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Pourguoi une politigue de
I'antibiothérapie ?

Constat
30 a 40% des patients hospitalisés traites par
antibiotiqgues (image d’efficacité et de non-toxicité)
30 a 50% de prescriptions inadéquates (non-prise de
risque?)
Multitude de prescripteurs non specifiguement formes
Conflit entre I'intéerét individuel et collectif
Objectifs
Maitrise des réesistances bactériennes
Maitrise des codts
Indicateur de qualité
Accreditation (qualité des soins et gestion des risques)



ETAT des LIEUX:

Qualité des prescriptions d’anti-infectieux au CHU de Nice

Roger. Presse Méd. 2002; 3111: 58-63
Etude de la prescription des ATB au SAU de Nice
117 dossiers évalués au hasard par un jury d’experts
50 (43%) antibiothérapies inadaptées
37 (32%) éronneées, 13 (11%) injustifiées

ATB ATB OR p
adaptée inadapté
Dgcs validés 62 (53%) 16 (14%) 4,52 0,0002
Dgcs non validés 18 (15%) 21 (18%) 1
Internes N=54 32 (59%) 22 (41%) 2,2  <0,05

Séniors N=63 48 (76%) 15 (24%) 1



Pourguoi une politigue de
I'antibiothérapie ?

Classe thérapeutique qui a:
Le plus de prescripteurs
Le plus grand nombre de prescriptions
Le plus grand nombre de patients traités
Le plus grand nombre de molécules ou de combinaisons
Le codlt le plus important

Particularités
Efficacité pharmacologique inconstante pour une cible
identique (la bactérie): variable selon
I'époque
le site infecté
la localisation geographique
Impact écologique
mise en danger de la communauté



De quol parle on ?

1 objectif principal
Pour I'administration, la tutelle (parfois la pharmacie)
Diminution des codts
Pour I'hygiéniste, le microbiologiste et I'épidemiologiste
Diminution des BMR

Pour le clinicien
Amelioration de la prise en charge du patient

Pour le patient
Guerir (et sortir) plus vite
Des objectifs secondaires
recoupements possibles



Contraintes

Appropriation de l'antibiothérapie par tous les cliniciens

Choix et conséquences complexes
Multiplicité
situations cliniques
micro-organismes
molécules

Attentes de qualité des soins des patients
Evolution rapide connaissances
Impose mise a jour permanente
Cliniciens compétents rares

Formation spécifique (DESC pathologie infectieuse et tropicale)
ou

Intéret personnel / autoformation: DU
Pas de criteres d'identification des prescripteurs compétents



Facteurs intervenants dans la prescription
antibiotique

D.L. Monnet. Clinical Microbiol Infect. 2001 ; 7 (S6): 27-30




Reésistances

Situation en europe
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Pyo cefta-R
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K. Pneumoniae C3G-R
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E. Faecium vanco-R

Proportion of Glyocopeptides resietart B fascium isclates in paricipating courtres in 2008
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E. ColiC3G et FQR
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Consommation des antibiotiques en Europe - 2001 -

Hopital (ESAC)
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Les antibiotiques en France en
2003
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Diapo: F Trémolieres



Bon usage des antibiotiques

Qualité des soins



[Les antibiotiques sont utiles !

De nombreuses études ont
montré le béenefice clinique de
I'utilisation d’'une antibiothérapie
probabiliste adaptee



Antibiotherapie inadaptée et
pronostic: Bactériemies

Caractere adapté (A) ou inadapte (1) de Mortalité (%) RR
I'antibiothérapie
Initiale Apres Apres
empirique connaissance HC+ ATBgramme
A A A 65/620 (10.5%) 1.0
I A A 6/45 (13.3%) 1.27

| | | 3/9 (33.3%)  3.18

Weinstein, et al,Clin. Infect. Dis 1997



[ATB iInadaptée : FdAR DC en réa

Mortalité infectieuse en prospectif en
monocentrique chez 2000 patients 655
patients infectes:

442 (67.5%) communautaire

/3 (11.1%) communautaire & nosocomial

286 (43.7%) nosocomial

169 (25.8%) ATB initiale inadaptée



[ATB inadaptéee : FAR DC en réa ]
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ATB adaptée diminue mortalité et durée de
séjour dans les bactériéemies

%

0& 1& "% 1 1

) -$ $." | % %



ATB adaptée diminue mortalité et durée de
séjour dans les bactériemies

Cohorte prospective: ATB adaptée et
évolution clinique en réa

492 patients avec bacteriemie:
193 (39.2%) communautaire
291 (59.1%) nosocomiale

8 (1.6%) communautaire puis
nosocomiale
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ATB adaptée diminue mortalité et durée ]
de séjour dans les bactériemies
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Incitations au bon usage des ATB



Quels sont les objectifs du bon
usage des antibiotiques ?

Les objectifs individuels et collectifs sont indissociables.

La maitrise de I'antibiothérapie, associee aux mesures
d’hygiene, doit induire une diminution de la prevalence de la
résistance et de I'impact de la transmission croisée.
6 objectifs principaux:

un diagnostic précis et precoce

une bonne indication thérapeutique, un traitement adapte,

réévalué cliniquement et microbiologiquement, de duree
appropriée.

le meilleur rapport bénefice/risque individuel et collectif par le
choix du traitement (effets indésirables les plus faibles a
efficacité égale; impact écologique le plus faible).

une décision medicale fondée sur les meilleures preuves
scientifiques disponibles.

la prise en compte des préférences du patient

La maitrise de I'émergence des bactéries multirésistantes

G Beaucaire, Consensus 2002



Principales recommandations
"officielles”

Recommandations « communes »
ANDEM (futur HAS) 1996
VS 1999
Mission Kouchner 2001
Consensus 2002
Plan ATB 2001-2005

ComMed- ComATB: Surveillance, recommandations, évaluation

Prescription des antibiotiques: A adapter par chague ComMed
Recommandations/ATB réservés/Référent/durée limitée..

Regles d'utilisation: Curatif/prophylaxie/associations
Roéle des difféerents acteurs multiples

Information et formation

Médecin reférent/équipe opérationelle

Circulaire 2002
Réferent antibiotique

Circulaire 2006
Guide de suivi des consommations



[I\/Iultitude de recommandations
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Etat des lieux en 99-00: Engquéte
AFFSAPS

Existence de recommandations pour la

prescription et la dispensation des
antibiotiques

1201 établissements
Au moins un type de recommandations: 66%
Dispensation nominative: 21%
Médecin réferent pour la prescription ATB: 21%
Formation sur bon usage ATB: < 20%
Réeévaluation systematisee: 10%
Suivi et évaluation rare



Circulaire DHOS/DGS 272-02

CommATB
Emanation CLIN et COMEDIMS
Composition
Praticien compétent en antibiothérapie
Pharmacien/biologiste/EOH
Missions
Coordonne toutes les actions en matiere
d’antibiothérapie
En I'absence d’'un praticien competent:

rapprochement avec établissement en
possedant



Circulaire DHOS/DGS 272-02

Medecin reférent
Conseil sur demande (role de consultant):
choix et modalités de prescription
Intervient sur alertes
Pharmacie: dispensation de certains ATB
Laboratoire: hémocultures - LCR
Formations médecins et paramédicaux
Diffusion référentiel et consommations
Audits de pratique et recherche
Compétence:
De préférence DESC MIT
A défaut, DU ATB ou compétence reconnue
Désigné par Directeur sur proposition CME



Circulaire DHOS/DGS 272-02

Priorité des actions

Recommandations locales et consensuelles
d’antibiothérapie
Présentées a la COMEDIMS

Format permettant consultation facile (livre de poche,
intranet...)

Actualisation au moins /3ans
Liste des ATB

AB a dispensation controlee: justification apres 48/72h et
7/10j.

Survelillance et évaluation
Autres volets

Centres de conseils thérapeutiques teléphoniques pour
medecins libéraux

Parution de I'arrété de mise en place du comité de suivi du
plan pour préserver I'efficacité des antibiotiques



Circulaire DHOS/DGS 272-02

Circulaire a visee « sanitaire » et pas
« economique »

Les hopitaux doivent degager les moyens
humains necessaires

Mutualisation possible pour petits
établissements

Extension éventuelle aux anti viraux et anti
fongiques
Survelllance des consommations en doses

definies journalieres « OMS » rapportees a
un critere d'activité



Les réferents en 2005 (n=106)

Infectiologues 67: 63,2% dont
55/106 (52%) DESC de MIT
7 concours de PH de Maladies Infectieuses
2 ancien CCA de Maladies Infectieuses
3 sans precisions (1 suisse).

Non infectiologues (39: 36,8%). Qualifications décla  rées
26 DU antibiothérapie/anti-infectieux
2 DU sur le VIH
1 DU d’infections nosocomiales
1 DEA d’agents antimicrobiens
7 sans precision (dont 1 sans référent)

Discipline des référents non infectiologues (24/38 ca  s)
7 biologie
5 médecine interne
3 réanimation
2 pneumologie
2 hygiene
1: médecine polyvalente, dermatologie, anesthésie, médecine générale,

néphrologie, et gériatrie _
Alfandari, MMI 2006



Methodes d’amelioration de 'usage
des ATB



[Politique de controle de
I'antibiothérapie
Survelllance
Formation
Organisation
Mesures de controle
Evaluation



Survelllance

Circulaire DGS/DHOS/DSS/5A/E2/2006/139 du 23 mars 2006
relative a la diffusion d'un guide pour une méthode de calcul
des consommations d'antibiotiques dans les établissements
de santé et en ville.

Guide pour une méthode de calcul des consommations
d'antibiotiques dans les établissements de santé et en ville
établi dans le cadre des travaux du Comité national de suivi
du Pl)an pour préserver |'efficacité des antibiotiques (version
2006

Outil de calcul automatique des consommations
d’antibiotiques des établissements de sante selon la
methodologie préconisée par le guide






Exemple de réseaux de surveillance

FQ en MCO,
Réseau ANTIBIOLOR 2003
Roos-Labarthe, JNI 05
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Exemple de tableau de bord

Nb DDJ (des antibiotiques surveilles) par 100 jours
d'hospitalisation

—#— \/otre établissement
=&~ Moyenne des hopitaux ayant > 400 lits de MCO
Moyenne Regionale globale

30 7
25
20

15 1
10 -

O I I I I I I 1
1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001

Alfandari, ECCMID 02



Limites:

Cet indicateur n'a pas vocation (car il ne le peut pas)
a servir de base a un eventuel classement

Ce n'est pas "MAL" de prescrire beaucoup d'ATB si on a beaucoup de
patients ayant une infection bactérienne

Ce n'est pas "BIEN" de ne pas prescrire d'antibiotiques si on a
beaucoup d'infections bacteriennes

Le niveau de prescription d'un établissement est beaucoup trop
multifactoriel pour qu'une analyse "macro” puisse étre utilisee de
maniere comparative

Méme au sein de 2 services ayant la méme specialité, le recrutement
peut étre radicalement différent.

Un exemple: 2 services de maladies infectieuses, I'un ayant un fort
recrutement d'infections osteo-articulaires, I'autre de VIH n'auront pas
du tout le méme niveau de prescription (variation de 3 a 1 des
DDJ/JH).

L'intéret de l'indicateur est principalement en intra hospitalier pour
suive les evolutions dans chaque service ou unité.



Politique d’'information et de
formation

Information dans I’hopital: messages
simples
protocoles, recommandations, consensus
évolution des résistances bactériennes
retro-information

Formation = éducation
amelioration indispensable de la formation
Initiale
formation continue (nouvelles moléecules,
évolution des recommandations, consensus)



Mesures éducatives

Recommandations de prescription

protocoles écrits
valables dans un site précis, adaptées a
chague service
non imposees, consensuelles =
motivation, appropriation
Encore faut il une implication des differents
services
évaluation périodique du contenu et de
I'observance



Protocole

Ecrit avec toute I'équipe
Situations cliniques
frequentes

Non exsaustif

curatif

et prophylaxie
Antibiotiques

nature

posologie

voie

durée

alternative

Accessibles a
tous

Reévision
reguliere
Evaluation du

respect du
protocole



Procédure de redaction et diffusion des protocoles de soin

%

Diapo: P Pavese




Action de formation continue
Thuong JAC. 2000; 46: 501-8. Cretell

Rationalisation de | 'utilisation de : glycopeptides, FQ
(cipro), piper-tazo et imipéneme

Evaluation de 192 ordonnances = AUDIT
73% des prescriptions initiales correctes
de 93% (vanco) a 38% (cipro)
43% des prescriptions a 72 h correctes : PAS de
REEVALUATION !

Intervention : information concernant cipro
diminution de 62 % des prescriptions de cette molécule
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«Antibiotic control team » &
prescription des aminosides

Analyse de 2 périodes :

Période d’observation (100 prescriptions
conseécutives)

Période d’intervention (100 prescriptions
consecutives)

Criteres de jugement :
Indication aminoside - Choix molécule
Monitoring des taux seriques 57-39% (p=0.011)
Durée du traitement 6-4j (p<10-3)

Zahar et col, JAC, 2006



Computer-assisted management of

antibiotics

No. patients
Received antibiotics
No. DDD/100 pt-days

No. Susceptibility
mismatches

No. drug allergy alerts

Excessive dosage, mean
no. days

Adverse events

CAS followed / overridden

Evans et al., NEJM 1998

Preintervention Intervention

1136
766 (67%)
185

206

146

5.9

28

545
398 (73%)
162
12+
35+
2.7
4

203 /195

Diapo C Brun Buisson



Evaluation respect protocoles

Evaluation n %

Respect total des protocoles 54 56,3%
2eme ligne justifiée par pbio/clinique 4 4,2%
Situation non prévue et jugée correcte 5 5,2%
Total correct 63 64,9%

Sur 34 non conformités

16 conformes a d’autres recommandations
(popi, antibiogarde....)

Taux réel d’antibiothérapie inadégquate

0
18,5 /0 Alfandari, Ricai 06



Mesures de controle

Ordonnances a duréee limitée
Prescription réservée aux séniors

Limitation autoritaire de l'utilisation
d’'une classe ou d'une molécule

Avis obligatoire d’un infectiologue ou
referent



Ordonnances nominatives

Intérets

Cible molécules a risque ecologique, nouvelles,
et/ou onéreuses

Séniorisation

Controle ordonnances en temps réel
Inconvenients

Duree d’efficacité limitée

Effet d’apprentissage

Demande du temps !
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Intervention directe dans les
services



[I\/Iesures educatives ou restrictives ?

14 hopitaux (20-100 K JH/an).

2 groupes selon politique antibiotique (29
ATB Iv)
Mesures passives (éducation/duree limitée:
n=9)
Mesures actives (équipe
Infectiologue/pharmacien: n=5)

Moindres depenses si contrdle actif (p<0.001)

Mais plus forte consommation d'ATB IV (67 vs 49
DDJ/100 JH)



[Restriction FQ/1an



Impact d'un avis spécialisé

Bactériémies a S. aureus avec avis infectiologue systématique
en cas de respect des conseils

Plus de guérisons (79.5 vs 64.4%, p = 0.01)

Moins de rechutes (6.3 vs 18.2 %, p < 0.01)

Antibiothérapie appropriée (avis infectiologue non contraignant)
En traitement probabiliste
66% si infectiologue vs 55% si autre médecin (p<0.0001)

Adaptation apres réception de l'antibiogramme des cas
précédents

57,6% si infectiologue vs 33,3% si autre médecin (p<0.0001)
Succes

Infectiologue 77% vs si autre medecin 61% (p<0.006)



Impact d'un avis spécialisé

Byl B et al, CID 1999 Infectiologue Autre médecin P
En traitement probabiliste (toutes 78% 54% <0.0001
bactériémies)
En traitement probabiliste (bactériémies 76% 44% <0.0001
nosocomiales)
En traitement probabiliste apres examen  97% 89% <0.008
direct (toutes bactériémies)
En traitement documenté (toutes 100% 97% 0.015
bactériémies)
Relai par voié orale 95% 34% 0.001




CHU Grenoble

Etude prospective 3 mois

Réa (avant/apres)

Chir dig et neurologie (avec ou sans intervention)
Consommation totale pour les 3 unités

période observée : 94 069,87 €
période avec intervention : 71 286,66 €
Economie 22 783,21 €/ 3mois

Extrapolation a | ‘'ensemble du CHU
Dépenses anti-infectieux : 5 262 825 €
Economie potentielle : 1274 656 €

Economie de 22,4% : comparable a toutes les études publiées
Economie réalisée aux dépends des antifongiques+++
Economie la plus importante en réanimation medicale



Rationalisation de la prescription

Causse, Créteil. Presse Méd. 1998: 27: 1371-5

programme de maitrise ATB : réeférentiels, audits reguliers,
prescription surveillee ++, FMC

Juin96 Oct96 Feév 97 Sept97

Nb patients 130 153 185 243
Adéquation 79% 0%  96%  71%
Germes 1996 1997 C-Clin paris N
1996
SAMR 22.6% 16.3% 35%
BLSE 7.3% 7% 13%
7.6% 8.7% 28%

Pyo cefta R



L’indicateur composite ATB

Publié en 2007 sur données 2006 !

Devrait comporter

Suivi de la consommation et volume des ATB

Présence d’'une CAI

Présence d’'un reférent ATB

Présence d’'un reférentiel et formation des prescripteurs

Mécanisme de reévaluation de l'antibiothérapie a 48-72h
Ordonnances a durée limitée
Theme national d’'EPP pour la SPILF



e minimum

Reéeferent
Avec temps spéecifique (duree ?)
Indispensable pour actions durables
Neécessité:
Besoin ressenti des prescripteurs
Implication prescripteurs

Reconnaissance réeférent
Sources reconnues

Plus facile si référent déja en place



Mise en pratique

Privilégier services gros consommateurs et non hostiles
Progresser avec precautions
Phase d’observation / de découverte de la pathologie
Premiers conseils modestes

Savoir faire des compromis

Le sort de I'activité « itinérance » peut basculer sur UNE
évolution défavorable d’un conseil un peut trop impose....

Pérenniser la collaboration
Formations conviviales
Encadrement régulier des internes
Protocoles

Ne pas s’'imposer face a un praticien refusant les

conseils
Patience, ca finira par marcher



Méthodes d'évaluation de
I'antibiothérapie

Quantitative
Consommation ATB
BMR

Qualitative

Qualité «techniquex»: évaluable sur toutes les prescriptions
Voie d’administration
Rythme d’administration
Temps
Tolérance
Codlt
Qualité «stratégique» de la prescription
Indication: infections documentées ou non documentées

Pertinence: choix des molécules



Quelle évaluation proposer ?

Quantitative

Consommation ATB et frequence BMR
Utilisable en continu
Peu précise mais peu couteuse

Qualitative

Enquéte 1 jour donné
Rapide et peu consommatrice de temps

N’évalue correctement que quelques criteres (poso,
mode)

Enquéte «d’incidence»
Lourde et consommatrice de temps
Evalue plus de criteres



Evaluation de type «audit»

Audits de pratiques
Centrés sur un ATB = revue de pertinence
Sur une situation clinique donnée = audit

Multiplicité des criteres
Posologie
Temps avant mise en route
Duree de traitement
Qualité «bacteriologique»
ATB probabiliste efficace
ATB documentée adaptee
Nécessité d’évaluateurs extérieurs
Définition pré-étude des criteres de qualité
Grille d’évaluation



Perspectives

A I'échelle d'un établissement

Mise a niveau des systemes d’information
informatisation des pharmacies,
interconnections microbiologie-DIM-ULIN
aide a la prescription
mise en place d'un systeme d’alerte
listes d’antibiotiques a niveaux de prescription différents
Suivi strict des consommations d’antibiotiques
Audits des prescriptions
larges ou ciblés
applicabilité des recommandations et protocoles écrits
observance
Suivi individuel de la prescription



Conclusion

Des pistes de travall
Des besoins humains
De |a patience....

Savoir profiter:
D’un mauvais classement dans I'express !

D’'une démarche institutionnelle
Certification
EPP







