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PLANPLAN


 

Pourquoi des rPourquoi des rèègles de prescription des ABgles de prescription des AB


 
Comment prescrire des ABComment prescrire des AB


 

Quand recourir Quand recourir àà
 

une association ABune association AB


 
Quelle durQuelle duréée et surveillance de et surveillance d’’une ABthune ABthéérapierapie
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“Normes, convention de ce qui doit être fait dans une discipline ou situation”

Bon usage des AB

Comité

 
des AB

““Antibiotic Antibiotic 
stewardshipstewardship””

Surveillance des 
résistances aux AB

Usage rationnel  Politiq
ue AB

http://www.infectiologie.org.tn



Quelles particularitQuelles particularitéés des AB?s des AB?


 

Prescription +++


 
fréquence des consultations pour des infections



 
Fréquence d’infections nosocomiales


 

Prescription “abusive”
 

et “erronnée”
 

fréquente


 
Auto-médication,“de couverture”, ttt Σ

 
de fièvre


 

Consommation                 Résistance 


 

Multiplicité
 

des situations cliniques/μ-org/molécules 


 
Attentes des patients


 

Évolution rapide des connaissances
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Estimation des prescriptions justifiEstimation des prescriptions justifiééeses
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Evolution de consommation des 4 AB Evolution de consommation des 4 AB 
les plus prescrits au CHU F. Hachedles plus prescrits au CHU F. Hached
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Relation causale entre Relation causale entre 
antibiotiques & resistancesantibiotiques & resistances

Relation complexeRelation complexe


 
Parallélisme entre consommation d’AB et  fréquence des 
infections à

 
BMR



 
Fréquence plus ↑

 
de résistance parmi les souches isolées 

d’infections nosocomiales / communautaires


 
Lors d’épidémies d’infections à

 
BMR, les cas ont reçu 

habituellement significativement plus d’AB


 
Les services qui consomment le plus d’AB ont la plus forte 
prévalence d’isolement de BMR 



 
Relation entre la durée d’administration d’AB et le risque de 
colonisation et/ou d’infection par des BMR

IDSA/SHEA Antimicrobial Stewardship Guideline 2007 CIDhttp://www.infectiologie.org.tn



ConsConsééquences du mauvais usagequences du mauvais usage


 

Risque accru de mortalitRisque accru de mortalitéé par inadpar inadééquation de quation de 
ll’’antibiothantibiothéérapie initiale chez les patients rapie initiale chez les patients 
fragilisfragilisééss


 

Risque accru dRisque accru d’’infection ultinfection ultéérieure, de traitement rieure, de traitement 
plus complexe, plus complexe, àà plus haut risque dplus haut risque d’é’échecchec


 

Accroissement de la morbiditAccroissement de la morbiditéé, de la dur, de la duréée de e de 
ssééjour, de la charge de soins, des cojour, de la charge de soins, des coûûts ts 
dd’’hospitalisationhospitalisation


 

SSéélection/lection/éémergence de rmergence de réésistance sistance 


 
Risque accru de transmission croisRisque accru de transmission croiséée et e et 
diffusion de la rdiffusion de la réésistancesistance

http://www.infectiologie.org.tn



Antibiothérapie inadéquate 4.26

Défaillance viscérale
(incrément par défaillance)

3.25

Utilisation de vasopresseurs 2.20

Néoplasie sous-jacente 1.81

Score APACHE II (incrément
par point)

1.05

Age (incrément par année) 1.02

Post-opératoire 0.40

Infections sévères en réanimation
analyse multivariée des facteurs pronostiques

Variables Odds Ratio

Kollef (Chest 1999;115:462-74)http://www.infectiologie.org.tn



Circonstances Circonstances 
de prescription des ABde prescription des AB
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Antibiothérapie probabiliste  : 80% des cas

Pari bactériologique

Famille d’
 

AB ?
-

 
spectre d’action

-
 

résistance 
-

 
PD/ PK

- coût…
Terrain
Gravité…

Diagnostic clinique d’une 
infection

il faut le 
gagner!!

http://www.infectiologie.org.tn



PLANPLAN


 

Pourquoi des règles de prescription des AB


 
Comment prescrire des AB


 

Quand recourir à
 

une association AB


 
Quelle durée et surveillance d’une ABthérapie
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Prescrire AB = Prescrire AB = 
Non systNon systéématiquematique

ExemplesExemples


 
Syndrome viralSyndrome viral


 

Infection des VAInfection des VA
--

 
rhinopharyngitesrhinopharyngites

--
 

angine : intangine : intéérêt des tests diagnostics rapidesrêt des tests diagnostics rapides
--

 
bronchitebronchite


 

EscarresEscarres


 
UlcUlcèères chroniquesres chroniques

http://www.infectiologie.org.tn



La prescription dLa prescription d
 ’’un AB dun AB déépend de pend de 

SITE DE LSITE DE L
 

’’INFECTIONINFECTION
 

BACTERIEBACTERIE
* Possibilit* Possibilitéé

 
de prde prééllèèvementvement

 
* Sensibilit* Sensibilitéé

* Diffusion antibiotique* Diffusion antibiotique

 
* Pr* Préésomption/confirmation somption/confirmation 

* Consensus* Consensus

 
* Ecologie* Ecologie

TERRAINTERRAIN
* N* N--nnéé, vieillard, femme enceinte, immunod, vieillard, femme enceinte, immunodéépressionpression
* Tares visc* Tares viscééralesrales
* Allergies* Allergies
* Interf* Interféérences mrences méédicamenteusesdicamenteuses

http://www.infectiologie.org.tn



La prescription des antibiotiques La prescription des antibiotiques 
Bases de raisonnementBases de raisonnement


 

LL’’identification bactidentification bactéérienne, premier rienne, premier éélléément de ment de 
choixchoix


 

LL’é’épidpidéémiologie connuemiologie connue


 
Les donnLes donnéées pharmacologiqueses pharmacologiques


 

LL’’antibiotique choisiantibiotique choisi

31/03/2010 17Dr Amel Letaief
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La prescription des antibiotiques La prescription des antibiotiques 
Bases de raisonnementBases de raisonnement



 
soit immédiate : 

Examen direct
(LCR, crachats, urines..)
Moyens indirects
(Ag solubles, PCR, IF..)



 
soit retardée : 

Cultures

31/03/2010 18Dr Amel Letaief

En pratique, éventualité peu fréquente
pour la 1ère prescription

•Identification bactérienne, 
premier élément de choix

•Epidémiologie connue

•Données pharmacologiques

•Antibiotique choisi

http://www.infectiologie.org.tn



Bases de raisonnementBases de raisonnement

Celle des bactéries en cause


 
Urines  E. coli



 
Poumon      Pneumocoque

Mycoplasme
Intracellulaire



 
LCR Méningocoque

Pneumocoque


 
Artic  Staphylocoque



 
Endoc  Streptocoque

Celle de la sensibilité


 
Pneumocoque et pénicilline



 
E. coli et fluoroquinolones



 
Staphylocoque et méti-R

31/03/2010 19Dr Amel Letaief

•Identification bactérienne, 
premier élément de choix

•Epidémiologie connue

•Données pharmacologiques

•Antibiotique choisi

http://www.infectiologie.org.tn



Bases de raisonnementBases de raisonnement

CMI, 
Pharmacologie
* Cc AB dans les liquides 

d’élimination
* Difficulté

 
de diffusion

. Prostate, LCR….
* Rythme d

 
’administration

•Identification bactérienne, 
premier élément de choix

•Epidémiologie connue

•Données pharmacologiques

•Antibiotique choisi


 

Bactériostase


 
Bactéricidie rapide


 

Temps dépendance


 
Dose dépendance

http://www.infectiologie.org.tn



Activité d’un AB

Définitions PK /PD

Dose Concentrations
dans l’organisme

Effets non désirés
(flores, toxicité)

Effet antibactérien

Pharmacocinétique Pharmacodynamie

http://www.infectiologie.org.tn
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Antibiotiques temps-dépendants: ex: -lactamines, glycopeptides

importance de la durée d’exposition à l’AB 

saturation bactéricidie à 4-5 CMI

Antibiotiques concentration-dépendants: ex: fluoroquinolones, aminosides

importance de la concentration,  pas de saturation

http://www.infectiologie.org.tn



Paramètres PK/PD corrélés à
 

l’efficacité
 

dépendent de:

-profil d’activité

 
bactéricide de l’AB vis-à-vis du microorganisme

-effet post-antibiotique

-

 
sélection de mutants résistants

Paramètres pharmacodynamiques des AB in vivo

http://www.infectiologie.org.tn



Sélection de mutants-résistants sous traitement

Olofsson, CID 2007

http://www.infectiologie.org.tn



CaractCaractééristiques ristiques 
pharmacocinpharmacocinéétiques des ATBtiques des ATB


 

Absorption et biodisponibilitAbsorption et biodisponibilitéé


 
Diffusion :Diffusion :


 
modmodéérréée : be : béétata--lactamines, aminosides, lactamines, aminosides, 
glycopeptides glycopeptides 


 

bonne : tbonne : téétracyclines, fluoroquinolones, tracyclines, fluoroquinolones, 
macrolides, fosfomycine, acide fusidique macrolides, fosfomycine, acide fusidique 


 

sites difficiles dsites difficiles d
 

’’accaccèèss


 
DemiDemi--vie svie séériquerique


 

Elimination urinaire et/ou biliaireElimination urinaire et/ou biliaire
http://www.infectiologie.org.tn



PLANPLAN


 

Pourquoi des règles de prescription des AB


 
Comment prescrire des AB


 

Quand recourir à
 

une association AB


 

Quelle durée et surveillance d’une ABthérapie

http://www.infectiologie.org.tn



FautFaut‐‐il utiliser une association en il utiliser une association en 
 antibiothantibiothéérapie ?rapie ?


 

En pratique de ville, une monothEn pratique de ville, une monothéérapie suffit la plupart rapie suffit la plupart 
 du temps.du temps.


 

Arguments pour une monothArguments pour une monothéérapie :rapie :


 

moindre comoindre coûût t 


 

absence dabsence d
 

’’interaction entre ATB interaction entre ATB 


 

moins dmoins d
 

’’effets indeffets indéésirablessirables


 

Arguments pour une association :Arguments pour une association :


 

EfficacitEfficacitéé
 

et rapiditet rapiditéé
 

des synergies bactdes synergies bactééricides ricides 


 

Limitation des risques dLimitation des risques d
 

’’
 

éémergence dmergence d
 

’’
 

un mutant run mutant réésistant sistant 


 

Juxtaposition des 2 spectresJuxtaposition des 2 spectres

http://www.infectiologie.org.tn



Les arguments pour une Les arguments pour une 
associationassociation


 

Synergie d
 

’action


 
Augmenter la vitesse de bactéricidie


 

Eviter la sélection de mutants résistants


 
Elargir le spectre d

 
’activité

http://www.infectiologie.org.tn



http://www.infectiologie.org.tn



Risque de sRisque de séélection lection éélevlevéé


 

certains antibiotiquescertains antibiotiques


 

rifampicine, rifampicine, 


 

fluoroquinolones, fluoroquinolones, 


 

acide fusidique, acide fusidique, 


 

FosfomycineFosfomycine


 

certaines bactcertaines bactéériesries


 

P. aeruginosa, P. aeruginosa, 


 

Acinetobacter baumanii, Acinetobacter baumanii, 


 

Enterobacter sp, Enterobacter sp, 


 

Serratia sp, Serratia sp, 


 

staph mstaph méétiti--RR

31/03/2010 31Dr Amel Letaief
http://www.infectiologie.org.tn




 

Circonstances imposant habituellement une Circonstances imposant habituellement une 
association :association :


 
FiFièèvre chez le sujet neutropvre chez le sujet neutropéénique nique 



 
ÉÉtat de choc septique tat de choc septique 



 
Infections nInfections nééonatales graves onatales graves 



 
Infections polymicrobiennes (intrapInfections polymicrobiennes (intrapééritonritonééales) ales) 



 
Pneumopathies communautaires graves et Pneumopathies communautaires graves et 
hypoxhypoxéémiantes miantes 



 
Infections nosocomiales Infections nosocomiales 



 
Infections graves Infections graves àà

 
ententéérocoque rocoque 



 
AbcAbcèès du cerveau s du cerveau 



 
Endocardite infectieuse Endocardite infectieuse 



 
Infection ostInfection ostééoarticulaire oarticulaire 



 
TuberculoseTuberculose

http://www.infectiologie.org.tn



Si on rSi on réésume  = sume  = 
rrééponse ponse àà

 
9 questions9 questions

1.1.

 
Faut Faut --

 
il prescrire une antibiothil prescrire une antibiothéérapie ?rapie ?

2.2.

 
Faut Faut --

 
il faire un pril faire un prééllèèvement bactvement bactéériologique prriologique prééalable ?alable ?

3.3.

 
Quel antibiotique choisir ?Quel antibiotique choisir ?

4.4.

 
Faut Faut --

 
il une monothil une monothéérapie ou une association?rapie ou une association?

5.5.

 
Quelle posologie prescrire ?Quelle posologie prescrire ?

6.6.

 
Quelle voie et modalitQuelle voie et modalitéés ds d’’administration choisir ?administration choisir ?

7.7.

 
Quel rythme dQuel rythme d’’administration choisir ?administration choisir ?

8.8.

 
Le recours Le recours àà

 
la chirurgie est la chirurgie est --

 
il nil néécessaire ?cessaire ?

9.9.

 
Quelle durQuelle duréée de traitement ?e de traitement ?

http://www.infectiologie.org.tn



PLANPLAN


 

Pourquoi des rPourquoi des rèègles de prescription des ABgles de prescription des AB


 
Comment prescrire des ABComment prescrire des AB


 

Quand recourir Quand recourir àà
 

une association ABune association AB


 
Quelle durée et surveillance d’une ABthérapie

http://www.infectiologie.org.tn



Quelle durQuelle duréée de traitement ?e de traitement ?


 

Infections communautairesInfections communautaires
Respect des confRespect des conféérences de consensusrences de consensus
En gEn géénnééral, 5ral, 5--

 
10 jours 10 jours 

Plus longue pour les infections chroniquesPlus longue pour les infections chroniques
/ ost/ ostééoo--articulaire, brucellose, tuberculosearticulaire, brucellose, tuberculose……..

31/03/2010 35Dr Amel Letaief
http://www.infectiologie.org.tn



RRéééévaluation delvaluation del’’antibiothantibiothéérapie rapie 


 

A 48A 48--72 heures72 heures


 
premipremièère idre idéée sur le sur l’’efficacitefficacitéé



 
retour des examens bactretour des examens bactéériologiques et ABgrammeriologiques et ABgramme



 
ddéésescalade (spectre, associationsescalade (spectre, association--

 
monothmonothéérapie, corapie, coûût)t)


 

Savoir changer ou arrêter une AB thSavoir changer ou arrêter une AB théérapie rapie 

31/03/2010 36Dr Amel Letaief
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Comment surveiller le Comment surveiller le 
traitement ?traitement ?


 

EfficacitEfficacitéé
 

: clinique / bact: clinique / bactéériologique / biologique ?riologique / biologique ?


 

ToxicitToxicitéé
 

: clinique / biologique ?: clinique / biologique ?


 

Dosage des ATB : efficacitDosage des ATB : efficacitéé
 

/ toxicit/ toxicitéé



 

glycopeptides et aminosides glycopeptides et aminosides 



 

tt prolongtt prolongéé, terrain d, terrain déébilitbilitéé
 

(IR)(IR)

http://www.infectiologie.org.tn



Principales erreurs dans Principales erreurs dans 
l'antibiothl'antibiothéérapierapie


 

Absence de prAbsence de prééllèèvement avant traitement vement avant traitement 


 

Spectre "large" et spectre "Spectre "large" et spectre "éétroit"troit"


 

Associations injustifiAssociations injustifiéées fres frééquentesquentes


 

Non prise en compte de l'Non prise en compte de l'éécologie localecologie locale


 

Pas d'adaptation aux rPas d'adaptation aux réésultats bactsultats bactéériologiques riologiques 


 

Posologies incorrectesPosologies incorrectes


 

DurDuréée prolonge prolongééee

31/03/2010 38Dr Amel Letaief
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Principales erreurs dans Principales erreurs dans 
l'antibiothl'antibiothéérapierapie


 

Associations ou non respectAssociations ou non respectééeses
Pseudo Pseudo ET ET BLact, FQBLact, FQ
 Staph. aureus Staph. aureus ETET

 
Fosfo, FQ, RifaFosfo, FQ, Rifa

Citro, Entero, SerratiaCitro, Entero, Serratia
 

ETET
 

BLactBLact


 

Lecture dLecture d’’antibiogrammeantibiogramme
EntEntéérobact. Ac nal. Rrobact. Ac nal. R

 
ETET

 
FQFQ

EntEntéérocoque rocoque ETET
 

BLactBLact

31/03/2010 39Dr Amel Letaief
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31/03/2010 Dr Amel Letaief 40

La prescription d'un antibiotique La prescription d'un antibiotique 
doit êtredoit être

libre libre sisi le prescripteur peut la justifierle prescripteur peut la justifier

ou "contrôlou "contrôléée" voire restreintee" voire restreinte

http://www.infectiologie.org.tn



Comment dComment déévelopper ?velopper ?

http://www.infectiologie.org.tn



Acteurs privilActeurs priviléégigiééss

•• PrescripteurPrescripteur


 

diagnostic diagnostic -- responsabilitresponsabilitéé tttttt
•• MicrobiologisteMicrobiologiste



 

diagnostic diagnostic -- alerte alerte -- suivi suivi éépidpidéémiomio
•• PharmacienPharmacien



 

analyse des prescriptions analyse des prescriptions –– 
dispensationdispensation



 

qualitqualitéé et conformitet conformitéé de la de la 
prescription prescription -- suivisuivi

•• Clinicien rClinicien rééfféérent en infectiologierent en infectiologie


 

conseil sur demande ou sur alerteconseil sur demande ou sur alerte


 

coordination, formation, suivi coordination, formation, suivi 

MULTIDISCIPLINARITE et CONCERTATION

http://www.infectiologie.org.tn



Impact d'un avis spécialisé

Infectiologue Autre médecin      p

Traitement probabiliste 78% 54% <0.0001
(toutes bactériémies)
Traitement probabiliste 76% 44% <0.0001
(bactériémies nosocomiales)
Traitement documenté 100% 97% 0.015
(toutes bactériémies)

Relais par voie orale 95% 34% 0.001

428 bactériémies; intervention de l’infectiologue (30%); guérison

Byl B, Clin Infect Dis 1999;29:60-6http://www.infectiologie.org.tn



Facteurs intervenants dans la prescription AB

Prescription

 Mauvais diagnostic



 

Méconnaissance des 
recommandations


 

Promotion et éducation 
par l’industrie 
pharmaceutique

+

-

Demande du patient



 

Méconnaissance des 
pathologies et des 
conséquences écologiques lors 
de l’utilisation des antibiotiques

 Sévérité perçue de la maladie

+

Éducation de la population

-

D.L. Monnet  Clin Microbiol Infect. 2001; 7 (Suppl 6) : 27-30

 Éducation médicale

 Avis spécialisé

Utilisation des TDR



 

Accès facile à des 
recommandations


 

Régulation de la promotion de 
l’industrie pharmaceutique

http://www.infectiologie.org.tn




