antibiotiques dans les Infections Respiratoires) réalisée en 2001 (19)
identifie de nombreux facteurs de prescription inadéquate

d’antibiotiques : parmi lesquels une demande explicite de prescription de
la part du patient, la référence par le patient d’un épisode similaire
passé, la mise en concurrence avec d’autres médecins (a cette époque),
une deuxieme consultation pour un méme épisode, un doute sur
I'étiologie virale de la pathologie par le médecin ...

Puis I'étude PAAIR2 confirma ces situations comme étant a risque de
prescriptions inadaptées d’antibiotiques et proposa pour chaque situation
une stratégie de communication et de « négociation » avec le patient
proposant notamment d’expliquer le diagnostic et son caractere viral,
I'inefficacité des antibiotiques dans ces situations ainsi que ses effets
secondaires potentiels et systématiquement d’expliquer au patient la
décision de non-prescription en 'accompagnant vers une éventuelle
consultation de contréle (20).

Ce constat en France se traduit avec 50% des prescriptions
d’antibiotiques comme étant inutiles ou inadaptées (1). Cette différence
entre les recommandations professionnelles et I'analyse des pratiques a
souvent été étudiée : par exemple en 2003 une étude indique que « une
consultation sur deux pour rhinopharyngite aigué se conclut par une
prescription d’antibiotiques » (21), les mémes résultats sont retrouves
dans 'étude PAAIR (19).

Les caractéristigues du medecin prescripteur ont également un impact
sur le volume de ses prescriptions d’antibiotiques : ainsi I'age (< 44 ans),
la participation a un réseau de soins, le nombre de séances de
Formation Médicale Continue (FMC) annuelles sont des facteurs
associés a de moins nombreuses prescriptions (21) alors que le nombre
journalier moyen d’actes médicaux est associé a un plus important
volume de prescription d’antibiotiques (21 — 22) tout comme la fréquence
des entretiens avec les représentants des laboratoires pharmaceutiques
(21).
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Ces résultats sont confirmeés par une étude plus récente d’évaluation
prospective des prescriptions d’antibiotiques réalisée en 2015 ou I'on
retrouve 50% de prescriptions d’antibiotiques inutiles et 33% de
prescriptions inadaptées (3) (molécules, posologies ou durée de
traitement non conformes aux recommandations) et suggere la nécessité
d’une utilisation plus fréquente des examens paracliniques a disposition
du médecin prescripteur (comme les TDR dans les angines ou la
radiographie pulmonaire en cas de suspicion de pneumopathie).

Une autre étude de 2015 insiste sur la nécessité de participation a un
réseau de soin et I'acces aux recommandations professionnelles pour
une pratique plus vertueuse (23).

Une étude réalisée dés 1998 retrouve cette incompréhension entre les
attentes des patients et le ressenti des médecins en précisant que « le
jugement du médecin sur les attentes du patient a une influence capitale
sur la prescription » et que de hombreuses études ont montré que « les
médecins surestiment les attentes des patients pour un traitement
antibiotique » (24).

D’autres facteurs inhérents aux patients et a la consultation semblent
étre pourvoyeurs de prescriptions d’antibiotiques : dans le cadre des
infections respiratoires basses, le nombre de consultations pour un
méme épisode, la durée des symptdmes, le sexe féminin ou le terrain du
patient (comme par exemple pour le diagnostic d’exacerbation de
Broncho Pneumopathie Chronique Obstructive (BPCO), qui n’est pas
systématiquement traité par antibiotiques dans les recommandations
professionnelles), sont statistiquement plus pourvoyeurs
d’antibiothérapie. (25)
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Il existe donc en France comme dans d’autre pays une certaine « culture
de la prescription » fortement ancrée dans la relation médecin-patient,
faisant intervenir de nombreux facteurs complexes et intriqués.

Mais les différentes études ont montré I'évolution des attentes des
patients et la surestimation de ces attentes par le médecin (10,2 % des
médecins francais admettant prescrire « contre leur gré » dans I'enquéte
IPSOS de 2005 contre seulement 5,6% aux Pays-Bas) (15).

D’autres pays comme les Pays-Bas ou I'Allemagne semblent plus
vertueux en matiere de prescription et notamment dans le domaine de
I'antibiothérapie. Cette discordance entraine souvent un
mécontentement du coté des médecins : dans I'étude PAAIR, 50 % des
médecins étaient « mécontents » de leurs prescriptions lorsqu’ils
ressentaient une pression de prescription de la part des patients (19).

Ces attentes nouvelles des patients vis-a-vis des traitements
médicamenteux représentent un axe de travail trés important pour les
années a venir, 'optimisation de la consommation d’antibiothérapie
passant nécessairement pas la diminution du volume de prescription des
médecins en accentuant leurs efforts sur la communication et la relation
médecin — patient ainsi que sur I'acte de non-prescription.



IV — Prescriptions d’antibiotiqgues en médecine vétérinaire

Comme nous l'avons vu précédemment 'OMS integre dans le cadre de
son projet « One Health » les différents acteurs ayant un réle dans la
consommation globale des molécules pouvant favoriser
I'antibiorésistance.

La consommation d’antibiotique globale a longtemps été dominée par le
secteur vétérinaire mais depuis environ 10 ans la consommation
vétérinaire d’antibiotiques de nombreux pays est trés nettement a la
baisse, comme en France ou depuis 2007, et grace aux plans d’actions
EcoAntibio 1 puis 2, la consommation vétérinaire est désormais moins
importante que la consommation a destination de la santé humaine. (9)

En médecine vétérinaire, 95% des prescriptions d’antibiotiques sont
destinés a I'élevage, contre seulement 5% pour les animaux de
compagnie. (9)

Le plan EcoAntibio envisageait une réduction de 25% de la
consommation d’antibiotiques en santé animale, objectif atteint avec une
diminution de 36,5% entre 2012 et 2016 (9), une attention particuliere est
portée sur la réduction des prescriptions des antibiotiques critiques tant
en médecine humaine qu’en médecine vétérinaire.

EN SANTE ANIMALE Estimation du nombre de traitements par animal [ALEA']

o H‘“\NU 4

061 027 o045 063

Lindicateur estimant le nombre de traitements
: : <
par animal (ALEA') montre des différences & H‘

entre les espéces. o

o ) - 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018
1. Une dose d antibiotiques correspond en sante humaine a une
dose journaliere moyenne dantibiotiques pour un adulte {ou dose

définie journaliére, DDJ). Depuis 10 ans, U'évolution des utilisations d'antibiotiques
En santé animale, [ALEA [Animal Level of Exposure to baisse pour 'ensemble des espéces animales.
Antimicrobials] est obtenu en divisant le poids vif traité par la Forte de 2008 & 2014, la diminution est plus faible

masse animale totale pour une espéce donneée; :
il estime, sous certaines hypotheses, le nombre de traitements depuis 2015.
par animal. Source: Anses

Figure 8 : évolution de la consommation d'antibiotiques en médecine vétérinaire entre 2008 et
2018 issu du rapport « antibiotiques et résistance bactérienne » de 2019.
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La répartition de la consommation en médecine vétérinaire est tres
différente des antibiotiques en médecine humaine :

» Les Tétracyclines représentent 27,1% de la consommation

d’antibiotiques

* Les Polypeptides (colistine) avec 10,4%

* Les Sulfamides (7,8%)

» Les Fluoroquinolones avec 0,7%

» Les C3G représentent 0,3% de la consommation. (9)

L’évolution de la consommation en médecine vétérinaire est resumée
dans le tableau 2.

Tableau 2 : Evolution entre 2007 et 2017 des consommations d’antibiotiques en médecine
vétérinaire

Molécules antibiotiques Utilisation en santé
animale

Céphalosporines 3eme -94,1 %
Génération

Fluoroquinolones -82,2 %
Tétracyclines -40,8 %

On note une tres forte diminution de deux familles d’antibiotiques
fortement pourvoyeurs de résistance : FQ et C3G au cours de ces 10
derniéres années. Ces efforts sont évidemment a poursuivre, c’est
I'objectif du plan EcoAntibio 2 mis en place entre 2017 et 2021.

Enfin il faut noter la différence fondamentale entre I'utilisation qui est

faite des antibiotiques en médecine vétérinaire ou ils sont utilisés parfois
de facon systématique en tant que facteur de croissance dans la plupart
des pays (cette pratique en médecine vétérinaire est interdite en Europe

depuis 2006) et ou tous les animaux d’'un méme élevage sont traités
simultanément, et la médecine humaine ou chaque traitement est
individuel et en réponse a une pathologie suspectée ou confirmée.
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La transmission directe de I'antibiorésistance entre les secteurs humain
et vétérinaire est un sujet complexe ou peu de preuves ont été faites,
mais l'usage des antibiotiques vétérinaires participe inévitablement a la
croissance de l'antibiorésistance dans notre écosysteme et reste un
enjeu de santé vétérinaire au méme titre que la limitation de
I'antibiorésistance humaine pour continuer a pouvoir traiter les infections
lorsque celles-ci se développent.
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DEUXIEME PARTIE : L'ANTIBIORESISTANCE
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| — Définitions

Il n'existe pas de réelle définition de I'antibiorésistance au sens général,
il s’agit plus d’un concept regroupant deux idées principales :
I'antibiorésistance naturelle et I'antibiorésistance acquise.

L’antibiorésistance naturelle est la capacité, propre a chaque bactérie,
de ne pas étre affectée dans son développement et sa prolifération par
un antibiotique, ces résistances sont présentes chez toutes les bactéries
d’'une méme espece (26)

Ce sont ces caractéristiques qui permettent de définir le spectre d’action
d’'un antibiotique (1) : partie de la flore microbienne sur laquelle
I'antibiotique exerce son action bactériostatique ou bactéricide. (5)

Par exemple : absence d’activité des (-lactamines (antibiotique ayant
une action sur les parois des micro-organismes) sur les mycoplasmes
(dépourvus de paroi) (26).

Les résistances acquises ne sont présentes que chez certaines souches
d’'une espece naturellement sensible a un antibiotique (26). Ces
résistances s’acquiérent soit par mutation génétique spontanée (chaque
bactérie ayant un taux de mutation variable) soit par échange de matériel
génétique entre bactéries (26).

L’émergence de souches bactériennes résistantes a certains
antibiotiques dépend alors de la « pression de sélection » exercée par
ces derniers : en présence d’'un antibiotique dans un écosystéme défini,
les souches sensibles vont voir leur nombre réduire alors que les
souches résistantes vont survivre en prenant la place laissée libre par
les bactéries sensibles, ne resteront alors que les bactéries résistantes
dans cet écosysteme (26).

Par exemple : les Staphylocoques Aureus (Cocci gram + aérobies) sont
naturellement sensibles aux pénicillines mais 95% des souches ont une
résistance acquise a la pénicilline par la sécrétion d’'une Pénicillinase,
mais restent sensibles aux Pénicilline M (ce sont les staphylocoques
Méti-S).

Certaines autres souches de staphylocoques Aureus expriment une
modification de la protéine de liaison a la Pénicilline (PLP) a leur
surface : ce sont les SARM (Staphylocoques Aureus Résistants a la
Méticilline) (26).
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On parle de Bactéries Multi Résistantes (BMR) pour les bactéries
résistantes a « au moins trois classes majeures d’antibiotiques ». (1)

Il existe désormais le terme de bactéries « pan-résistantes » (ou « toto-
résistantes ») pour les bactéries résistantes a 'ensemble des
antibiotiques commercialisés. (1)

Un autre terme a retenir est celui de BHRe (pour Bactéries Hautement
Résistantes) qui résistent a la plupart des antibiotiques disponibles et
dont la résistance peut étre transférable a d’autres bactéries (26).

Elles se distinguent des BMR par la nécessité de maitriser leur diffusion
par des mesures spécifiques : dépistage systématique par
ecouvillonnage rectal des patients hospitalisés a I'étranger dans I'année
précédente et mise en place d'un isolement spécifique.

Exemple : Entérobactéries productrices de Carbapénémases (EPC) (26).
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Il — Facteurs influencant I'antibiorésistance

1 - La consommation d’antibiotiqgue en médecine humaine

De nombreuses études ont évalué le rapport direct existant entre
consommation d’antibiotique et augmentation de la fréquence de
I'antibiorésistance acquise via le phénomeéne de pression de sélection.

C’est par exemple le cas de I'étude menée en 2005 par GOOSENS et al.
démontrant qu'« il existe un taux plus élevé d’antibiorésistance dans les
pays ayant un haut niveau de consommation » d’antibiotiques. (27)

Ces résultats viennent confirmer ceux de Austin et al. qui en 1999
faisaient déja le lien entre volume d’antibiotiques consommeés et
fréquence de I'antibiorésistance (28), en suggérant alors une nécessité
« urgente » de recherche et de surveillance sur ces phénomenes.

Cette étude indique également qu’une réduction des taux
d’antibiorésistance ne sera possible qu’en diminuant les volumes
d’antibiotiques prescrits, et que la « décroissance de I'antibiorésistance
apres une réduction du volume de prescription sera plus lente que son
augmentation ». (28)
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Figure 9 : relation entre le volume de consommation de pénicillines en ambulatoire et prévalence
de souche de pneumocoques de sensibilité diminuée aux pénicillines dans différents pays
européens (27).

D’autres études évoquent spécifiguement les liens entre consommation
d’antibiotique et résistances a ces antibiotiques, comme par exemple
pour les C3G ou les Fluoroquinolones (FQ).

Le volume de prescription influence donc la pression de sélection sur les
bactéries résistantes, mais le lien entre prescriptions inadaptées et
émergence de ces bactéries a également été décrit, notamment par
Guillemot et al. en 1998. (29)
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Il apparait que ces phénomenes sont plutét bien connus des médecins
généralistes qui, rappelons-le, sont les premiers prescripteurs
d’antibiotiques en France. Une étude de 2010 indique que 91% d’un
échantillon de 102 médecins généralistes des Alpes-Maritimes jugeaient
I'antibiorésistance comme un « probleme national » et 82% comme un

« probléme dans leur département ». (30)

Dans cette méme étude plus de 90% des généralistes ayant répondus
estimaient que les causes « possibles » ou « certaines » étaient : 'excés
de prescription, la prescription de molécules a large spectre et les
posologies trop faibles. (30)

La connaissance profonde des données concernant I'antibiorésistance
était cependant moins bonne avec 18% et 21% des médecins estimant
correctement les prévalences respectives de la résistance d’E.Coli aux
FQ (en ville) et de la résistance de S. Aureus a I'oxacilline (en milieu
hospitalier). (30)
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2 - La consommation d’antibiotique en médecine vétérinaire

Ce phénomene de résistance bactérienne aux antibiotiques n’est pas di
aux seules prescriptions en médecine humaine, de plus en plus de plan
d’action soulignent I'importance d’intégrer dans cette lutte les différents
acteurs des secteurs vétérinaires, de I'agriculture et de I'environnement
pour appuyer les effets d’'une réduction du volume des prescriptions
chez ’homme : dans I'éditorial du rapport de 2018 sur les antibiotiques et
la résistance aux antibiotiques en France le Pr Laurence Monnoyer-
Smith précise : « la propagation de la résistance aux antimicrobiens {...}
repose sur l'acquisition de genes de résistances, elle met aussi en jeu
leur transmission via contact de personne a personne, les eaux usées,
les activités comme I'épandage de résidus ou via les animaux sauvages
ou domestiques. L'utilisation ou la surutilisation des antibiotiques
seraient donc bien les facteurs initiaux de 'émergence et du maintien de
souches résistantes, mais I'environnement, surtout lorsqu’il est pollué,
pourrait servir de réservoir et/ou d’'amplificateur a leur propagation » (4).

La consommation animale d’antibiotiques est ainsi liée a
I'antibiorésistance non seulement animale mais également humaine :
tout d’abord les antibiotiques utilisés se retrouvent partiellement dans les
aliments a destination humaine provenant de cette activité, de plus on
retrouve ces antibiotiques et les bactéries résistantes dans les fertilisants
d’origines animales qui vont donc se retrouver dans les sols et les
nappes phréatiques, entrainant toujours plus de résistances (9).

Nous avons vu précédemment les effets des plans EcoAntibio sur la
consommation d’antibiotiques en médecine vétérinaire en France, ces
résultats sont encourageants et doivent étre maintenus et encore
accentués, en France, comme dans tous les élevages du monde.



3 - Impact de I'environnement

Comme nous l'avons vu précédemment, les différentes actions
nationales ou internationales (plan d’action « One Health » de TOMS)
integrent désormais les acteurs de la protection environnementale pour
lutter contre I'antibiorésistance.

La pollution par les antibiotiques se retrouvent dans tous les
compartiments de la biosphere : eaux de surface (cours d’eau), nappes
phréatiques, sols, animaux sauvages etc.

Cette pollution a pour effet principal de majorer la pression de sélection
aupres des bactéries présentes dans ces différents compartiments.

Nous savons désormais que la pollution aux métaux lourds et aux
détergents favorise de facon indépendante I'émergence et le maintien de
bactéries résistantes. (9)
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Figure 10 : Dissémination des antibiotiques mesurée dans les eaux de surface en France en 2018
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4 - Vaccinations et mesures d’hygiene

Dans ce contexte, la vaccination apparait comme 'un des meilleurs
moyens pour « économiser » un traitement antibiotique, le titre méme du
rapport Francais de 2018 sur les antibiotiques et I'antibiorésistance est
plutét évocateur : « une infection évitée, c’est un antibiotique préserve »
(8).

Avec les flux migratoires s’intensifiant a travers le monde, la vaccination
du voyageur reste une arme dans la lutte contre I'antibiorésistance.
Cette problématique se présente aussi bien pour le voyageur ponctuel
vers les pays émergents s’exposant a des infections absentes de son
pays (exemple : méningites de la ceinture de Lapeysonnie) et également
au risque portage de bactéries résistantes a son retour, ce risque étant
également présent chez les migrants (exemple : tuberculose chez les
migrants originaires des pays de I'Est Européen).

L’antibiorésistance est donc un enjeu mondial de santé publique, une
attention particuliére est apportée sur les flux migratoires et
I'augmentation des échanges internationaux : une étude Francaise
indique gu’aprés un voyage de moins de 3 mois en zone intertropicale,
51% des voyageurs sont porteurs d’'une Enterobactérie multirésistante
au retour (8). Le principal risque de ce portage étant la diffusion de ces
bactéries multi-résistantes.

D’aprés Buchy et Al. les vaccins « n’ont pas vocation a remplacer les
antibiotiqgues mais ils peuvent contribuer a réduire I'antibiorésistance en
prévenant les infections bactériennes et leur transmission, et, en
réduisant 'usage et le mésusage des antibiotiques » (31).

De plus le nombre de nouveaux vaccins disponibles suit la courbe

inverse de celle des antibiotiques avec de plus en plus de nouveaux
vaccins développés au cours de ces dernieres années (31).
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Figure 11 : proportions de nouveaux antibiotiques Vs nouveaux vaccins par décennies

A ces vaccinations doivent s’ajouter I'application de mesures d’hygienes
plus strictes et au plus grand nombre, notamment par I'hygiene des
mains et 'hygiene alimentaire (conservation des aliments) dans les pays
en voie de développement : en évitant des infections, nous réduirons
'usage (et le mésusage) des antibiotiques. (8)
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Il — L’antibiorésistance en France et dans le monde

1 - En secteur de ville

En France entre 2000 et 2010, la proportion de bactéries résistantes
varie selon les espéces étudiées. Il existe de nombreuses données
disponibles, pour suivre I'évolution de la situation, certaines souches
bactériennes sont surveillées de facon plus active en raison de leur
fréquence élevée, leur potentiel pathogene (morbidité, mortalité et colt
plus important), et le caractére transférable de leur résistance (32).

On surveillera particulierement les souches résistantes d’E.Coli,
Klebsielle Pneumoniae et Enterobacter spp productrices de béta-
lactamases a spectre étendu (BLSE) ou résistantes aux FQ, les SARM
(bactéries spécifiguement étudiées dans le cadre de la mission PRIMO
2018) (32).

Cette étude permet d’évaluer I'évolution entre 2012 et 2018 des
résistances chez E.Coli isolées sur les Examens Cyto-Bactériologiques
des Urines (ECBU) en ville et en Etablissements d’Hébergement pour
Personnes Agées Dépendantes (EHPAD) :

On notera I'augmentation initiale en ville entre 2012 et 2015 de la
résistance au C3G par production de BLSE de 2,3% a 3,7% (32) puis sa
diminution depuis 2016 (2,8% de production de BLSE en 2018) (32).
Cette méme courbe est constatée en EHPAD dans des proportions plus
importantes : en 2018 7,7% des ECBU retrouvaient des souches d’E.Coli
productrice de BLSE. (32)

La résistance aux FQ d’E.Coli reste stable en ville entre 2012 et 2018
passant de 10,4% a 11% (32).

En EHPAD une augmentation initiale est observée puis une phase de
diminution depuis 2015 pour un taux de résistance de 18,7% en 2018
(32).

En ville et en EHPAD la résistance aux antibiotiques apres une phase de

croissance est donc en relative stabilité depuis quelques années. Ces
évolutions sont résumées dans la figure 12.
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2 - En établissement de santé

En établissement de santé, les réseaux de surveillance s’appuient sur
deux BMR cibles : le SARM et les Entérobactéries productrices de BLSE
(EBLSE) sur I'ensemble des préléevements a visée diagnostique (urines,
hémocultures, prélévements respiratoires, préléevements de dispositifs
intra vasculaires, prélevements pus profond) (33).

On note alors une baisse des infections a SARM depuis 2004 et une
tendance a la baisse de l'incidence des EBLSE (33) depuis 2017 avec
67 cas pour 100.000 journées d’hospitalisation et 63 cas pour 100.000
journées d’hospitalisation en 2018. (9)

Ces évolutions sont réesumées dans la figure 13.
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Figure 13 : densité d'incidence globale des SARM et EBLSE pour 1000 journées d’hospitalisation
entre 2002 et 2018 en établissement de santé en France

On note donc également une stabilisation de I'incidence des BMR en
établissement aprés une longue phase d’augmentation pour certaines
souches.

Les efforts d’optimisation de prescription d’antibiotiques et la surveillance
doivent donc étre poursuivis.
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3 - L'antibiorésistance dans le monde

Depuis 2015, 'OMS compile les données émanant des pays participants
a son réseau de surveillance en consommation d’antibiotiques et en
antibiorésistance (GLASS)

En Europe par exemple en 2018, plus de la moitié des souches d’E.Coli
et plus d’un tiers des Klebsielle Pneumoniae étaient résistantes a au
moins type d’antibiotique et des résistances a plusieurs antibiotiques
étaient « fréquentes » (34).

Les résistances pour Streptococcus Pneumoniae restent stables (34) en
Europe, les taux de SARM semblent poursuivre leur décroissance. (34)
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Figure 14 : pourcentage d'infection a SARM parmi les infections a Staphylocoque Aureus par pays
d’Europe en 2018 (34).

L’OMS compile ainsi depuis 2015 toutes les données des pays
participants a ce programme ce qui permet une meilleure connaissance
globale du phénoméne a travers le monde, a ce jour plus de 65 pays
répartis dans 6 zones géographiques (définies par 'TOMS) participent a
I'élaboration de cette base de données.
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4 - En secteur vétérinaire

Nous avons vu précédemment que la consommation d’antibiotiques en
France a destination de la santé animale avait fortement diminué au

cours de ces 15 derniéres années (- 46% entre 2010 et 2016) placant la
France au 12°™ rang des prescripteurs en Europe dans ce domaine (4).

Cette forte baisse dans le volume de prescription s’accompagne d’'une
baisse généralisée de la fréquence des bactéries résistantes chez
I'animal : baisse des résistances aux C3G et FQ parmi les souches

d’E.Coli (9) par exemple.

Cette baisse observée chez I'animal permet d’expliquer la diminution de
la proportion de souches résistantes au niveau des viandes issues de
ces élevages : le pourcentage de souche d’E.Coli BLSE a diminué de

58% entre 2016 et 2018 (9), c’était 'un des objectifs du plan EcoAntibio2

gui semble déja atteint.

Résistance aux céphalosporines de 3* génération (C3G) en %
18

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

Résistance aux fluoroquinolones (FQ) en %

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

Source : Résapath via Anses

Figure 15 : Evolution des résistances des couches d’E.Coli en secteur vétérinaire entre 2008 et 2018
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5 - Evolutions et perspectives

Quelques fragiles succés sont donc a noter dans I'évolution récente en
France de la consommation d’antibiotiques et de la surveillance de
I'incidence en ville ou en secteur hospitalier de I'antibiorésistance.

Comme nous l'avons déja vu, pour prolonger et stabiliser ces résultats,
les pouvoirs publics nationaux et internationaux multiplient les plans
d’actions et les moyens mis a disposition pour récolter le plus grand
nombre de données, diffuser les résultats et modifier les comportements
des différents acteurs : patients, prescripteurs, chercheurs, industriels,
secteur de I'environnement ...

Mais rappelons qu’en France, chaque année 158.000 patients
contractent une infection a BMR et que ce phénomene est déja
responsable de 12.500 morts par an.

Les prévisions ne sont guére plus réjouissantes : la mortalité liée a
I'antibiorésistance pourrait s’élever a 10 millions de déces dans le
monde, par an, et ce des 2050. (2)

Rappelons également 'émergence importante des BHRe, dont la
surveillance et le contrdle de la diffusion doit s’accentuer, déja
responsables de véritables impasses thérapeutiques

Signalements impliguant une entérobactérie productrice
de carbapénémase [EPC) recus en 2015 et 2014

Nombre de SIN EPC
s <50

® 50-100

® 100200

. > 200

Source : Signalement des A5 wa e-5IN/
Sante publigue France

Figure 16 : nombre de signalements d’enterobactéries productrices de Carbapénémase entre 2015 et
2016 en France
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Le rapport du groupe de travail sur la préservation des antibiotiques
prévient dés 2015 : « si rien ne change rapidement la résistance
bactérienne paralysera notre systeme de santé »(2).

Les conséquences économiques s’éleveraient déja a 1,5 milliard d’Euros
en Europe et 55 milliards de Dollars aux Etats-Unis (2) et dépasseraient
les 100.000 milliards de Dollars en 2050. (2)

Le rapport du groupe de travail prévoit 4 axes majeurs pour endiguer ce
phénomene :

1- Majoration de la recherche sur I'antibiorésistance et
développement de produits innovant luttant contre la résistance
bactérienne.

2- Proposer un ensemble d’indicateurs pour mesurer et observer
dans le temps I'antibiorésistance et son codt.

3- Améliorer le bon usage des antibiotiques en financant des
structures d’appui a la prescription, en mettant a disposition des
prescripteurs un ensemble d’outils pédagogiques et en renforcant
la responsabilité professionnelle individuelle et collective.

4- Accroitre la sensibilisation des publics a I'antibiorésistance.

La lutte contre I'antibiorésistance ne peut donc pas se résumer a des
actions isolées et non coordonnées, il en va de la responsabilité de
chacun, dans tous les secteurs étudiés, pour limiter I'évolution péjorative
prévisible de la situation.



TROISIEME PARTIE : STRATEGIES MISES EN
PLACE POUR OPTIMISER LES PRESCRIPTIONS EN
ANTIBIOTHERAPIE - UNE ENQUETE DE PRATIQUE
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| — Objectif de I'étude

Comme nous l'avons vu précédemment, on estime a 50% les
prescriptions d’antibiotiques inutiles et a 33% les prescriptions
inadaptées en France (3) (molécule utilisée dans une mauvaise
indication, posologie trop faible ou trop forte, durée de traitement courte
ou prolongée) en comparaison aux recommandations de pratiques
professionnelles mises a disposition pour la majorité des maladies
infectieuses communautaires courantes.

Ce fort taux de prescription place la France au 6°™ rang des pays
prescrivant le plus d’antibiotiques en Europe (continentale).

Le médecin généraliste, en tant que primo-prescripteur notamment
d’antibiotiques, peut alors jouer un réle majeur dans I'amélioration des
prescriptions en antibiothérapie : en optimisant les prescriptions, nous
diminuerons la pression de sélection exercée sur les bactéries, c’est I'un
des axes majeurs mis en avant par le groupe de travail sur la
préservation des antibiotiques pour limiter la progression de
I'antibiorésistance. (2)

Dans cette étude réalisée dans I'Eure et la Seine-Maritime,
exclusivement auprés des médecins généralistes ayant au moins une
activité de consultation de médecine générale, nous avons cherché a
analyser les mesures prises par ces médecins généralistes pour
optimiser les prescriptions d’antibiotiques a travers des questions
explorant leurs demandes d’examens complémentaires pour les
différentes pathologies courantes en médecine de ville, les outils utilisés
pour assurer une démarche diagnostique et thérapeutique en accord
avec les recommandations de pratiques professionnelles, leur attitude en
cas de non prescription d’antibiotiques, leur formation et les mesures a
prendre dans le futur pour optimiser ces prescriptions.

L’objectif de cette étude était d’analyser les stratégies mises en place
par les médecins généralistes Normands, exercant dans I'Eure ou la
Seine-Maritime, pour optimiser ces prescriptions lors d’'une consultation
pour un motif infectieux.
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Il — Méthode

1 - Constitution de la mailing liste

Dans un premier temps nous avons recherché les numéros de téléphone
des cabinets médicaux, disponibles sur internet, de la Seine-Maritime et
de I'Eure. Une liste d’adresse mail a été constituée, en les sollicitant par
téléphone, sans distinguer les modes d’exercices : cabinet seul Vs
(Versus) cabinet de groupe ou fonctionnement en Sociéte
Interprofessionnelle de Soins Ambulatoires (SISA) ou Maison de santé
(I'exercice en SISA étant une structure juridiqgue ayant remplaceé I'ancien
statut des maisons de santé pluridisciplinaire impliquant une coopération
entre les professionnels de santé d’'une méme SISA et notamment la
participation & des Réunions de Concertation Pluridisciplinaire - RCP- et
la rédaction de protocoles de soins permettant I'acces a un financement
de la sécurité sociale).

Chaque cabinet médical de la liste établie a donc été contacté afin
d’expliquer le but de I'étude et d’informer sur le mode de recueil des
données (questionnaire en ligne, anonymat, pas de nécessité
d’inscription & un site internet, possibilité de recevoir le mémoire de
these si souhaite).

Le médecin contacté par téléphone était alors libre de diffuser le
guestionnaire a ses confreres selon les critéres d’inclusion suivant :

- Etre médecin généraliste (installé ou remplacant) ou interne
SASPAS niveau 2.

- Exercer en Seine-Maritime ou dans I'Eure.

- Exercer au moins une activité de consultation de médecine
générale.

- Avoir une adresse mail valide.

Les critéeres de non inclusion étaient :
- Une absence d’activité de consultation de médecine générale
- L’absence d’adresse mail valide pour adresser le questionnaire

d’étude.
- Exercer en dehors de la Seine-Maritime ou de I'Eure.
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La liste ainsi constituée contenait 145 adresses mails de cabinets
médicaux répartis dans I'Eure et la Seine-Maritime, ou exercent au
minimum 262 médecins (le chiffre exact est d’évaluation difficile en
raison des remplacements, congés sur la période d’appel, absence pour
motif personnel...)

Afin d’obtenir un maximum de réponses, aucun tirage au sort n’a été
effectué sur cette liste d’adresses mail.

Lors des contacts téléphoniques quelgues médecins ont refuseé de
participer a notre étude pour diverses raisons : pas d’'informatisation du
cabinet, pas de temps a consacrer a un questionnaire, sujet « sans
intérét ».

Pour anecdote un médecin a refusé de recevoir le questionnaire car il
pensait que j'étais mandaté par la sécurité sociale pour faire des
économies financiéres et lui empécher de pratiquer « son art » selon son
libre arbitre.
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2 - Elaboration du questionnaire

Le questionnaire utilisé a été construit en plusieurs parties :

- Une introduction présentant I'étude et son objectif, contenant
egalement les informations relatives a la protection des données
personnelles.

- Une partie démographique permettant de déterminer le profil des
médecins participant a I'étude.

- Une seconde partie portant sur 'utilisation des outils pratiques de
prescription et de non-prescription en consultation.

- Une troisieme partie portant plus particulierement sur la
communication médicale et les moyens utilisés pour cette
communication lors d’'une consultation.

- Un quatrieme volet évaluait la formation médicale.

- Une conclusion reprenant les différents outils évalués dans le
guestionnaire afin de faire émerger les principaux outils a
développer dans leur pratique future

L’élaboration de ce questionnaire nous a amené a proposer une grande
majorité de questions fermées afin de réduire le temps de réponse pour
le médecin sollicité et que ce temps de réponse n’excede pas les 10
minutes (seulement une question imposait une réponse ouverte et une
autre était facultative).

Un temps de remplissage court favorisant I'adhésion au questionnaire et
assurant un nombre de réponses plus important.

Pour faciliter la compilation des données et ne pas multiplier les sources
de recueil, seule une version en ligne du questionnaire était disponible,
accessible via un lien hypertexte présent dans I'e-mail envoyé a chaque
cabinet.

Ce questionnaire a été élaboré grace au programme « Google Form ».
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Avant envoi aux meédecins participant, le questionnaire a éte testé au
préalable auprés de confréres volontaires afin de s’assurer d’une durée
de réponse inférieure a 10 minutes et de la compréhension des
guestions et des items proposés en réponse.

Ce questionnaire a fait I'objet d’une inscription au registre des activités
de traitement de I'Université Rouen-Normandie via la déléguée a la

protection des données (DPO) de l'université de Rouen, en date du 25
Février 2020.
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3 - Période d’étude

Les premiers mails ont été envoyés apres inscription au registre des
activités de traitement de l'université de Rouen le 25/02/2020.

Il n’a pas été envoyé d’e-mail de relance.

Le recueil des données a été interrompu le 09/04/2020.

Cette date a été choisie devant I'absence d’obtention de nouvelle(s)
réponse(s) au questionnaire, probablement en lien avec le

développement de la pandémie de COVID-19 et ses conséquences sur
I'organisation des cabinets médicaux libéraux.
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4 - Analyses statistiques

Nous avons utilisé deux tests statistiques pour cette étude permettant
d’établir la présence d’un lien statistique entre deux variables qualitatives
(aussi appelées variables catégorielles) indépendantes (c’est-a-dire
gu’une méme réponse ne pouvait avoir qu'une modalité : par exemple
une variable X étant 'dge des médecins (variable catégorielle) et la
variable Y étant la réponse « oui » ou « non » a une question posée lors
de I'étude) sous I'hypothése nulle HO : les deux variables X et Y sont
indépendantes.

Le risque d’erreur choisi était alors p = 5%.

Lorsque la taille des effectifs le permettait nous avons alors utilisé un test
du « chi2 » ou X2 (chaque variable devant avoir une valeur > ou = a 5,
condition arbitraire de faisabilité du test).

Lorsque la taille des effectifs ne permettait pas d'utiliser le test du X2
nous avons alors utilisé le test exact de Fisher, permettant la méme
analyse statistiqgue avec des effectifs plus réduits.

Les calculs statistiques ont été réalisés a I'aide du site internet
BiostaTGV.fr, utilisant le logiciel statistique « R » pour la réalisation des
calculs. Ce site étant référence dans les liens de I'Institut National de
Santé et Recherche Médicale (INSERM) et de la faculté de médecine
Sorbonne.
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Il — Résultats

1 - Taux de réponses

Nous avons regu 82 réponses au questionnaire pour 262 médecins
contactés soit un taux de retour de 31,3%.

Toutes les réponses regues ont été exploitées dans I'analyse des
résultats.

2 - Partie 1 : étude démographigue

Parmi les médecins participant a I'étude : 41 personnes étaient des
femmes et 41 étaient des hommes.

19 médecins sur les 82 avaient moins de 30 ans au moment de I'étude
(23,2%), 35 avaient entre 30 et 40 ans (42,7%), 15 entre 40 et 50 ans
(18,3%), 4 entre 50 et 60 ans (4,9%) et 9 avaient plus de 60 ans
(11,2%).
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Figure 17 : Répartition de I'age des médecins

Les médecins généralistes installés représentent 70,7% de la population
d’étude avec 58 questionnaires remplis sur les 82, devant les
remplacants thésés avec 4 réponses (4,9%) et les remplacants non
thésés ou internes SASPAS avec 20 réponses (24,4%).
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Répartition des médecins de I'étude par activité de
consultation de médecine générale

m medecin généraliste
= remplagant thésé

= remplagant non thésé ou interne
SASPAS 2

Figure 18 : répartition des médecins de I'étude par activité de consultation

La plupart des médecins ont une activité libérale uniqguement : 75
réponses sur 82 soit 91,5%, 6 d’entre eux (7,3%) ont une activité mixte
et un répondant s’est déclaré « salarié » (1,2%) mais exercant une
activité de consultation de médecine générale (réponse N°5).

6,1% des médecins exercent en cabinet seul (soit 5 médecins sur 82)
contre 58,5% en cabinet de groupe (immobilier — soit 48 réponses) et
35,4% en maison de santé / SISA (soit 29 réeponses).

Répartition des médecins par structure de consultation
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Figure 19 : Répartition des médecins par structure de consultation
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Les médecins de I'étude décrivent leur milieu d’exercice comme urbain
pour 40 médecins (48,8%), semi rural pour 31 (37,8%) et rural pour 11
médecins (13,4%).

Répartition des médecins par milieu d'exercice

M Urbain
M Semi-rural

M Rural

Figure 20 : Répartition des médecins par milieu d’exercice

La majorité des médecins exercent a moins de 10 km d’une structure
hospitaliere, c’est le cas pour 50 d’entre eux (61%), 24 exercent entre 10
et 30 km de la structure la plus proche (29,2%) et 8 a plus de 30 km
(9,8%).

Répartition des médecins selon la distance de
la structure hospitaliere la plus proche

Hm<10km
M Entre 10 et 30 km

m>30km

Figure 21 : Répartition des médecins selon la distance de la structure hospitaliére la plus proche
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19 médecins ont répondu avoir une activité annexe dont 15 sur 82 ont
donné une réponse exploitable (question ouverte) soit 18,3% avec : 3
médecins de créche, 3 praticiens maladies infectieuses / CeGGID, 2
médecins agrées au permis de conduire, un médecin du sport, un
algologue, un addictologue, un médecin homéopathe, un médecin
salarié au CHU, un médecin ostéopathe et un médecin d'EHPAD, ces
résultats sont resumés dans le tableau 3.

Tableau 3 : Activités annexes des médecins de I'étude

Activités annexes Nombre de médecins

Médecin de créche 3
Salariat CHU 1
Agréé permis de conduire 2
Homéopathe 1
Addictologue 1

Ostéopathe 1

Maladies infectieuses / 3
CeGIDD
Médecin du sport 1

EHPAD 1

Algologue 1

Parmi tous les médecins de I'étude, 22 étaient Maitre de Stage
Universitaire (MSU) soit 26,8%.
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3 - Partie 2 : utilisation des outils en consultation

Dans la quasi-totalité des cas (98,8%, n = 81), les médecins interrogés
ont recours a des examens paracliniques pour étayer leur diagnostic.

Parmi ces 81 médecins, 63 ont recours a la Bandelette Urinaire (BU)
(77,8%), 75 aux examens de biologie sanguine (92,6%), 68 a la
radiographie pulmonaire (84%), 80 a 'ECBU (98,8%), 76 au Test de
Diagnostic Rapide (TDR) pour les angines EP (93,8%), seulement 7 a
I'Examen Cytobactériologique des Crachats (ECBC) (8,6%), 2 aux
prélevements cutanés, 2 aux préléevements locaux et trois aux
prélevements vaginaux.

Répartition de I'utilisation des examens complémentaires par
les prescripteurs :

pvt locaux

pvt vaginaux

pvt cutanés

ECBC

TDR

ECBU

Radiographie pulmonaire
Biologie sanguine

BU
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o

Figure 22 : Utilisation des examens complémentaires par les médecins prescripteurs

Ces 81 médecins utilisent ces examens complémentaires
majoritairement pour les angines (88,9% soit 72 réponses), les infections
urinaires (pour 91,4% soit 74 réponses), les Infections Sexuellement
Transmissibles (IST) (pour 87,7% soit 71 réponses), les pneumopathies
(PNP) pour 17 médecins (21%), les infections cutanées (18 réponses
soit 22,2%).
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Puis venaient les bronchites aigues (8 réponses soit 9,9%), la grippe (3
réponses) les rhinopharyngites (2 réponses soit 2,5%), les infections
virales de I'enfant (2 réponses), les otites moyennes aigues (OMA) (1
réponse), les gastro-entérites (1 réponse), les infections gynécologiques
(1 réponse), les exacerbations de bronchite chronique obstructive
(BPCO), la mononucléose (1 réponse).

Deux médecins ont répondus « fievre indéterminée » soit 2,5% des
réponses.

Demandes d'examens complémentaires en fonction de la
pathologie infectieuse suspectée

Fievre indeterminée* 2
Exacerbation BPCO* 1
Mononucléose* 1
Infection Gynecologique* 1
Pneumopathie* 17
Infection cutanée 18
IST 71
Infections virales de I'enfant 2
Grippe 3
Infection urinaire 74
Bronchite aigue 8
Gastro-enterite 1
OMA 1
Angine 72
Rhinopharyngite 2

0 10 20 30 40 50 60 70 80
Figure 23 : Demandes d’examens complémentaires en fonction des pathologies infectieuses
suspectées

* items ne faisant pas partie de la liste disponible sur le questionnaire en ligne ajoutés par les
médecins dans la section libre « autre »

Les questions 13 et 14 analysaient ensuite I'attitude des médecins dans
I'attente des résultats de ces examens : 64 sur 81 d’entre eux soit 79%
n'attendaient pas les résultats pour prescrire d’antibiotiques a leur
patient, 17 sur 81 attendaient les résultats (soit 21%).
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Les médecins (64/81) n'attendent pas les résultats des examens pour
les pathologies suivantes :

Infections urinaires : 64 réponses soit 100%

IST : 26 réponses soit 40,6%

Infections cutanées : 21 réponses soit 32,8%

Les OMA : 19 réponses soit 29,7%

Les angines : 11 réponses soit 17,2%

Les Pneumopathies : 11 réponses soit 17,2%

Les bronchites : 3 réponses soit 4,7%

Les gastro entérites et les diverticulites avec chacune 1 réponse

soit 1,6%

Les médecins intérrogés ont connaissance des outils d’aide a la
prescription : 74 ont cités les outils en ligne type antibioclic (90,2%), 67
les bases de données médicamenteuses disponibles via consultation
informatique (81,7%), 59 la possibilité de joindre un infectiologue par
téléphone pour avis (72%), 53 les outils d’aide a la precription via le
logiciel métier (64,6%) et 27 les recommandations professionnelles
consultables en ligne (32,9%).

Un seul médecin ne connaissait pas ces outils, un autre a cité un autre
site disponible en ligne (prescriresur.fr).

A noter un dernier médecin ayant répondu « on n’a pas que ca a faire »
dans la partie libre des réponses.

Concernant l'utilisation de ces outils en consultation : 43 médecins
utilisent les outils intégrés au logiciel métier (52,4%), 74 utilisent
antibioclic (90,2%), 51 les recommandations professionnelles (62,2%),
45 prennent un avis téléphonique aupres des spécialistes en
infectiologie (54,9%).

2 meédecins n’utilisent aucune de ces aides.
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Utilisation des outils d'aide a la prescription

Aucune aide
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Figure 24 : utilisation des outils d’aide a la prescription par les médecins intérrogés

En cas de non-prescription d’antibiotique dans les situations cliniques
d’allure infectieuse seulement 10 médecins utilisent une feuille
d’'information écrite remise au patient et contenant les informations sur le
diagnostic et la conduite a tenir soit 12,2%.

Sur ces 10 médecins, 8 utilisent une fiche préétablie et 2 une fiche
personnelle qu’ils ont rédigée eux méme.

Les sources utilisées pour ces fiches proviennent des recommandations
professionnelles des Caisses Primaires de I'’Assurance Maladie (CPAM)
(6 réeponses), de revues medicales (4 réponses), des recommandations
professionnelles Haute Autorité de Santé (HAS) (3 réponses) et 2
utilisaient une fiche disponible sans aucune modification.

Cette fiche d’information était majoritairement utilisée pour les
rhinopharyngites (8 réponses), les bronchites (8 réponses), la grippe (5
réponses), les angines (5 réponses), les gastro-entérites (4 réponses),
les infections virales de I'enfants (3 réponses), les OMA (2 réponses)
puis les infections urinaires, les infections cutanées et les bronchiolites
(1 réponse chacune).
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L'utilisation de cette fiche d’'information en consultation ne représente un
« gain de temps » que pour 4 médecins sur 10.

38 médecins sur les 82 praticiens interrogés connaissent I'existence de
la « fiche-mémo concernant les infections ne nécessitant pas
d’antibiotiques » diffusée par I'assurance maladie aux médecins (soit
46,3%) uniquement en la mentionnant.

Sur les 82 médecins de I'étude : 31 (soit 37,8%) ont indiqué avoir regu
cette fiche mémo de I'assurance maladie (apres présentation de la fiche
sur le questionnaire en ligne).

Sur ces 31 réponses : 18 I'ont déja utilisée en consultation (soit 58,1%)
contre 13 ne l'ayant jamais utilisé (41,9%).
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4 - Partie 3 : communication médicale

En cas de non prescription d’antibiotique devant une situation d’allure
infectieuse, 90,2% des médecins interrogés expliquent
systématiquement le diagnostic a leur patient (74 réponses) et 9,8%
I'expliquent régulierement (8 réponses).

Ces conseils sont toujours transmis par oral (100% - 82 réponses), mais
aussi par écrit manuscrit (4 reponses soit 4,9%) et par ecrit imprimé (6
réponses soit 7,3%).

De méme les médecins expliquent cette attitude de non-prescription
systématiquement pour 71 d’entre eux (86,6%) et régulierement pour 11
médecins (13,4%), toujours a I'oral (100%) et par écrit manuscrit (2
réponses) ou imprimeé (3 réponses).

Concernant les symptémes attendus et leur durée en cas de non
prescription d’antibiotiques : 58 médecins soit 70,7% les expliquent
systématiquement et 24 régulierement (29,3%).

Ces informations se transmettent toujours par oral (82 réponses), par
écrit manuscrit pour un médecin et par un écrit imprimé pour 3 d’entre
eux.

82,9% des médecins (68 réponses) informent systématiquement leur
patient des consignes de surveillance et des signes devant conduire a
une nouvelle consultation et 17,1% le font « régulierement » (14
réponses).

Ces consignes de surveillance se transmettent de fagcon orale pour 79
médecins (96,3%), par un écrit manuscrit pour 8 médecins (9,8%) et une
version imprimée pour 11 médecins (13,4%).

En cas de non prescription d’antibiotiques dans une situation d’allure
infectieuse : seulement 5 médecins expliquent systématiquement a leur
patient les mécanismes de I'antibiorésistance et ses conséquences
sanitaires individuelles ou collectives (6,1%), 63 les expliquent

« régulierement » (76,8%) et 14 n'informent « jamais » leur patient
(17,1%)
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En cas de non prescription d'antibiotique
expliquez vous le phénomeéne d'antibiorésistance
et ses consequences a vos patients :

m Systématiquement
M Regulierement

Jamais

Figure 25 : Informations données aux patients concernant I'antibiorésistance en cas de non
prescription d’antibiotique.

Lorsqu’elles sont données, ces explications le sont systématiquement
par oral (68 réponses) et par écrit imprimé pour un médecin.

En cas de non prescription d’antibiotique devant une situation infectieuse
les médecins de I'étude estiment leur temps dédié a la communication
médicale a :

Moins d’'une minute pour 12 médecins (14,6%)

Entre 1 et 5 minutes pour 64 médecins (78%)

Plus de 5 minutes pour 5 médecins (6,1%)

Un médecin (1,2%) n’y consacre aucun temps

En situation de non prescription, 77 médecins proposent une
consultation de contréle sans prendre le RDV (93,9%), 2 prennent eux-
mémes le RDV proposé (2,4%) et 3 n’en proposent « jamais » (3,7%).
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Les 79 médecins de I'étude proposant une consultation de contréle le
faisaient pour les pathologies suivantes (réponse libre) :

35

30

25

20

15

10

PNP : 31 réponses soit 39,2%

OMA : 26 réponses soit 32,9%

Bronchites aigues : 15 réponses soit 19%

Pyélonéphrites : 14 réponses soit 17,7%

En cas d’évolution péjorative ou persistance symptémes : 14
réponses soit 17,7%

Pour les enfants : 11 réponses soit 13,9%

Angines : 10 réponses soit 12,6%

Grippe : 6 réponses soit 7,6%

Les infections urinaires, les IST et les infections cutanées avec 5
réponses chacune soit 6,3%

Les gastro-entérites et les bronchiolites : 4 réponses chacune soit
5%

Les infections urinaires masculines, selon le terrain « fragile » du
patient, la compréhension des mesures de surveillance pour 3
médecins chacun soit 3,8%

Les sigmoidites pour 2 médecins soit 2,5%

Pour quelles pathologies proposez vous une consultation de
controle (nombre de réponses)
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Figure 26 : Pathologies pour lesquelles les médecins proposent une consultation de controle



Les médecins de I'étude proposent ce rendez-vous de contrdle entre 2 et
4 jours apres la premiére consultation pour 82,3% d’entre eux (65
réponses) et a plus de 4 jours pour 17,7% (14 réponses).

Une question estimait ensuite la pratique de la prescription différée
d’antibiotique : nous avons demandé aux médecins de I'étude si, dans
leur pratique courante, il leur arrivait de prescrire des antibiotiques en
expliquant aux patients quels symptémes devaient déclencher la prise
de ces antibiotiques sans nouvelle consultation médicale : 59 médecins
ont recours a la prescription différée dans notre étude soit 72% des
répondants.

Sur ces 59 médecins : un utilise la prescription différée quotidiennement,
10 plusieurs fois par semaine (16,9%) et 48 une fois par semaine ou
moins (81,4%).

76,8% des médecins (63 réponses) ne demandent pas a leurs patients
s’ils disposent d’antibiotiques au domicile, a l'inverse 23,3% des
médecins de I'étude posait cette question.

Une autre question demandait aux médecins posant cette question
pourqguoi les patients gardaient des antibiotiques au domicile :

- 10 ont répondu « pour automédication en cas de symptémes
similaires »

- 7 « pour automédication en cas de symptomes géneraux »

- 7 « pour automédication de I'entourage familial

- 9 « pour utilisation aprés avis médical uniquement »

- Un médecin a précisé en commentaire que les patients ne
ramenaient pas les traitements inutilisés en pharmacie.
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5 - Partie 4 : Formation médicale

Sur la population des médecins ayant repondu a I'étude, 95,1% (sur les
82 réponses) ont recus une formation meédicale universitaire et/ou
postuniversitaire a I'antibiorésistance (78 réponses, 4 n'ont pas recu de
formation, tous avaient plus de 60 ans).

Au cours des deux dernieres années, 27 médecins déclarent ne pas
avoir recu de formation sur les themes de I'antibiorésistance, de la
prescription ou de la non prescription d’antibiothérapie, sur les
recommandations professionnelles en cas de pathologies infectieuses
courantes soit 32,9%.

A linverse, 40 médecins ont participé au moins une formation (48,8%) et
15 plus d’'une séance de formation (18,3%).

Séances de formation au cours des deux dernieres
années

M Aucune

B Au moins une formation

Plus d'une formation

Figure 27 : Participation aux séances de formation sur les themes des prescriptions en
antibiothérapie

Au cours des rendez-vous avec les délégués de I'assurance maladie, 50
médecins déclarent avoir recu une information concernant
I'antibiorésistance et les prescriptions d’antibiotiques (soit 61%) et 43
connaissent leur taux de prescriptions d’antibiotiques dans le cadre de la
ROSP ainsi que leur situation par rapport aux chiffres régionaux (52,4%).
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Parmi ces 43 médecins, 21 déclarent que cela influence leur prescription
d’antibiotiques (48,8%) contre 22 déclarant ne pas étre influencés
(51,2%).

Enfin 16 ont vu leur taux de prescriptions d’antibiotiques (dans le cadre

de la ROSP) baissé (37,2%) contre 27 n’ayant pas eu de modification de
leur prescriptions (62,8%).
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6 - Partie 5 : Conclusion

En conclusion pour ce questionnaire nous demandions aux médecins
guels étaient selon eux les 3 meilleurs outils pour optimiser leurs
prescriptions en matiere d’antibiothérapie.

Parmi les items disponibles les trois les plus fréquemment cités sont :
- La généralisation d’outils d’aide diagnostic et thérapeutique type
Antibioclic avec 69 réponses soit 84,1% des médecins.
- Les campagnes d’'information grand public : 62 réponses soit
75,6% des réponses
- L'utilisation d’'une feuille d’'information a remettre au patient en cas
de non-prescription : 32 réponses soit 39% des médecins.

Ensuite 7 médecins ont cité le développement du logiciel métier (8,5%),
14 souhaitent majorer le temps dédié a la communication (17,1%), 28
souhaitent participer a des séances de formation (34,1%), 9 veulent
prescrire des examens complémentaires (11%), 3 aimeraient pratiquer la
prescription différée (3,7%), 14 souhaitent développer la vaccination
(17,1%), 3 s’abonner a une revue medicale (3,7%), un médecin a cité les
RDV avec les délégués de I'assurance maladie.

A noter dans les réponses ouvertes :
- 2 médecins demandent la délivrance « au comprimé » par la
pharmacie
- 1 médecin demande le développement d’autres tests
diagnostiques type TDR
- 1 médecin souhaite une consultation payée 70 euros pour
augmenter son temps de consultation.
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* Méthodes les plus utiles pour optimiser les prescriptions

70 en antibiothérapie
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Figure 28 : méthodes d’optimisation des prescriptions les plus cités

Au contraire la question suivante demandait aux médecins quelles sont
selon eux les 3 outils les « moins utiles » pour optimiser leurs
prescriptions en antibiothérapie.

Les 3 outils les plus fréquemment cités sont :
- Les RDV avec les délégués de I'assurance maladie pour 56
médecins soit 68,3% des réponses
- La généralisation de la prescription différée d’antibiotique pour 40
médecins soit 48,8% des réponses
- L’abonnement a une revue médicale avec 39 réponses soit 47,6%.
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Les autres mesures les moins utiles sont le développement du logiciel
métier pour 29 médecins (35,4%), la majoration du temps dédié a la

communication dans 20 réponses (24,4%), la prescription d’examens
complémentaires pour 19 médecins (23,2%), I'utilisation d’'une feuille

d’information pour le patient pour 16 médecins (19,5%) la vaccination
dans 13 réponses (15,9%), les campagnes d’information grand public et
la formation médicale continue pour 5 médecins chacune (soit 6,1% des

réponses) et la généralisation d’outils d’aide diagnostic type Antibioclic

pour 3 médecins (3,7%).

A noter dans la partie ouverte : une réponse bienveillante « beaucoup de

choses peuvent étre utiles ».
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Figure 29 : Méthodes les « moins utiles » pour optimiser les prescriptions

Une derniere question dans la version en ligne proposait au médecin
d’indiquer son adresse mail pour recevoir une copie informatique du
mémoire de thése, les résultats n’ont pas lieu d’apparaitre dans cette

section.

Pour information : 30 médecins souhaitaient recevoir ce mémoire (soit

36,6%).
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IV — Discussion

1 - Forces et limites de I'étude

Comme de nombreuses enquétes basées sur la participation des
médecins, notre étude souffre d’'un manque de réponses qui aurait pu
mettre en valeur de nouvelles associations statistiques, et ce malgré un
taux de réponse de 32,3%.

Ce taux de réponse plus élevé est probablement lié a la démarche
d’appel aux médecins des cabinet pour recueillir les adresses mails
avant envoi du questionnaire, c’est une remargue qui m'a souvent été
faite, les médecins étant satisfaits de ne pas « étre qu’'une adresse
mail » et de pouvoir « discuter avec I'étudiant », se sentant
probablement plus impliqués dans la réponse aprés un contact direct et
un accord de principe de réponse.

On peut alors supposer que les médecins ayant répondu s’intéressaient
au sujet de I'antibiorésistance et de la prescription adaptée
d’antibiotiques, sans impliquer un biais de sélection (il s’agit d’'une
donnée subjective ne faisant pas partie des critéeres d’inclusion ou de
non inclusion).

En plus de ce manque d’effectif global il faut souligner un important biais
de représentation dans notre étude : I'échantillon constitué était plus
jeune que la répartition démographique connue en Seine-Maritime et
dans 'Eure en 2015, dans notre étude plus de 50% des médecins
répondants avaient moins de 40 ans ('age moyen en 2015 était de 54
ans) ce qui peut impliguer un biais dans les associations statistiques
retrouvées.

Notre échantillon atteignait une parité parfaite avec 41 femmes pour 41
hommes alors que la répartition connue en 2015 penchait plus en faveur
des hommes avec 64% d’hommes.

La construction du questionnaire tenait compte d’'un temps de réponse
de moins de 10 minutes afin de faciliter la participation des médecins,
déja largement sollicités en dehors de leur exercice médical.

Il comportait donc essentiellement des questions fermées, c’est pourquoi
nous avons, dés que cela était possible, laissé la possibilité au médecin
de compléter sa réponse par un item « autre : » dont la réponse était
libre afin de laisser le choix au médecin interrogé.
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Cette possibilité n'a été que trés peu utilisée par les médecins de I'étude
(au maximum pour la question 12 ou 21 réponses libres ont été données
soit 26% d'utilisation de la réponse libre, dont 17 réponses pour l'item

« pneumopathie » traduisant un biais de construction de la question :
I'item « pneumopathie » aurait probablement da faire partie des
réponses possibles mais nous ne l'avons pas intégré aux items proposes
ne souhaitant pas alourdir cette liste comportant déja I'item

« bronchite »).

En contrepartie, 'on peut s’interroger sur I'utilité des réponses ouvertes
dans ce type de questionnaire : la question 37 par exemple, portant sur
les pathologies pour lesquelles les médecins proposaient une
consultation de contrdle a probablement été source de biais important
dans les réponses avec par exemple seulement 14 réponses

« Pyélonéphrites » pathologie pourtant sévere et nécessitant un contréle
de 'ECBU pour adapter I'antibiothérapie a I'antibiogramme et s’assurer
de la bonne évolution clinique et/ou biologique du patient : si I'item
pyélonéphrite avait été proposé dans une liste exhaustive de pathologie,
elle aurait probablement été plus citée par les médecins.

Cette étude a été réalisée entre Février et début Avril 2020, en période
hivernale, ce qui peut également avoir un impact sur les réponses au
guestionnaire devant la multiplication des symptomatologies infectieuses
a cette période, pouvant impliquer une modification des pratiques
notamment en termes de prescription d’antibiothérapie et d’'utilisation
des outils a disposition.

Enfin notre étude présente quelques biais inhérents aux études
épidémiologiques comme le biais de « désirabilité sociale » pouvant
pousser un médecin répondant a I'étude a exprimer ce qu’il pense étre
juste par rapport aux attentes de I'enquéteur et non par rapport a sa
pratique réelle.

Il s’est probablement ajouté dans certaines questions un biais de
meéthodologie de construction des questions pouvant amener a une
mauvaise compréhension des questions (par exemple question sur la
ROSP sans item « non concerné » pour les remplacants et les internes
SASPAS).
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2 - Arrét du recueil lié a la pandémie de COVID-19

Nous avons décidé d’arréter le recueil des données le 9 avril 2020 suite
a la pandémie mondiale de COVID-19 pour plusieurs raisons :

= Cette pandémie a occasionné de grands bouleversements dans
I'organisation de notre systeme de santé aussi bien en milieu
hospitalier qu’en milieu libéral (notamment avec une forte
diminution du nombre de consultations présentielles et une tres
forte augmentation de I'utilisation de la téléconsultation
représentant 11% des consultations contre moins de 1% avant le
confinement selon un communiqué de presse de I'assurance
maladie du 31 mars 2020 disponible sur :
https://www.ameli.fr/espace-presse/communigues-et-dossiers-de-
presse/les-derniers-communiques-de-la-caisse-nationale

» Les médecins libéraux étant sollicités a cette période pour modifier
I'organisation et le mode de fonctionnement de leur cabinet, le
nombre de réponses recues ne progressait plus et la quasi-totalité
des cabinets contactés au début du confinement (du 16 Mars au 9
Avril) refusant de participer a I'étude par manque de temps (début
de crise avec de nombreuses incertitudes sur I'évolution de la
situation, modification des pratiques ...).

»= De plus la situation de confinement généralisé de la population
aura un impact certain sur I'épidémiologie et la transmission des
autres pathologies infectieuses hivernales, il sera intéressant par la
suite de voir 'impact d’un tel confinement sur le nombre de
diagnostic de grippe par exemple en 2020 ou le nombre de TDR
commandeés par les médecins a cette periode.

= Du co6té des patients le recours au systeme de santé et notamment
en secteur libéral a largement diminué, méme en téléconsultation,
au cours de cette période, éliminant de fait un certain nombre de
consultations classiques hivernales et notamment les situations a
risque de prescriptions inadaptées tels que les consultations pour
motif infectieux viral (rhinopharyngite, bronchite aigue ...).

= Enfin la mise en avant des mesures barrieres dans ce contexte

aurait pu étre évoquée par les médecins de maniere exagérée en
cette période pour d’autres pathologies (grippe, diarrhées ...).
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3 - Principaux résultats

a - Caracteres Démographiques

L’analyse des caracteres démographiques de la population d’étude nous
indique que les médecins ayant répondus au questionnaire étaient plus
jeunes gue la population des médecins de Seine Maritime et de I'Eure :
les moins de 40 ans représentaient 65,9% (n = 54), de plus seulement
4,9% (n = 4) de la population d’étude avait entre 50 et 60 ans.

En comparaison a la pyramide des ages des médecins des
départements de I'Eure et de la Seine-Maritime formant la Haute
Normandie en 2015, notre population d’étude apparait donc plus jeune
(35). Rappelons gque dans le cadre de la réforme territoriale, la Haute-
Normandie a fusionné avec la Basse-Normandie le 1" Janvier 2016 pour
former la région Normandie.

65 ans et plus 15
60.64 ans n
118

55-59 ans

50.54 ans 95

Hommes
4549 ans 56 ans 81
64%

82
40-44 ans
3539 ans

<= 34 ans

Figure 30 : Pyramide des ages des médecins généralistes de Haute-Normandie (2015) (35).

De plus 24 médecins soit 29,6% n’étaient pas installés dans leur propre
cabinet (4 remplacants thésés et 20 remplacants non thésés ou interne
SASPAS) ce qui a pu induire un biais de méthodologie dans la
construction des questions relatives a la ROPS (cf. supra).

On peut également évoquer que l'activité moins soutenue de ces
médecins non installés leur permet d’avoir plus de disponibilités pour
répondre aux études.

94



Cette différence peut étre partiellement expliquée par le fait que le
guestionnaire était disponible uniquement via une consultation en ligne,
nécessitant une informatisation du cabinet médical et une adresse mail
valide.

De plus le sujet de I'antibiorésistance et I'angle utilisé pour ce
guestionnaire (basé sur les outils d’aide diagnostique et thérapeutique
ainsi que la communication médicale et sa mise en pratique) est un sujet
probablement plus en rapport avec les intéréts des médecins dont la
formation et les pratiques sont les plus récentes.

Il m’est parfois arrivé de ne pas pouvoir adresser le questionnaire a
certains médecins contactés car ils pensaient qu’il s’agissait d’un
guestionnaire papier, mais ont refusé de répondre apres avoir appris que
le questionnaire n’était disponible que sur internet.

La majorité (93,9%, n = 77/82) des médecins travaillent en cabinet de
groupe dont 35,4% exercent dans une structure pluridisciplinaire type
SISA, ce qui implique I'élaboration de projets de santé publique et des
réunions pluridisciplinaires.

Nous n’avions pas défini dans le questionnaire les termes « SISA » ou
« maison de santé » (remplacées aujourd’hui par les SISA) ce qui peut
étre a I'origine d’un biais de construction également.

Le développement des SISA impliquant par nature une coopération entre
les praticiens et avec I'assurance maladie pourrait étre exploité pour
I'optimisation des prescriptions en proposant par exemple aux médecins
de ces structures de mettre en place des projets de santé dans lesquels
IIs s'investissent pour des pratiques plus vertueuses de prescription en
antibiothérapie.

Le milieu d’exercice ne répondait pas a une définition précise dans notre
etude mais au ressenti du médecin, la question étant « comment
décrieriez-vous votre milieu d’exercice ? » ainsi 40 médecins I'ont défini
comme « urbain », 31 comme semi rural et 11 comme rural.

La définition du terme « urbain » (et donc par opposition de « semi-

rural » et « rural ») étant liée a des critéres relativement complexes de
I'institut national de statistique et études économiques - INSEE - n’ayant
pas leur place dans un questionnaire comme le nétre et a laquelle les
médecins n'auraient pas pu s’identifier simplement avec un risque de
biais de définition.

Il n’a pas été mis en évidence de lien statistique entre I'age des
meédecins et leur exercice en milieu urbain / semi-rural / rural.
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Enfin seulement 22 médecins (soit 26,6% des médecins de |'étude)
étaient MSU sur les 376 qui composent le college de médecine générale
de la faculté de Rouen ce qui permet d’éviter certains biais de pratiques
médicales plus « vertueuses », notamment en ce qui concerne la
formation médicale, ces médecins étant probablement impliqués dans
une démarche de formation plus importante.

Nous n’avons pas questionné les medecins sur le volume d’actes
réalisés par jour, le lien entre le nombre de consultations journalieres et
les prescriptions inadaptées d’antibiotiques ayant déja été établi : dans
une étude de 2007 réalisée au Québec, G. Cadieux détermine qu’un
nombre élevé d’années de pratique et le volume quotidien de
consultation élevé comme facteurs de risque de prescriptions
d’antibiotiques pour des pathologies virales. (22)

b - Utilisation des outils en pratigue

Dans le questionnaire, nous ne pouvions pas faire une liste exhaustive
d’items pour chagque question, cela aurait rendu le questionnaire
beaucoup trop répétitif et long a remplir augmentant ainsi le risque de
voir des médecins abandonner leur réponse ou de répondre vite par
« agacement ».

Pour chague question évaluant les examens complémentaires ou les
pathologies, les médecins pouvait compléter leurs réponses grace a
I'ajout d’un item « autre » avec réponse libre possible, bien
gu’interprétables dans la grande majorité des cas, certaines réponses
n’ont pas pu étre incluses dans I'analyse finale (par exemple, a la
guestion : « pour quelles pathologies prescrivez-vous des examens
complémentaires ? » une réponse était « ¢ca dépend »).

Parmi I'ensemble des examens, pour ceux réalisables directement au
cabinet, on note une relative faible utilisation de la BU parmi les
médecins de I'étude avec 77,8% des médecins déclarant réaliser cet
examen (n = 63) probablement au profit de 'TECBU demandé par 98,8%
(n = 80) des médecins, la BU étant pourtant recommandée en premiere
intention pour les cystites aigues simples et les cystites a risque de
complication. (36)

Ce taux est probablement a analyser avec les difficultés de réalisation
pratique de la BU directement au cabinet libéral : mise a disposition de
sanitaires pour les patients, temps de consultation allonge,

« investissement » dans du matériel supplémentaire et périssable
pouvant tres largement freiner les médecins a effectuer les bandelettes
au cabinet.
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On pourrait alors envisager de mettre a disposition gratuitement les BU
via une commande internet sur le site professionnel de I'assurance
maladie suivant 'exemple des TDR, d’ajouter un acte « BU » a la
consultation justifiant 'achat de ce type de matériel, ou de s’appuyer sur
la coopération entre professionnels au sein d’une SISA par exemple
(mais cela semble plus complexe : disponibilité de chacun au moment de
la consultation) ou via des assistants médicaux.

Inversement, le taux d’utilisation du StreptaTest® pour les angines
érythemato-pultacées était de 93,8% dans notre étude (n=76), ces
résultats sont plutét encourageants car dans une étude de 2018 réalisée
a Marseille 73% des médecins déclaraient utiliser ce test diagnostic
(tous les médecins étaient MSU). (37)

Il semble que les médecins de I'étude prescrivent également d’autres
examens complémentaires pour les angines, en effet 17% des médecins
(n=11) ont déclaré ne pas attendre les résultats des examens
complémentaires pour les angines, il parait peu probable qu'ils
n'attendent pas les résultats du TDR fait directement en consultation,
suggérant la prescription d’autres examens complémentaires.

A noter également la faible utilisation de 'ECBC, seulement 8,6% des
médecins déclarant I'utiliser (n = 7), ce chiffre est adapté aux
recommandations puisqu’il n’est recommandé qu’en cas d’hospitalisation
pour les PNP et pas systématiquement dans les exacerbations de BPCO
en raison de ces difficultés d’interprétation. (38)

Concernant les IST on remarque que 87,7% des médecins prescrivent
des examens complémentaires, donc pres de 13% des médecins ne
documentent donc pas les potentielles IST, les prélévements étant
pourtant systémiguement recommandés avant traitement en cas de
symptomatologie évocatrice et également dans le cadre du dépistage
(sérologies sanguines pour VIH, hépatites A, B et C et syphilis de fagon
systématique et PCR sur 1°" jet d’urines pour les hommes, sur
prélevement ou auto-prélevement vaginal pour les femmes, sur
prélevement anal et sur prélevement pharyngé, selon le profil et les
pratiques sexuelles du patient). (39)

Ces prélévements peuvent également étre réalisés lors de I'examen,
puis adressés pour analyse au laboratoire.

Les prélévements vaginaux n’ont alors été cités que par 3,7% des
médecins (n = 3) dans la question précédente évaluant les examens
utilisés mais rappelons que cet item n’était pas proposé directement
dans la liste.
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La question 14 explorait les pathologies pour lesquelles les médecins
prescrivent des antibiotiques « sans attendre les résultats des examens
complémentaires » demandés (soit 64 réponses / 81), les 3 réponses les
plus citées étaient les infections urinaires avec 100% (n = 64), les IST
avec 40,6% (n = 26) et les OMA avec 29,7% (n = 19), cette réponse en
faveur des otites est surprenante car seulement 1 médecin de notre
échantillon avait répondu prescrire des examens complémentaires
devant une suspicion d’'OMA, il s’agit tres probablement d’'une
incompréhension dans la question 14 avec un probable biais de
construction du questionnaire.

Les médecins de I'étude ont connaissance et utilisent les différents outils
d’aide a la prescription il est a noter que ces items concernant des outils
en ligne ont probablement été surévalués (90,2% connaissent ces outils
et les utilisent, n = 74) a cause de I'age globalement jeune des médecins
de I'étude et la disponibilité uniguement en ligne du questionnaire,
impliquant une maitrise de cet outil.

De facon générale I'age jeune et la formation initiale récente de nos
médecins expliquent probablement I'utilisation élevée des aides a la
prescription dans leur pratique habituelle.

Dans notre étude, 72% des médecins déclaraient connaitre la possibilité
de contacter un infectiologue par téléphone et seulement 54,9% utiliser
cette possibilité (respectivement n = 59 et n = 45).

Pourtant I'impact des CRCA (Centre Régional de Conseil en
Antibiothérapie) tels que Normantibio (créé en Normandie en 2016) sur
I'optimisation des prescriptions d’antibiotiques a été récemment
démontré dans I'étude RedAntibio de 2019. (40)

c - Communication médicale

En cas de non prescription, seulement 12,2% des médecins (n = 10/82)
utilisent une feuille d'information a remettre au patient, apres analyse
statistique via le test de Fisher cette utilisation n’était pas dépendante de
I'age des médecins (odd ratio = 1,23 et IC95% {0,25 ; 8,063}), ni du
milieu de pratique rural ou urbain (odd ratio = 0,94 et IC95% {0,199 ;
4,501}) ou de I'exercice pluridisciplinaire en SISA (odd ratio = 1,31 et
IC95% {0,27 ; 8,54}).
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Cependant 46,3% des médecins (n = 38) connaissent la « fiche mémo
de I'assurance maladie sur les pathologies ne nécessitant pas
d’antibiotiques » et 37,8% (n = 31) I'ont recu de la part des délégués de
I'assurance maladie (DAM) (il n’a pas été retrouvé de lien statistique
avec I'age ou la pratique en milieu rural Vs urbain et I'utilisation de cette
fiche apres analyse statistique).

Cette fiche d'information était distribuée essentiellement en 2016 et 2017
par les DAM apres sa création en 2015.

Le rapport 2015 sur la préservation des antibiotiques prévoyait son
utilisation dans le cadre d’'un « pack-communication » en cas de non
prescription. (2)

Ce document n’a pas été remis de facon systématique et n’est distribué
désormais que lorsque le médecin demande un suivi spécifique aupres
d’'un DAM sur les items « antibiothérapie » proposeés par I'assurance
maladie. Ceci explique probablement le fait que plus de la moitié des
médecins de I'étude ne connaissent pas cet outil.

De méme lors des questions suivantes, relatives a la communication
médecin-patients en cas de non prescription d’antibiotique, les médecins
déclaraient tres régulierement expliquer le diagnostic, leur attitude de
non prescription, les symptdmes attendus et leur durée mais quasi-
exclusivement a l'oral.

Concernant les consignes de surveillance les médecins utilisaient plus
régulierement les consignes écrites avec 9,8% par écrit manuscrit et
13,4% par écrit imprimé (respectivement n =8 et n = 11).

Ce faible recours aux informations transmises par écrit est
dommageable : une étude de 1981 réalisée en Angleterre a montré que
remettre des consignes écrites au patient améliorait le nombre
d’'information retenues a distance de la consultation. (41)

Une autre étude de 2002, dans le cadre des bronchites aigues, montre
gue réaliser une prescription différée d’antibiotique et remettre une feuille
d’information contenant les effets indésirables des antibiotiques
(notamment I'antibiorésistance) et les symptémes attendus dans
I’évolution naturelle de la bronchite, diminuent la consommation
d’antibiotiques par les patients et le nombre de nouvelles consultations
pour un méme épisode infectieux. (42)
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Cette information écrite peut prendre plusieurs formes, une étude de
2016 retrouve des conclusions similaires en utilisant la Bande Dessinée
comme méthode de communication (43), mais pas aupres des publics
plus agés, suggérant la nécessité d’'une information adaptée a la
population ciblée.

Cette attitude de transmission écrite est d’autant plus vertueuse que
75% des patients sont demandeurs d’informations écrites dans leur prise
en charge et que 80% des patients lisent la documentation écrite lorsque
celle-ci est disponible (44), de plus 50% des informations orales sont
oubliées dans les 5 minutes suivant la consultation. (45)

Malheureusement 14 médecins de I'étude soit 17,1% n’expliquent

« jamais » I'antibiorésistance a leurs patients, il s’agit pourtant d’'un
argument essentiel en faveur de la non-prescription d’antibiotique et
pouvant optimiser I'adhérence des patients a cette démarche.

La fiche de la sécurité sociale par exemple dispose d’informations sur la
nécessité de prescrire que lorsque les antibiotiques sont indiqués au
risque de voir leur efficacité diminuer et le risque de transmission de
bactéries résistantes a leurs proches.

Rappelons que le questionnaire placait le médecin en situation de
communication en cas de non-prescription, cet argument doit étre cité au
minimum a I'oral au méme titre que le diagnostic ou la conduite a tenir : il
est au moins aussi important et participe a une meilleure adhésion du
patient & la non prescription.

Il est & noter que les médecins de I'étude accordent un temps non
négligeable a la communication lors de leur consultation avec 78%
estimant ce temps entre 1 et 5 minutes (n = 64) et 6,1% a plus de 5
minutes (n = 5).

Ce temps consacré a la communication fait partie des pratiques
vertueuses a encourager : en participant a I'éducation médicale de nos
patients, nous favorisons les comportements vertueux, investir quelques
minutes supplémentaires pour informer et expliquer les enjeux d’'une
prescription peut étre un gain de temps pour les consultations des
années a venir pour ce patient ainsi que pour ses proches.

Aux vues des résultats de notre étude, il faudra envisager d’appuyer la

communication orale qui semble le plus souvent présente et adaptée par
des consignes écrites et compréhensibles pour le patient.
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La quasi-totalité des médecins proposent des consultations de suivi (n =
79) a leurs patients.

L’évaluation des pathologies pour lesquelles les médecins proposent ce
suivi se faisait dans le questionnaire a I'aide d’'une réponse ouverte ce
qui peut expliquer la répartition des réponses avec tres peu de suivi pour
les pyélonéphrites par exemple (seulement 17,7%, n = 14), de méme
seulement 5 médecins ont proposé un suivi pour les IST (soit seulement
6,3%), rappelons que 3 médecins de I'’études ont une activité
d’'infectiologie ou de CeGIDD.

Un biais de méthodologie est probable, les réponses auraient surement
été différentes avec une liste exhaustive des pathologies fréquentes en
médecine genérale.

Le suivi a proposer dépend bien évidemment de la pathologie
diagnostiquée : il est par exemple indispensable en organisant d’emblée
la consultation en cas de pyélonéphrite, d'IST ou de PNP et a proposer
systématiquement en cas de prescription d’antibiotiques selon I'évolution
des symptdmes ou la compréhension du patient.

Dans les pathologies virales en cas de non prescription d’antibiotiques le
délai pour une consultation de contrdle et les consignes de surveillance
devront étre indiqués sur la feuille d’'information a remettre au patient.

Le taux de médecins pratiquant la prescription différée d’antibiotiques
était de 72% (n = 59), ce taux est comparable a celui retrouvé en 2014
en Rhone-Alpes de 80% (46), cependant la prescription difféerée
d’antibiotique bien que souvent utilisée comme compromis entre
prescription immédiate hors recommandations et attitude de non
prescription ne repose sur aucune recommandation professionnelle en
France (contrairement aux pays Anglo-saxons).

De plus cette pratique semble aller contre les attentes déja citées de
patients qui préférent plus d’information plutdét qu’une prescription
systématique.

L'utilisation de la prescription différée n’était pas corrélée a I'age (test X2
avec p = 0,1) ni a I'exercice rural Vs urbain (test X2 avec p = 0,38).
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Un autre pan de la communication médecin-malade a développer est
I'évaluation de I'automédication par les médecins : dans notre étude
seulement 19 médecins soit 23,2% demandent aux patients s'ils
disposent d’antibiotiques au domicile.

Cette évaluation devrait étre bien plus fréquente pour limiter le risque
d’automédication en antibiothérapie, en posant cette question a son
patient dans le cadre d’'une non prescription par exemple, il est bon de
rappeler au patient qu’il ne doit pas consommer les antibiotiques a
disposition au domicile sans avis médical et de les ramener a la
pharmacie pour un recyclage efficace. Cette question s’inscrit dans le
cadre global de I'éducation du patient a I'antibiorésistance et ses
conséquences.

Les ordonnances contenant des antibiotiques pourraient également
contenir ces informations (imprimées de fagon automatiques, impliquant
la coopération des développeurs des logiciels médicaux) et les
consignes de recyclage des antibiotiques.

d - Formation médicale

La formation initiale des médecins et la participation aux séances de
FMC ont permis le plus souvent d’explorer le phénomeéne
d’antibiorésistance : seulement 4 médecins ont déclaré ne pas avoir été
formeés (soit 4,9%), il s’agit probablement du reflet de la jeunesse de
notre échantillon, I'antibiorésistance étant désormais étudiée au cours de
la formation initiale depuis plusieurs années maintenant, tous les
médecins ayant répondu « non » ayant plus de 60 ans.

L’inscription de I'antibiorésistance au programme d’enseignement des
facultés de médecine et des différents acteurs en santé (Infirmiers,
Sage-femme, Pharmaciens, Dentistes ...) était également une
proposition du groupe de préservation des antibiotiques. (2)

Cependant on note que 32,7% des médecins de I'étude n’ont participé a
aucune séance de formation au cours de ces deux dernieres annéees
concernant I'antibiorésistance ou les recommandations de prescription
d’antibiotique pour les pathologies infectieuses courantes, qui évoluent
pourtant trés frequemment : il faudrait poursuivre les efforts pour
développer une formation continue de qualité et au plus grand nombre
afin de garantir I'application des recommandations les plus récentes.
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Il n’a pas été mis en évidence de lien statistique entre I'age et la
participation aux séances de FMC (test X2 avec p = 0,25), ni entre
I'exercice pluridisciplinaire ou seul et la participation a ces séances (test
X2 avec p = 0,66) ou entre I'exercice rural et la participation aux FMC
(test X2 avec p = 0,13).

Les questions concernant la ROSP et les RDV avec les délégueés de
I'assurance maladie ont été fortement influencées par la proportion de
médecins non installés (n = 24 soit 29,3%) dans notre étude et donc
n'ayant pas de ROSP ni ce type de RDV.

Il n’a pas été retrouvé de lien statistiqgue entre 'dge des médecins et
I'influence de la ROSP sur les prescriptions d’antibiotiques (test X2 avec
p=0,16), ni entre la pratique pluridisciplinaire des SISA ou I'exercice seul
et I'influence de la ROSP (test X2 avec p = 0,116).

La création d’'un item « non concerné » dans les propositions aurait
permis de mieux appréhender I'effet de la ROSP sur les médecins de
I'étude.

e - Conclusion

Les dernieres questions exploraient les mesures qui semblaient les plus
utiles aux médecins de I'étude pour optimiser leurs prescriptions
d’antibiotiques, rappelons que les 3 outils les plus utiles étaient : la
généralisation des outils diagnostics ou thérapeutiques en ligne type
Antibioclic (84,1%, n = 69), les campagnes de sensibilisation auprés du
grand public (75,6%, n = 62) et I'utilisation d’une feuille d'information a
remettre au patient en cas de non prescription (39%, n = 32).

Notons que ['utilisation de la vaccination n’a été que tres peu citée dans
les mesures pouvant optimiser les prescriptions d’antibiotiques, il s’agit
pourtant d’'un axe majeur de travail pour diminuer le volume de
prescription inappropriées. (31)

Son réle a peut-étre été négligé par les médecins car la vaccination
s’inscrit dans un processus a long terme de diminution des prescriptions
alors que ce questionnaire était orienté vers les pratiques « lors d’'une
consultation ».

Les trois outils les moins utiles pour les médecins étaient : les RDV avec
les délégués de I'assurance maladie (68,3%, n = 56), la généralisation
de la prescription différée (48,8%, n = 40) et 'abonnement a une revue
médicale (47,6%, n = 39).

103



Nous avons alors analysé ces réponses en fonction de 'age des
médecins et des modes de pratiques des médecins (pluridisciplinaire
type SISA Vs exercice seul ou en cabinet de groupe immobilier).

Le développement des outils en ligne n’était lié ni a 'age (test de Fisher
avec odd ratio = 0,83 et IC95% {0,1699 ;3,39}) ni aux pratiques
professionnelles (test de Fisher avec odd ratio = 1,16 et IC95%

{0,26 ;4,59}).

Vouloir développer les campagnes de sensibilisation aupres du grand
public n’était pas non plus lié a I'age (test X2 avec p = 0,52) ni aux
pratiques professionnelles (test X2 avec p = 0,61).

On peut se demander si le grand nombre de réponse sur cet item ne
reflete pas la mauvaise perception des attentes des patients par les
meédecins : les campagnes d’informations grand public ayant été
beaucoup plus cités que la vaccination par exemple. La

« responsabilité » des prescriptions inadaptés n’étant pas le seul fait
d’'une mauvaise connaissance et de mauvaises pratiques des patients :
les médecins sous estiment tres probablement les véritables attentes de
communication de leurs patients

Les pratiques professionnelles n’étaient pas liees a la volonté d'utiliser
dans le futur une feuille d’information (test X2 avec p = 0,74) ni au lieu
d’exercice urbain ou rural (test X2 avec p = 0,85).

En revanche en analysant les réponses données en fonction de I'age on
obtient le tableau suivant (tableau 4) :

Tableau 4 : Répartition des réponses « utilisation d’une feuille d’'information patient » a la
guestion 49 en fonction de I'dge des médecins

Réponse : Sans réponse Total
utilisation feuille utilisation feuille

information information

12 (63,2%) 7 (36,8%)
15 (42,8%) 20 (57,2%) 35
7 (25%) 21 (75%) 28
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En appliguant le test du X2 on retrouve un p = 0,03, il existe donc un lien
statistique entre age et volonté de développer I'utilisation d’'une feuille
d’'information a remettre aux patients en cas de non prescription
d’antibiotique : les médecins de moins de 40 ans semblent plus
volontaires a l'utilisation de cet outil pour optimiser leurs prescriptions
futures.

Concernant les moyens les « moins utiles » pour optimiser les
prescriptions en antibiothérapie, deux associations étaient
statistiguement liées :

- L’age et la réponse « RDV avec les délégués médicaux de
I'assurance maladie » selon un test du X2 avec p = 0,039 (cf.
tableau 5), les médecins de moins de 40 ans ayant plus cité cette
réponse.

- La pratique pluridisciplinaire était statistiguement liée a considérer
la prescription différée d’antibiotique comme peu utile selon un test
du X2 avec p = 0,02 (cf. tableau 6).

Tableau 5 : Répartition des réponses « Rdv avec les délégués de I'assurance maladie » selon
I'age des médecins.

Réponse : RDV Sans réponse :
délégués délégués

assurance maladie  assurance maladie
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Tableau 6 : Répartition des réponses « généralisation de la prescription différée » selon la
pratique médicale.

Exercice Réponse : Sans réponse :
professionnel prescription prescription

différée differée

Sans exercice 21 (39,6%) 32 (60,4%)
pluridisciplinaire

Avec exercice type [EN(ISRSLL)) 10 (34,5%) 29
SISA

Les autres associations étudiées n’étaient pas significative :

- Exercice professionnel pluridisciplinaire et répondre « RDV avec
les délégués médicaux » (Test X2 avec p = 0,92).

- Age et limitation de la prescription différée (test X2 avec p = 0,21).

- Age et réponse « abonnement a une revue médicale » (test X2
avec p = 0,64).

- Exercice pluridisciplinaire et « abonnement a une revue médicale »
(test X2 avec p=0,235).

Il faut cependant nuancer ce taux de réponse « abonnement a une revue
médicale ». En effet « s’abonner » ne signifie pas que les médecins
lisent les articles médicaux et adherent aux recommandations publiées
dans ces revues. Ce taux de réponse ne signifie pas un rejet de 'EBM
(Evidence Based Medecine) mais est a mettre en perspective avec le
guestionnaire orienté sur les outils disponibles « en consultation ».
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4 - Pistes d’optimisation des prescriptions d’'antibiotiques en
meédecine générale

a - Fiche d’'information

L'utilisation d’'une fiche d’information a remettre au patient est
probablement I'un des meilleurs outils & développer pour assurer une
communication efficace dans le contexte de la non prescription, comme
le montre notre étude avec pres de 40% des médecins souhaitant
I'utiliser, elle permet de faire passer le message principal de l'inefficacité
d’un traitement antibiotique dans ces situations, tout en rappelant par
écrit les principaux symptdmes de la pathologie diagnostiquée et les
consignes de surveillance, le support écrit majorant I'efficacité de la
communication et 'adhésion du patient. (41-42)

De plus notre étude suggeére que les jeunes médecins placent cet outil
parmi les plus utiles, il faudrait alors cibler en particuliers les praticiens
de moins de 40 ans pour que cette pratique s’inscrive dans la durée
comme un « réflexe » en cas de non prescription et se transmette par la
suite aux nouveaux médecins s’installant.

La « fiche-mémo » de la sécurité sociale en est un bon exemple,
cependant elle ne cible que quelques pathologies (les plus courantes)
mais omet d’autres infections comme les pathologies cutanées ou les
antibiotiques ne sont pas nécessairement recommandeés en premiere
intention (furoncle simple en phase non collectée par exemple) ou les
gastro-entérites aigues observées en métropole, d’origine virale le plus
souvent.

La création et 'utilisation de feuilles d’informations pour chaque
pathologie est donc une piste sérieuse d’optimisation des prescriptions,
pouvant par exemple rentrer dans le cadre de la ROSP (pour tous les
médecins généralistes libéraux) ou des objectifs de santé publique pour
les médecins exercant au sein de SISA.

Ces feuilles d’information pourraient alors étre intégrées au sein du
logiciel métier de chaque médecin pour plus de praticité d’utilisation.

Son utilisation est évidemment dépendante de chaque patient et de
chaque situation en fonction de la littératie en santé de chacun
(motivation et compétences des individus a accéder, comprendre,
évaluer et utiliser I'information pour prendre des décisions pour sa propre
santé). (47)
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Ce niveau de littératie, s'’il n'est pas adapté induit un manque d’acces
aux soins et d’adhésion aux traitements, thérapeutique ou non
thérapeutique : il faut alors des que cela est possible donner des
informations aux patients et participer a sa formation médicale pour
limiter les conséquences d’une mauvaise littératie en santé (mauvaise
perception de I'état de santé, non application des regles hygieno
diététiques et majoration de leurs conséquences a long terme :
augmentation des comorbidités et de I'incidence des pathologies
chroniques).

b - Campagnes d’informations

Dans notre étude les campagnes d’'informations ont été plébiscitées
avec 75,6% des médecins les citant parmi les moyens les plus utiles
d’optimisation des prescriptions.

Les campagnes d’'informations au grand public permettent alors
d’augmenter le niveau de littératie en santé du plus grand nombre, elles
sont donc également primordiales pour optimiser les prescriptions dans
les années a venir, comme elles ont su le faire par le passeé.

Ce niveau de littératie était jugé « préoccupant » en 2014 par Van den
Broucke (47) ce qui justifie la mise en place de telle campagnes.

¢ - Formation professionnelle

Ces modifications des pratiques professionnelles doivent surtout, a mon
sens, étre appuyees par une formation médicale initiale et continue
toujours plus performante, en effet dans notre étude 27 médecins
n'avaient assisté a aucune séance de formation sur ces themes de
I'antibiorésistance et des prescriptions d’antibiotiques, soit pres d’un
tiers, il faut donc appuyer cet effort de participation aux FMC.

L’impact de I'information écrite et des feuilles d'informations a remettre
au patient pourrait d’ailleurs y occuper une place plus importante.

La pratique de la prescription différée pourrait également étre diminuée
par ces séances de formation continue, elle est probablement trop
utilisée en pratique alors qu’aucune recommandation ne prone cette
méthode en France, contrairement aux pays Anglo-saxons comme la
Norvege ou I’Angleterre. (46)

d - autres mesures

La mesure la plus citée par les médecins de I'étude était I'utilisation des
sites d’aide a la prescription comme Antibioclic, outils déja bien utilisés
par les médecins interrogés et régulierement mis a jour.
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D’autres mesures étaient envisagées par le rapport de 2015 notamment
la création dans les dossiers patients (en ville et en établissement) d’'un
« dossier antibiotique » résumant les différentes antibiothérapies déja
prescrite (sur le modele du dossier transfusionnel obligatoire dans
chaque dossier de patient ayant déja bénéficié d’une transfusion).

Ce dossier antibiotique pourrait par exemple étre une piste pour le
développement du Dossier Médical Partagé (DMP) récemment mis en
service sur les cartes vitales des patients.

Ce rapport prévoyait également I'écriture d’une charte d’engagement
publique, a laquelle les médecins seraient libre d’adhérer, et a afficher
dans les salles d’attentes. Cette charte est proposée depuis novembre
2015, cependant d’'un point de vue personnel elle m’était totalement
inconnue jusqu’a la rédaction de cette these.

Une charte équivalente devait étre mise a disposition des MSU pour
promouvoir I'utilisation des TROD auprés des internes et le bon usage
des antibiotiques : a ce jour elle n'est, a ma connaissance, pas mise en
ceuvre de facon généralisée (peut étre dans certaines facultés

« pilotes »).

L’optimisation des prescriptions ne passe évidemment pas uniquement
par la non prescription et la communication dans ce contexte : en cas de
prescription d’antibiotiques d’autres pistes doivent étre envisagées
comme la délivrance « au comprimé » par les pharmacies, mesure
spontanément citée par deux médecins de I'étude, mais se heurtant a de
nécessaires contrbles sur la sécurité de ce type de délivrance et de
conditionnement (risque d’erreur humaine majorée, manutention des
comprimeés ...) impliquant un délais de délivrance plus long pour le
pharmacien et une charge de travail plus importante.

Une expérimentation dans 4 régions francaise entre novembre 2014 et
novembre 2015 a été tentée sans que cette option ne soit généralisée.
En décembre 2019 un amendement prévoyant la dispensation a I'unité
de « certains médicaments inscrits sur une liste » au plus tard le 1¢
Janvier 2022, a été voté par 'assemblée nationale, cette méthode sera
donc a évaluer dans les années a venir (si les antibiotiques font partie de
la liste en question).

Le rapport de 2015 proposait également I'impression automatique par
les logiciels métiers des ordonnances d’antibiothérapie sur une

« ordonnance spécifique » (imprimée sur une autre feuille), programmée
automatiqguement, avec un « message éducatif » sur le bon usage des
antibiotiques, la résistance bactérienne, la nécessité d’observance et le
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recyclage des antibiotiques non utilisés. A ce jour cette mesure n’est pas
appliquée.

D’autres pratiques comme I'antibiogramme ciblé ou la prescription des
antibiotiques critiques sur évaluation des référents en antibiothérapie
devaient étre développées mais se heurtent a des difficultés
organisationnelles et financieres (moyens humains et matériels important
a mettre en place).

On pourrait alors envisager de limiter la durée de prescription des
antibiotiques critiques notamment en medecine de ville avec nécessité
de consultation de contrdle et délivrance sur indications précisées sur
I'ordonnance, mais cette mesure pourrait se réveéler contre-productive
notamment en cas de dysobservance thérapeutique (si un patient se
sent mieux apres 48 heures d’antibiothérapie par Amoxicilline - acide
clavulanique : pourquoi reconsulter ?).
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CONCLUSION

111



L’antibiorésistance s’annonce a la communauté medicale dans son
ensemble comme une des principaux défis de santé publique des
prochaines décennies, tous les acteurs des systemes de santé, humains
et vétérinaires, nationaux et internationaux ainsi que les acteurs de
I'environnement doivent agir ensemble pour limiter son émergence
grandissante.

Dans ce contexte de nombreuses mesures sont mises en ceuvre :
optimiser le suivi de I'antibiorésistance et développer de nouvelles
alternatives thérapeutiques, création de nouveaux indicateurs pour
évaluer le colt de I'antibiorésistance, améliorer le bon usage des
antibiotiques, accroitre la sensibilité du public a I'antibiorésistance et a
ses conséquences.

Notre étude s’inscrit dans ce troisieme axe de travail et dresse plusieurs
constats : des outils existent mais restent trop peu utilisés par les
médecins, notamment en matiere de communication autour de la non
prescription d’antibiotique via l'utilisation de feuilles d’informations a
remettre aux patients ou le développement des logiciels métiers,
perspectives plébiscitées par les médecins de I'étude.

Il semble également nécessaire d’améliorer la participation aux
formations continues sur ces sujets.

Depuis les campagnes d’'informations des années 2000 les patients
semblent souhaiter moins de traitements antibiotiques et se passer d'une
éventuelle prescription tout en ayant les informations nécessaires sur le
diagnostic et la conduite a tenir concernant leur pathologie infectieuse.
Ce changement de mentalité est probablement sous-estimé par les
médecins qui ressentent toujours une pression de prescription malgre
ses evolutions.

Cependant les plus jeunes médecins interrogés semblent plus impliqués
dans cette démarche, il s’agit la d’une évolution bénéfique qui devra faire
I'objet d’études a plus grande échelle, en évaluant par exemple lI'impact
d’une utilisation systématique de la fiche mémo de la sécurité sociale (ou
de fiches équivalentes) sur les prescriptions d’antibiotiques des
médecins généralistes lors d’une étude « in vivo ».
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Il est important de rappeler ici que cette seule évolution vers
I'optimisation des prescriptions ne suffira pas a inverser la tendance, et
gue ces mesures doivent s’'intégrer dans des politiques générales bien
plus importantes de vaccinations, de développement de nouvelles
molécules thérapeutiques et de coopération internationale ayant un effet
a long terme sur le volume des prescriptions inadaptées et la réduction
de I'antibiorésistance ainsi que sur la formation des professionnels de
santé (via leur formation initiale et les séances de FMC) et du public (via
les campagnes d’information a grande échelles et par leur médecin via la
communication médicale) et enfin de coopération entre les différents
secteurs impliqués afin de « sauver les antibiotiques ».
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Annexe 1 : Questionnaire d’étude

Quelles sont les stratégies mises en place pour optimiser les
prescriptions d'antibiothérapies par les médecins généralistes
Normands ?

Bonjour, je suis Kevin GUILLER, interne en fin de cursus de médecine
générale a la faculté de médecine de Rouen, je réalise mon travail de
thése sur les stratégies employées par les médecins généralistes
normands pour optimiser les pratiques de prescription en antibiothérapie.

L’antibiorésistance est 'un des problemes majeurs en santé publique et
un véritable défi imposé aux médecins et a la population mondiale, ainsi
le Dr KEIJI FUKUDA, sous-secrétaire général de 'OMS prévient : « le
monde s’achemine vers une ére post-antibiotiques, ou des infections
courantes et des blessures mineures qui ont été soignées depuis des
décennies pourraient a nouveau tuer ».

En effet, la France dénombre d'ores et déja 158 000 cas chaque année
d’infections a germes résistants responsable d’'un surco(t estimé entre
71 et 440 millions d’euros de consommation d’antibiotiques ainsi que de
12000 décés annuels environ. (1)

De multiples facteurs sont désormais reconnus comme pourvoyeurs
d’antibiorésistance : la pollution environnementale, la consommation
d’antibiotiques en médecine vétérinaire, la consommation d’antibiotiques
en médecine humaine et notamment leur prescription inadaptée
(mauvais choix d'antibiotique, durée de prescription trop courte ou trop
longue) ou une antibiothérapie non justifiée (pathologies virales), la
«dysobservance » thérapeutique ... (2)

La place des médecins généralistes reste primordiale dans cette lutte
constante contre I'antibiorésistance, en effet en tant que lers
prescripteurs d’antibiotiques, nos prescriptions majorent la pression de
sélection sur les bactéries résistantes et favorisent leur prolifération.

Malgré la connaissance de ces facteurs, depuis 2015, on estime que 30
a 50% des prescriptions d'antibiotiques sont soit « inutiles » soit «
inadaptées » et de nombreux progres restent a faire dans ce domaine.
Notamment en France qui reste le troisieme pays consommateur
d'antibiotiques d’Europe (derriere la Gréce et Chypre) et dont le nombre
de prescription reste globalement en augmentation au cours de ces 5
dernieres années. (2)
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L’objectif de cette étude est de recueillir et d’analyser les pratiques mises
en ceuvre par le médecin traitant en consultation pour optimiser ses
prescriptions d'antibiotiques.

D’avance merci pour le temps que vous consacrerez a répondre a ce
guestionnaire anonyme (< 10 minutes).
Trés confraternellement,

Kevin GUILLER

(1)https://solidarites-sante.gouv.fr/IMG/pdf/rapport_antibiotiques.pdf
(2)https://www.ansm.sante.fr/var/ansm_site/storage/original/application/e
25454dce9ff7e20d7560e7d271dd219.pdf

Protection des données :

La validation de ce questionnaire vaut consentement au traitement des
données recueillies. Vous pouvez le retirer a tout moment sans porter
atteinte a la licéité du traitement effectué avant le retrait.

Si vous refusez que vos données personnelles soient utilisées, vous ne
pourrez pas participer a cette étude.

Les données recueillies seront supprimées ou anonymisées dans un
délai maximum de trois mois suivant la soutenance de ma these. Aucune
information directement identifiante vous concernant ne figurera dans la
these produite.

Vous disposez de droits sur vos donnees, vous pouvez ainsi :
 Demander I'acceés aux données a caractére personnel vous
concernant

» Demander la rectification ou I'effacement de ces données

» Demander la portabilité de vos données

» Définir des directives relatives au sort des données aprés votre mort
Ces droits peuvent étre exercés aupres du Délégué a la protection des
données (DPO) de I'Université de Rouen qui peut étre contacté par mail
a I'adresse : dpo@univ-rouen.fr.

Si vous estimez que vos droits n'ont pas été respectés, vous avez
également la possibilité d’introduire une réclamation aupres d’'une
autorité de controle. En France, cette autorité est la CNIL.
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lere Partie : Recueil des données démographiques

1 - Vous étes :
-Une femme
-Un homme

2 - Votre age :
-< 30 ans
-Entre 30 et 40 ans
-Entre 40 et 50 ans
-Entre 50 et 60 ans
-> 60 ans

3 - Vous étes :
-Médecin généraliste
-Médecin remplacant non thésé ou interne SASPAS niveau 2
-Médecin remplacant thésé

4 - Votre mode d’exercice :
-Libéral
-Salarié
-Mixte

5 - Votre lieu d’exercice libéral :
-Cabinet libéral avec exercice seul
-Cabinet de groupe (immobilier uniquement)
-Cabinet de groupe avec fonctionnement en Maison de Santé ou
SISA

6 - Décrieriez - vous votre milieu d’'exercice comme :
-Urbain
-Semi-rural
-Rural

7 - Distance par rapport a la structure hospitaliere la plus proche :
-< 10km
-Entre 10 et 30 km
-> 30 km

8 - Avez-vous une activité annexe (ne pas repondre si pas d’activité
annexe) : (réponse libre)
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9 - Etes-vous MSU (Maitre de Stage Universitaire) :
-Oui
-Non

2eme partie : utilisation des outils pratigues en consultation de médecine
générale

10 - Devant une situation clinique d'allure infectieuse ; vous arrive-t-il de
prescrire (ou de réaliser) des examens paracliniques complémentaires
rapidement exploitables en médecine de ville pour étayer votre
démarche diagnostique et thérapeutique ?

-Oui

-Non (passer a la question 15)

11 - Si oui : lesquels utilisez-vous dans votre pratique courante :
-Bandelette urinaire
-Biologie sanguine
-Radiographie pulmonaire
-ECBU
-Test de diagnostic rapide streptococcique
-ECBC
-Autre : ...

12 - Si oui : pour quelles pathologies infectieuses suspectées :
-Rhinopharyngite
-Otite Moyenne Aigue
-Bronchite Aigue
-Grippe
-Angine
-Gastro-entérite virale
-Infection urinaire (cystites ...)
-Infection virale de I'enfant (Varicelle, Pied-main-bouche ...)
-Infections sexuellement transmissibles (IST)
-Infections cutanées
-Autre : ...

13 - Si vous prescrivez des examens paraclinigues complémentaires
devant une situation clinique d’allure infectieuse, vous arrive-t-il de
prescrire des antibiotiques :
-Le méme jour que la demande, aprés prélevement(s), sans en
attendre les résultats
-Uniguement & la réception des résultats confirmant une infection
bactérienne ou probablement bactérienne
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14 - Si vous avez répondu « oui, le méme jour sans attendre les
résultats », pour quelles pathologies :

-Rhinopharyngite

-OMA

-Bronchite aigue

-Grippe

-Angine

-Gastro-entérite aigue

-Infection urinaire

-IST

-Infections virales de I'enfant (Varicelle, Pied-main-bouche ...)

-Infection cutanée

-Autre : ...

15 - Avez-vous connaissance de ces « aides a la prescriptions » :
-Aide via logiciel métier : conseils prescriptions, identification de
interactions ou contre-indications (Crossway, Hellodoc, Axisanté,
Médiclic ...)

-Base données médicamenteuse intégrée (VIDAL, BCB)
-Outils d’aide diagnostique et thérapeutique en ligne (type
antibioclic par exemple)

-Recommandations professionnelles via consultation en ligne
-Possibilité de contacter un (ou une) praticien(ne) spécialiste en
Infectiologie

-Non

-Autre : ...

16 - Dans votre démarche diagnostique et thérapeutique, utilisez-vous
des « aides a la prescription » dans ces situations infectieuses
suspectées :

-Non, aucune

-Consultation du logiciel métier (indications, posologies via banque

de données médicamenteuses par exemple)

-Consultation site internet accessible en consultation (Antibioclic,

calcul score Mclsaac ...)

-Recommandations professionnelles : HAS, college d’infectiologie

-Avis infectiologue téléphonique
-Autre : ...
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17 - Afin de justifier votre attitude thérapeutique, en cas de non
prescription d'antibiotique, utilisez-vous une fiche d'informations sur les
pathologies virales courantes, a remettre aux patients, contenant
diverses informations comme la pathologie diagnostiquée, la durée de
symptoémes, les signes devant amener a reconsulter ?

-Oui

-Non (passer a la question 22)

18 - Si oui cette fiche d'informations est-elle :
-Une initiative personnelle
-Une fiche élaborée, partagée et commune au sein de votre
structure de soins et accessible a tous les praticiens concernés
-Une fiche préétablie, disponible publiqguement dans la version que
vous utilisez
-Autre : ...

19 - Quelle source utilisez-vous pour établir cette fiche :
-Recommandations HAS
-Revues médicales (type « prescrire » par exemple)
-Articles scientifiques
-Recommandation CPAM
-Aucune, j'utilise une fiche préétablie
-Autre : ...

20 - Pour quelles pathologies infectieuses suspectées transmettez-vous
cette fiche :

-Rhinopharyngite

-OMA

-Bronchite

-Grippe

-Angine virale

-Gastro-entérite aigue

-Infection urinaire

-Infection virale de I'enfant (varicelle, Pied-main-bouche ...)

-Infection cutanées

-Autre : ...

21 - L'utilisation d'une fiche d'informations a remettre aux patients est-
elle pour vous un gain de temps :

-Oui

-Non
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22 - Avez-vous connaissance de la « fiche mémo » de la sécurité
sociale, a remettre aux patients concernant les infections ne nécessitant
pas d’'antibiotiques :

-Oui

-Non

23 - Avez-vous recu cette fiche :

Aujourd'hui, je vous al diagnostiqué une infection qui ne nécessite pas d'antibiotiques.

Rp——" PO
u sans antiblotiques, vous ne guérirez pas plus vite.

Elipssurance
Maladie

r—

~-Oui
-Non (passer a la question 25)

=

24 - Si oui I'avez-vous déja utilisé lors d’une consultation :
-Oui
-Non

3eme Partie : Communication médicale

25 - En cas de non prescription d'antibiothérapie devant une situation
clinique d'allure infectieuse, vous expliquez a votre patient votre
diagnostic :

-Systématiquement

-Réguliérement

-Jamais (passer question 27)

26 - Si systématiquement ou régulierement ces conseils sont transmis :
-De fagon orale uniguement
-Par écrit manuscrit
-Par écrit imprimé
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27 - En cas de non prescription d'antibiothérapie devant une situation
clinique d'allure infectieuse, vous expliquez a votre patient votre attitude
thérapeutique de "non prescription” :

-Systématiquement

-Réguliérement

-Jamais (passer question 29)

28 - Si systématiqguement ou régulierement ces conseils sont transmis :
-De fagon orale uniquement
-Par écrit manuscrit
-Par écrit imprimé

29 - En cas de non prescription d'antibiothérapie devant une situation
clinique d'allure infectieuse, vous expliquez a votre patient les
symptémes attendus et leurs durées :

-Systématiquement

-Réguliérement

-Jamais (passer question 31)

30 - Si systématiquement ou réguliéerement ces conseils sont transmis :
-De fagon orale uniquement
-Par écrit manuscrit
-Par écrit imprimé

31 - En cas de non prescription d'antibiothérapie devant une situation
clinique d'allure infectieuse, vous expliquez a votre patient les consignes
de surveillance et les signes devant amener a une nouvelle
consultation :

-Systématiquement

-Réguliérement

-Jamais (passer question 33)

32 - Si systématiquement ou réguliéerement ces conseils sont transmis :
-De fagon orale uniquement
-Par écrit manuscrit
-Par écrit imprimé
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33 - En cas de non prescription d'antibiothérapie devant une situation
clinigue d'allure infectieuse, vous expliquez a votre patient le phénomene
d'antibiorésistance et ses conséquences sanitaires individuelles ou
collectives :

-Systématiquement

-Réguliérement

-Jamais (passer question 35)

34 - Si systématiquement ou régulierement ces conseils sont transmis :
-De fagon orale uniquement
-Par écrit manuscrit
-Par écrit imprimé

35 - Au cours de votre consultation, vous estimez votre temps consacré
a I'explication médicale dans ce cas précis a :

-Moins de 1 minute

-Entre 1 et 5 minutes

-Plus de 5 minutes

-Aucun temps consacre

36 - Proposez-vous a votre patient une consultation de contréle en cas
de non prescription d'antibiotique :
-Oui, en planifiant vous-méme le RDV
-Oui en conseillant de reprendre RDV si persistance ou
aggravation des symptomes
-Jamais (passer a la question 39)

37 - Pour quelles pathologies proposez-vous un RDV de contrdle :
(réponse libre)

38 - Dans quels délais proposez-vous cette consultation de controle :
-Le lendemain
-Entre 2 et 4 jours
-A plus de 4 jours

39 - Dans votre pratique courante, vous arrive-t-il de remettre une
ordonnance d'antibiotiques en expliquant a votre patient les symptémes
pour lesquels ce traitement serait nécessaire sans nouvelle
consultation :

-Oui

-Non (passer a la question 41)
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40 - Si oui, vous estimez cette pratique a environ :
-Une fois par semaine ou moins
-Plusieurs fois par semaine
-Quotidiennement

41 - Demandez-vous a vos patients s'il conserve des antibiotiques dans
leur pharmacie personnelle ou familiale :

-Oui

-Non (passer a la question 43)

42 - Pour quelles raisons conservent-ils ses antibiotiques :
-Automédication en cas de symptomes similaires a une précédente
infection sans consultation médicale préalable
-Automédication en cas de symptomes infectieux différents (fievre,
frisson, toux ...) sans consultation médicale préalable
-Automeédication pour I'entourage familial en situation infectieuse
sans consultation médicale préalable
-Utilisation apres avis médical uniquement
-Autre : ...

4eme Partie : Formation médicale

43 - Au cours de votre formation médicale universitaire et/ou post-
universitaire, le phénomeéne d'antibiorésistance a-t-il été abordé :
-Oui
-Non

44 - Avez-vous participé(e) au cours des deux derniéres années a une
formation médicale sur les themes de I'antibiorésistance, de la
prescription ou de la non-prescription d'antibiothérapie, ou des
recommandations professionnelles en cas de pathologie infectieuse
courante (infections respiratoires, infection urinaires, infection ORL ...) :

-Non

-Oui, au moins une fois

-Oui > 1 fois

45 - Ces sujets ont-ils été abordés lors de RDV avec les délegué(e)s de
I'assurance maladie au cours des deux derniéres annees :

-Oui

-Non
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46 - Avez-vous connaissance de votre taux de prescription
d'antibiotiques dans le cadre de la Rémunération sur Objectifs de Santé
Publigue (ROSP) et de votre situation par rapport a la moyenne
régionale et aux objectifs fixés par I'assurance maladie :

-Oui

-Non (passer a la question 49)

47 - Diriez-vous que cela influence vos décisions thérapeutiques dans le
cadre de vos prescriptions d'antibiothérapie :

-Oui

-Non

48 - Votre taux de prescription d'antibiothérapie a-t-il baissé depuis
I'installation de la ROSP :

-Oui

-Non

Conclusion

49 - Apres avoir rempli ce questionnaire, quels moyens vous semblent
les plus utiles pour optimiser vos prescriptions en antibiothérapie.
Cochez les trois propositions les plus utiles :

-Développement du logiciel métier

-Généralisation d'outils d'aide diagnostic et thérapeutique type

antibioclic

-Utilisation d'une feuille d'information remise au patient en cas de

non prescription d'antibiotique

-Majoration du temps dédié a la communication médecin-patient

-Formation médicale continue

-Campagnes de sensibilisation et d'information auprés du grand

public

-RDV avec les délégué(e)s de I'assurance maladie

-Prescription d'examens complémentaires

-Généralisation de la prescription différée d'antibiotique

-Vaccination et medecine préventive

-Abonnement a une revue médicale

-Autre : ...
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50 - A l'inverse, veuillez cocher les trois moyens qui vous semblent les
moins utiles pour optimiser vos prescriptions d'antibiotiques. Cochez les
trois propositions les moins utiles :

-Développement du logiciel métier

-Généralisation d'outils d'aide diagnostic et thérapeutique type

antibioclic

-Utilisation d'une feuille d'information remise au patient en cas de

non prescription d'antibiotique

-Majoration du temps dédié a la communication médecin-patient

-Formation médicale continue

-Campagnes de sensibilisation et d'information auprés du grand

public

-RDV avec les délégué(e)s de l'assurance maladie

-Prescription d'examens complémentaires

-Généralisation de la prescription différée d'antibiotique

-Vaccination et medecine préventive

-Abonnement a une revue médicale

-Autre : ...

51 - Je vous remercie pour le temps que vous avez consacré a remplir
ce guestionnaire et pour votre participation a cette étude.

Si vous souhaitez que je vous adresse une copie informatique du
mémoire de thése, merci de renseigner votre adresse mail ci-dessous :

(Réponse libre et facultative)
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Annexe 2 : Les principales familles d’antibiotigues

Famille de B-Lactamines

saulweloe -¢g sap a|jiwe

Molécules

Pénicilline G

(Extencilline)
Pénicilline V (oracilline)

Pénicilline A

(Amoxicilline,

ampicilline)

Pénicilline A en
association (amoxicilline
+ acide clavulanique)
Pénicilline M (oxacilline)

Céphalosporines 2¢me
génération : (cefuroxime

axetil)

C3G orales :

cefpodoxime, cefixime

C3G injectables :
ceftriaxone, cefotaxime,

ceftazidime

Carbapenemes

(imipenem)

Monobactames

(aztréonam)

Principales indications

Traitement érysipéles
récidivants, syphilis,
prévention germes
encapsulés chez le
splénectomisé

Angines a Streptocoques,
PNP & pneumocoque,
EAPBCO, érysipele,
traitement H.Pylori

Otites, sinusites, EABPCO
stade 3 et 4, PNP inhalation

Essentiellement pour
Staphylocoques Méti-S

Angines récidivantes, otites,
sinusites, EABPCO

Infections ORL

Purpura Fulminans,
Méningites, infections
séveres a BGN

Infections a BMR uniguement
(spectre large)

Infections BGN si allergie

pénicillines

Effets indésirables

Réactions
allergiques

Réactions
allergiques

Réactions
allergiques

Réactions
allergiques

Réactions
allergiques

Réactions
allergiques

Réactions

allergiques (5%

allergies croisées
avec penicillines)
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Familles des Fluoroguinolones (FQ)
Molécules :

* FQ «classiques » : ofloxacine, ciprofloxacine

¢ FQ « antipneumococciques » : levofloxacine, moxifloxacine
Principales : infections urinaires (en priorité face aux C3G car moins de
sélection E-BLSE)
Effets secondaires : confusion, tendinopathie, photosensibilisation, pas
d’utilisation si derniere utilisation < 6 mois
Famille des Aminosides

Molécules : gentamycine, amikacine, tobramycine

Principales indications : uniquement par voie parentérale (aucune
absorption digestive) toujours en association sur les infections séveres a
BGN, Pseudomonas Aeruginosa, endocardites, Listéria

Effets secondaires : néphrotoxicité, toxicité vestibulo-cochléaire

Famille des Glycopeptides

Molécules : vancomycine, teicoplanine

Principales indications : infection a Staphylocoques Aureus Résistants a
la Méticilline, allergies B-Lactamines, infection a Clostridium Difficile en
2¢Mme intention

Effets secondaires : néphrotoxicité, veinites, nécroses cutanées

Famille des Macrolides

Molécules : erythromycine, spiramycine, clarithromycine, azithromycine
Principales indications : Angine a Streptocoque si allergie B-Lactamines,
PNP a germes intracellulaires, coqueluche, infections génitales a
Chlamydiae (fort taux de résistance), maladie des griffes du Chat,
toxoplasmose

Effets indésirables : troubles digestifs, Toxicité hépatique, allergies.

Familles des Imidazolés

Molécule : métronidazole

Principales indications : Germes Anaérobies, infections digestives a
germes anaérobies, PNP d’inhalation, Clostridium Difficile

Effets indésirables : Troubles digestifs, céphalées, glossites.
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Famille des Cyclines

Molécules : Doxycycline, minocycline
Principales indications : germes intracellulaires, antipaludique
Effets indésirables : Photosensibilisation
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Annexe 3 : Fiche d’information de I’Assurance Maladie

Aujourdhui, je vous ai dagnostiqué une infection

Pourquoi n'avez-vous pas besoin d’'un antibiotique a

ujourd’hui ?

CACHET MEDEQN

QUi ne nécessite pas dantibictiques .

Le rhume (rhinophar yngite), la grippe, la bronchite aigué et la plupar t 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 symptomes de ces maladies (avec ou sans antibiotiques).

Pourquoi faut-il prendre un antibiotique seulement

MALADIE

RHINOPHARYNGITE (RHUME)
« Toujours virale.

GRIPPE
« Infection virale.

ANGINEVIRALE
« Test diagnostique rapide de recherche
de streptocoque négatif.

BRONCHITEAIGUE

« Quasiment toujours virale.

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

OTITEAGUE
« Apres I'age de 2 ans, guérit le plus
souvent sans antibiotiques.

DUREE HABI TUELLE DES

PRINOPAUX SYMPTOMES

« Fiévre : 2-3 jours.

« Nez qui coule (sécrétions de
couleur blanche, jaune ou verte),
nez bouché : 7-12 jours.

«Toux : 1a 3 semaines.

« Fievre, courbatures : 2-4 jours.
+ Toux : 2-3 semaines.
« Fatigue : plusieurs semaines.

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

« Fievre : 2-3 jours.
+ Toux : 2-3 semaines.

« Fievre, douleur: 34 jours.

CE QUEVOUS POUVEZ
FAIRE POUR SOULAGER

VOS SYMPTOMES

« Buvez suff samment:

vous ne devez pas avoir soif.

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

« Il existe des médicaments

contre la févre 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.

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 diff ciles a guérir, et vous pouvez aussi

les transmettre a vos proches.

En prenant un antibiotique uniquement lorsque c’est

de bactéries résistantes aux antibiotiques.

indispensable, vous contribuez a prévenir I'appari

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

Avec ou sans antibiotigques, vous ne guérirez pas pl

=
XM Assurance
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TITRE : Stratégies mises en place pour optimiser les prescriptions en antibiothérapie :
une enquéte de pratique auprés des médecins généralistes exercants en Seine-Maritime
et dans I'Eure

RESUME :

Introduction : Accompagnant le développement des antibiotiques au cours du XXéeme
siecle, I'antibiorésistance et ses conséquences sont devenues des enjeux majeurs en
santé publique. La prescription d’'une antibiothérapie est une décision complexe influencée
par de nombreux facteurs liés aux patients, aux médecins ou a leurs relations. L’objectif de
cette étude était d'analyser les méthodes utilisées par le médecin généraliste, en
consultation, pour optimiser les prescriptions en antibiothérapie.

Matériel et Méthode : Afin d’établir notre mailing-list, nous avons contactés différents
cabinets médicaux par téléphone afin d’exposer le sujet de I'étude et le mode de recueil
des données. 262 médecins de I'Eure et de la Seine-Maritime ont alors recu le
questionnaire d’étude en ligne et 82 d’entre eux ont répondu entre le 25 février et le 9 avril
2020.

Résultats : Les médecins contactés avaient une bonne connaissance des outils d’aide a
la prescription notamment en ligne (90,2%) ou via des bases de données informatiques
(81,7%). De méme en cas de non prescription d’antibiotique les médecins déclaraient
communiquer systématiquement par oral le diagnostic, leur attitude de non prescription
d’antibiotique, les symptdmes attendus, et les consignes de surveillance pour 96,3%
d’entre eux. Cependant l'utilisation d’'un support écrit reste minoritaire pour seulement
12,2% des médecins interrogés bien que 46,3% connaissent la fiche d’'informations établie
par 'assurance maladie. Les médecins les plus jeunes semblent vouloir utiliser ce type
d’outils dans leur pratique future pour optimiser leurs prescriptions d’antibiotiques (test X2
avec p=0,03). Presque 33% des médecins n'avaient pas participé a une formation récente
sur les sujets de 'antibiorésistance ou des prescriptions d’antibiotiques.

Conclusion : Afin d’optimiser les prescriptions d’antibiotiques, des outils d’aide diagnostic
et thérapeutique existent, comme des outils de communication utilisables directement en
consultation mais trop peu utilisés. La formation des professionnels de santé a
I'antibiorésistance et a l'utilisation de ces outils est & développer. Cela contribuera
également a la formation médicale des populations dont les attentes vis-a-vis des
traitements évoluent. Ces mesures applicables aux médecins généralistes, premiers
prescripteurs d'antibiotiques en France, s'inscrivent dans des démarches plus générales
de prise en charge thérapeutique curative et préventive pour limiter la pression de
sélection sur les bactéries résistantes.

Mots clés : Médecine Générale - Antibiorésistance - Antibiotiq  ues - Prescription
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