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Résumé et indexation en frangais

Titre : « Top-5 » des recommandations en Maladies infectieuses sur le modéle international
« Choosing Wisely », en collaboration avec le groupe Bon Usage Anti-infectieux (BUA) de la
Société de Pathologie Infectieuse de Langue Francgaise (SPILF)

Contexte : Sur le modele de l'initiative internationale « Choosing Wisely » faisant la promotion
d’une pratique raisonnée et sobre de la médecine en termes de prescriptions d’examens
complémentaires et de thérapeutiques, nous avons travaillé avec le groupe BUA de la SPILF a
la réalisation du « Top 5» des recommandations en Maladies infectieuses a travers une
enquéte nationale.

Matériels et méthodes : A partir d’une premiére liste de 452 pratiques diagnostiques et
thérapeutiques jugées potentiellement inutiles, les membres du groupe BUA ont sélectionné
les 31 pratiques les plus problématiques, en utilisant la méthode Delphi. Une enquéte
nationale a ensuite été conduite, dans laquelle les participants ont évalué chacune de ces 31
pratiques selon trois critéres : la fréquence d’utilisation percue, le caractere délétere pour le
patient et le caractére délétéere pour la communauté, chacun sur une échelle de 1 (peu
fréquent/ risqué) a 5 (trés fréquent/risqué). Un score composite (de 1 a 15) a été calculé pour
chaque pratique en additionnant les moyennes des réponses pour chaque critére. Les cinqg
scores les plus élevés nous ont permis de déterminer le « Top 5 » des recommandations en
Maladies infectieuses.

Résultats : 165 réponses ont été recueillies, principalement aupres de Praticiens Hospitaliers
(58 %) travaillant en Centre Hospitalier Universitaire (54 %). Pour les 31 pratiques évaluées,
les moyennes des réponses étaient de 3,1 pour la fréquence, 3,8 pour le risque patient, et 3,9
pour le risque communautaire. Les cinqg recommandations ainsi identifiées étaient :
1. Ne pas traiter un ECBU positif sans symptomes urinaires (hors grossesse et interven-
tions urologiques) (score 12,7).
2. Ne pas prescrire d’antibiotiques pour traiter une infection virale (rhinopharyngite,
bronchite, angine virale...) (score 12,6).
3. Ne pas prescrire d’ECBU chez les patients sondés uniquement devant une modification
de I'aspect ou de I'odeur des urines (score 12,3).
4. Ne pas prescrire d’antibiotiques pour une angine sans avoir réalisé un Test Diagnostic
Rapide pour le Streptocoque du groupe A (score 11,7).
5. Ne pas prescrire d’antibiotiques devant une fievre inexpliquée en I'absence de signes
de gravité ou de terrain a risque de complications (score 11,7).

Conclusion : Cette enquéte met en évidence de maniere simple et percutante les cing princi-
pales recommandations pour la pratique quotidienne en maladies infectieuses, dans une lo-
gique de bon usage des antibiotiques et donc de lutte contre la résistance bactérienne.

Spécialité : [Maladies Infectieuses et Tropicales]

Mots clés frangais : antibactériens ; résistance bactérienne aux médicaments ; infections ;
gestion responsable des antimicrobiens

Forme ou Genre : fMeSH : Dissertation universitaire, Rameau : Theses et écrits académiques
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Résumé et indexation en anglais

Title: The French Society for Infectious diseases “Top-5" list of Recommendations

Background: As part of the international “Choosing Wisely” initiative, scientific societies were
encouraged to develop lists of practices that should be questioned, referred to as "Top 5 lists".
In this context, we aimed to identify the “Top 5 list” of recommendations for the management
of infectious diseases through a French national survey.

Methods: Among 452 potentially unnecessary diagnostic and therapeutic practices in the
management of infectious diseases, the members of the BUA group (French antibiotic stew-
ardship expert group) selected the 31 most questionable ones using a Delphi process. A French
national survey was conducted among infectious diseases specialists using the National Soci-
ety for Infectious Diseases (SPILF) mailing list. Participants rated each of these 31 practices
based on three criteria: perceived frequency of use, risk to the patient, and risk to the com-
munity, using a scale from 1 to 5. A composite score (ranging from 1 to 15) was calculated for
each practice by summing the means of the ratings across all three criteria. The five highest
scores allowed us to determine the “Top 5 list” of recommendations.

Results: A total of 165 responses were received, predominantly from hospital practitioners
(58%) working in university hospitals (54%). For the 31 practices evaluated, the mean ratings
were: frequency of use: 3.1, risk to the patient: 3.8, and risk to the community: 3.9. The “Top
5” recommendations identified were :
1. Do not treat a positive urine culture without urinary symptoms (excluding pregnancy
and urological procedures) (score 12.7).
2. Do not prescribe antibiotics for viral infections (e.g., nasopharyngitis, bronchitis, viral
tonsillitis) (score 12.6).
3. Do not prescribe urine cultures for patients with long-term urethral catheters only
upon change in urine odor or appearance (score 12.3).
4. Do not prescribe antibiotics for tonsillitis without prior Rapid Diagnostic Test for Group
A Streptococcus (score 11.7).
5. Do not prescribe antibiotics for unexplained fever in the absence of severity or high-
risk comorbidities (score 11.7).

Conclusion: This survey efficiently highlights the “Top 5” recommendations for improving
infectious disease management, emphasizing the importance of antibiotic stewardship to
fight bacterial resistance.

English keywords: antibacterial agents; drug resistance, bacterial; infections; antimicrobial
stewardship
Publication type : MeSH : Academic Dissertation



Liste des abréviations

ABIM : American Board of Internal Medicine

ADN : Acide Désoxyribonucléique

AMR : Anti-Microbial Resistance

ANSM : Agence Nationale de Sécurité du Médicament

ARS : Agence Régionale de Santé

BHR : Bactéries Hautement Résistantes

BUA : Bon Usage Anti-infectieux

BUD : Bon Usage Diagnostique

CAl : Commission des Anti-Infectieux

C3G : Céphalosporines de 3¢™ Génération

CRAtb : Centres Régionaux en Antibiothérapie

CRP : C-Reactive Protein

DDJ : Dose Définie Journaliere

DGS : Direction Générale de la Santé

EBLSE : Entérobactéries productrices de Béta-Lactamases a Spectre Etendu
ECBU : Examen Cyto-Bactériologique des Urines

ECDC : European Centre for Disease Prevention and Control

EHPAD : Etablissement d’Hébergement pour Personnes Agées Dépendantes
EMA : Equipes Multidisciplinaires en Antibiothérapie

EMA : European Medicines Agency

FAO : Food and Agriculture Organization of the United Nations

GHT : Groupement Hospitalier Territorial

GPIP : Groupe de Pathologie Infectieuse Pédiatrique

HAS : Haute Autorité de Santé

IDE : Infirmier(e) Dipldmé(e) d’Etat

IDSA : Infectious Diseases Society of America

OCDE : Organisation de Coopération et de Développement Economique

OMS : Organisation Mondiale de la Santé



OMSA : Organisation Mondiale pour la Santé Animale

ORL : Oto-Rhino-Laryngologie

PAC : Pneumonie Aiglie Communautaire

PCR : Polymerase Chain Reaction

PCT : Procalcitonine

PIB : Produit Intérieur Brut

PLP2a : Protéines Liant les Pénicillines de type 2a

PNUE : Programme des Nations Unies pour I’'Environnement
SARM : Staphylococcus aureus Résistants a la Méticilline
SFGG : Société Francaise de Gériatrie et Gérontologie
SNFMI : Société Nationale Francaise de Médecine Interne
SPILF : Société de Pathologie Infectieuse de Langue Francaise
TDR : Test de Diagnostic Rapide

UE : Union Européenne

UFC : Unités Formant Colonies
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Introduction

L'initiative internationale « Choosing Wisely » a pour objectif de promouvoir la
prescription raisonnée en médecine, en collaboration avec les sociétés savantes de chaque
spécialité. Le but de notre travail a été de travailler a I'élaboration de recommandations
« Choosing Wisely » en Maladies Infectieuses, dans une logique de bon usage des
antibiotiques.

Nous exposerons donc dans ce chapitre introductif les problemes qui se sont posés depuis
I'apparition des antibiotiques en termes d’antibiorésistance, ainsi que les

différentes initiatives qui ont vu le jour et dans lesquelles s'inscrit notre travail.



1 : Antibiotiques et antibiorésistance

A) Historique de la découverte des antibiotiques

La découverte des antibiotiques représente l'une des plus grandes avancées
thérapeutiques du XXe siécle dans la prise en charge des maladies infectieuses depuis l'arrivée
des vaccins. Tout a commencé avec la pénicilline, isolée en 1928 par Sir Alexander Flemming,
lorsqu’il retrouve a son retour de vacances dans son laboratoire du St’s Mary Hospital a
Londres, des colonies oubliées de staphylocoques sur lesquelles il travaillait. Il remarque que
des moisissures se sont développées dans la boite, et que les colonies bactériennes ont été
détruites a leur contact (1) (Figure 1). Il identifie le champignon comme étant du Penicillium
et nomme donc la substance bactéricide produite « pénicilline ». Par la suite, il constate que
cette substance est active non seulement sur les staphylocoques, mais aussi sur les agents
responsables de la scarlatine, de méningites et de pneumonies (streptocoques).

Il faut attendre 1941 pour que la pénicilline soit correctement isolée et produite en
guantité suffisante pour son utilisation a large échelle chez 'Homme, ce qui vaudra a Sir
Alexander Flemming, Ernst Boris Chain et Sir Howard Walter Florey le prix Nobel de la

médecine en 1945 (2).

Penicillium colony
Staphylococei  under-

going lysis,

Normal staphylococea
colony.

Figure 1 : Inhibition de la croissance des colonies de Staphylocoques au contact du

Penicillium (A. Flemming, 1929)
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Depuis cette premiere découverte, de nombreux antibiotiques ont vu le jour et ont
sauvé probablement plusieurs centaines de millions de personnes, auparavant condamnés par
des sepsis bactériens curables de nos jours. A titre d’exemple, avant I'eére des antibiotiques, le
taux de mortalité des pneumonies a pneumocoque pouvait atteindre 40 % (3), et celui des

bactériémies a Staphylococcus aureus était de 80 % (4).

B) Résistance aux antibiotiques

La résistance aux antibiotiques se définit comme la capacité d’'une bactérie a échapper
a l'action d’un ou plusieurs antibiotiques. C’'est un phénomene naturel de protection et de
survie de la bactérie en réponse a I’action des antibiotiques. Elle a toujours existé, mais s’est
clairement amplifiée sur les cinquante derniéres années, ce qui coincide avec l'utilisation

croissante des antibiotiques.
1) Histoire de la résistance bactérienne

L’efficacité spectaculaire des antibiotiques a encouragé leur utilisation massive a partir des
années 1940. Le revers de la médaille s’est révélé peu de temps apres leur découverte, avec
les premiers cas décrits de résistance bactérienne acquise. A titre d’exemple en 1942, on
décrit la premiere épidémie de Staphylococcus aureus résistant a la pénicilline dans un hopital
britannique, soit un an seulement apres la commercialisation de cet antibiotique (5). Les
pénicillinases (enzymes hydrolysant la pénicilline et la rendant ainsi inefficace) étaient
connues avant l'usage en pratique de la pénicilline, mais n’étaient alors qu’un phénomeéne
rare qui s’est répandu en raison de I'utilisation massive de cet antibiotique, notamment chez
les soldats lors de la Seconde Guerre mondiale.

De la méme fagon en 1961, soit deux ans apres la découverte de la méticilline, sont isolés
les premiers Staphylococcus aureus résistant a la méticilline (SARM), qui commencent a se
répandre a partir des années 1970 (5).

Dans les années 1980, c’est l'avénement des Entérobactéries productrices de

Bétalactamases a Spectre Etendu (EBLSE), avec les premiéres épidémies intra-hospitaliéres

(5).
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Dans les années 2000, les premiéeres Bactéries Hautement Résistantes (BHR, comprenant
les Entérobactéries Productrices de Carbapénémases et les Entérocoques Résistants a la

Vancomycine) font leur apparition (5) (Figure 2).
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Figure 2 : Frise chronologique de la découverte des antibiotiques mise en parallele avec

I'apparition de la résistance bactérienne (Santé Publique France)

2) Mécanismes de résistance aux antibiotiques

Les bactéries peuvent posséder une grande diversité de mécanismes pouvant leur
conférer une résistance aux antibiotiques. Elles peuvent acquérir des mutations
chromosomiques spontanées, se mettre a exprimer des genes de résistance habituellement
latents, mais aussi acquérir de nouveaux mécanismes de résistance par des échanges d’ADN
entre bactéries via les plasmides ou par I'intermédiaire de bactériophages (5).

Les mécanismes de la résistance bactérienne sont divers : production d’'une enzyme
hydrolysant une certaine classe d’antibiotique (exemple des béta-lactamases),
imperméabilisation de la paroi bactérienne empéchant la pénétration de I'antibiotique, ou
modification de la cible d’action de I'antibiotique (exemple : Protéine liant les Pénicillines 2a

chez les Staphylococcus aureus Résistants a la Méticilline) (5).
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3) Lien entre résistance bactérienne et utilisation des antibiotiques

Le lien entre I'utilisation des antibiotiques et I'apparition de résistances est désormais bien
établi (6,7). En effet, les rares mutants bactériens naturellement résistants lors d’une infection
(ou méme faisant partie de la flore commensale) sont sélectionnés par la pression
antibiotique. En effet, les souches sauvages étant détruites sous 'action des antibiotiques, les
mutants résistants peuvent devenir majoritaires au sein de I'inoculum. Cet effet est présent
pour un patient donné, mais également a I'échelle de la communauté (7). L'utilisation de
certains antibiotiques peut également entrainer I'expression de genes de résistance
normalement réprimés (exemple des céphalosporinases réprimées chez les entérobactéries
du groupe 3).

Une revue anglaise de la littérature de 2010 montre que les patients chez qui avaient été
prescrits des antibiotiques en ville pour des infections urinaires ou respiratoires développaient
par la suite des résistances a ces antibiotiques, et ce principalement dans le mois suivant
I'administration, mais avec un effet qui pouvait persister jusqu’a 12 mois aprés (6).

Depuis I'arrivée des antibiotiques, le cercle vicieux de I'antibiorésistance est lancé. Ainsi
des gu’une nouvelle résistance est détectée, un nouvel antibiotique est découvert pour
contrer le phénomeéne, ce qui génére de nouvelles résistances, et donc l'apparition de
bactéries de plus en plus difficiles a traiter.

S’ajoutant a l'utilisation chez 'Homme, l'usage vétérinaire massif des antibiotiques
augmente le risque de développement de résistances. En effet, les pratiques d’élevage intensif
du bétail et des volailles incluent souvent I'administration d’antibiotiques chez des animaux
indemnes d’infections, a visée de facteurs de croissance pour augmenter la production. Ceci

rejoint et appuie le concept de « One Health » que nous détaillerons ci-apres.

C) Effets néfastes de I'antibiorésistance

La montée de I'antibiorésistance a de nombreux effets néfastes bien prouvés. Plusieurs

études en ont étudié les impacts négatifs (8,9).
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1) Au niveau individuel

Ces conséquences néfastes concernent en premier lieu le patient et sa prise en charge,
avec une augmentation de la morbi-mortalité pour différentes raisons.

Premieérement, les bactéries résistantes ne sont généralement pas couvertes par
I’antibiothérapie probabiliste, ce qui entraine des échecs initiaux de traitement et donc des
retards de prise en charge efficace.

Par ailleurs, les bactéries résistantes obligent parfois le clinicien a avoir recours a
d’anciennes molécules abandonnées pour cause de toxicité (exemple de la colistine et de sa
néphrotoxicité), ce qui peut entrainer des effets indésirables. Les infections a bactéries
résistantes sont aussi parfois grevées de plus de complications. Par exemple, les patients
atteints d’'une pneumonie a pneumocoque de sensibilité diminuée a la pénicilline se
présentent globalement avec un état clinique plus sévére, et ont quatre fois plus de risque de
faire des complications suppuratives de type empyéme (10).

Enfin, les antibiotiques de recours utilisés s’administrent le plus souvent par voie
parentérale, ce qui entraine des durées d’hospitalisation plus importantes, avec donc un
risque majoré d’infections nosocomiales par la suite (veinites notamment).

Une étude de 2016 (8) souligne également cet impact négatif y compris chez les patients
qui ne sont pas concernés par des infections a bactéries résistantes. En effet, 'augmentation
de la résistance et la modification globale de I'écologie microbienne obligent les
établissements de santé a adapter régulierement leurs protocoles d’antibiothérapie. Ceci
entraine |'utilisation d’antibiothérapies empiriques de plus large spectre chez I'ensemble des
patients, incluant donc ceux infectés par des souches sensibles, qui subissent alors des effets

secondaires causés par des antibiotiques qui n’étaient pas indiqués chez eux.
2) A ’échelle de la population

La résistance bactérienne aux antibiotiques a également des conséquences délétéres sur
la population et les systémes de soins (8), en entrainant principalement une augmentation
des dépenses de santé. Cela s’explique par des durées d’hospitalisation plus longues (cf supra),
mais aussi par 'utilisation d’antibiotiques innovants souvent plus colteux, et a dispensation
hospitaliere exclusive (9). Les mesures d’isolement des patients porteurs de bactéries

résistantes représentent également un colt certain pour les établissements de santé, en
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raison du matériel de protection supplémentaire, du personnel dédié et des mesures de
dépistage de tous les patients contacts.

L'efficacité du systéme de soins est aussi menacée, lorsque des épidémies de bactéries
résistantes dans les établissements de santé imposent la fermeture de certaines unités
d’hospitalisation, ou I'annulation de chirurgies programmées (9). Le transfert des patients
dans des unités de soin de suite est aussi compromis lorsqu’ils sont porteurs de bactéries
multi-résistantes, ce qui bloque des lits de médecine aigué pour d’autres patients (9).

Plus globalement, le risque est d’aboutir a des situations d’'impasse thérapeutique avec
des infections causées par des bactéries ne répondant a aucune classe d’antibiotiques. Les
maladies infectieuses reviendraient alors parmi les premiéeres causes de mortalité, alors que

dans les années 1960 |'espoir était de les voir éradiquées.

D) Données sur la consommation d’antibiotiques et la résistance bactérienne

et ses conséquences au niveau national, européen et mondial

1) En France

Selon L'ECDC (Centre Européen de prévention et de controle des maladies), la France
se plagait en 2023 au 4e rang des pays les plus consommateurs d’antibiotiques en Europe (11).

Concernant le milieu hospitalier, les dispositifs de surveillance de la consommation
d’antibiotiques portés par Santé Publique France rapportent une consommation globale en
2022 de 296 doses définies journalieres (DDJ) pour 1000 journées d’hospitalisation (12). Cette
consommation varie selon les types d’hopitaux (exemple : consommations les plus basses
observées dans les hopitaux spécialisés en psychiatrie, et les plus hautes dans les hopitaux
militaires (13)).

Le type d’antibiotique prescrit varie aussi selon les services de soin. Par exemple dans
les services de psychiatrie, soins de longue durée et gynécologie-obstétrique, I’antibiotique le
plus prescrit est I'amoxicilline plus ou moins associé a I'acide clavulanique, alors que les
prescriptions sont beaucoup plus diversifiées dans les services de réanimation, maladies
infectieuses et hématologie (13). Par ailleurs, alors que la consommation de certaines classes
d’antibiotiques en milieu hospitalier a diminué sur la période 2012-2022 (fluoroquinolones,

glycopeptides et association amoxicilline/acide clavulanique), d’autres sont en augmentation
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(association pipéracilline-tazobactam, céphalosporines de 3e¢génération, carbapénémes,
linézolide et daptomycine). Ce constat est donc mitigé car si I'on observe une baisse de la
prescription de certaines classes d’antibiotiques pourvoyeuses de résistance comme les
fluoroquinolones, d’autres classes a spectre plus large sont de plus en plus prescrites, ce qui
est probablement le reflet de la montée de la résistance bactérienne obligeant un
élargissement des spectres antibiotiques.

Pour ce qui est de la médecine de ville, la consommation globale d’antibiotiques a été
estimée en 2022 a 821 prescriptions pour 1000 habitants par an (14). Les chiffres de Santé
Publique France de 2020 estiment que 92 % des antibiotiques sont dispensés en ville (15). Une
hausse de la prescription d’antibiotiques en 2021 a été observée, aprés une baisse initiale lors
de la pandémie Covid de 2020. Cependant, les dernieres données de 2023 montrent une
tendance a la baisse de la prescription d’antibiotiques, probablement en raison des
campagnes de sensibilisation sur leur juste prescription (Figure 3) (16).

La consommation d’antibiotiques est globalement plus élevée chez les femmes que
chez les hommes, ainsi que chez les enfants de 0 a 4 ans et chez les adultes de plus de 65 ans.
Les antibiotiques les plus consommeés en ville en 2022 sont les béta-lactamines parmi lesquels
I'amoxicilline (14). On note par ailleurs une baisse franche de la consommation des
fluoroquinolones enville, qui a chuté de 44 % entre 2013 et 2023, tres probablement en raison

des effets secondaires de cette classe d’antibiotiques (tendinopathies parfois séveres) (13)
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Figure 3 : Evolution de la prescription d’antibiotiques en France en secteur de ville pour la
période 2013-2023 (Santé Publique France)

En France en 2019 selon les chiffres de 'ECDC, 103 000 cas d’infections étaient causées
par des bactéries résistantes, et ont été associées a plus de 4480 décés (17). Les souches
d’Escherichia coli résistants aux céphalosporines de 3¢ génération (C3G) sont souvent utilisées
comme indicateurs de suivi des résistances bactériennes. Ainsi en 2022 selon les données de
Santé Publique France, 3% des E. coli isolés dans les urines des patients en ville étaient
résistants aux C3G et ce chiffre s’éleve a 7,7 % dans les EHPAD (18).

En ce qui concerne les dépenses de santé, une étude francaise de 2019 a estimé a plus
de 109 millions d’euros le colt global de I'antibiorésistance en 2015, principalement en raison
de durées d’hospitalisation plus longues ou de |'utilisation d’antibiotiques de deuxiéme ou

troisieme recours plus colteux (19).

2) En Europe

Selon I'ECDC, en Europe plus de 800 000 personnes sont infectées chaque année par
des bactéries résistantes (17). On estime a 35 000 le nombre de décés annuels liés a des
infections par des bactéries résistantes, et ce chiffre est en augmentation constante (17).

L'ECDC fournit également des données de surveillance de la résistance au sein des pays
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européens. La Grece, suivie de I'ltalie figurent actuellement parmi les pays européens les plus
concernés par I'antibiorésistance (20). Par exemple en 2021 dans ces deux pays, plus de 50 %
des souches de Klebsiella pneumoniae responsables d’infection invasives étaient résistantes
aux céphalosporines de 3¢ génération (20) (Figure 4).

Le co(t de la résistance antimicrobienne en Europe, est estimé a 1,1 milliard d’euros

par an (21).
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Figure 4 : Pourcentage des souches de K. pneumoniae résistantes aux C3G en Europe (ECDC)

3) Dans le monde

Selon une étude publiée en 2022 dans The Lancet (22), le nombre total de victimes
attribuables a la résistance microbienne dans le monde en 2019 était de 1,27 million, et ce
majoritairement en Afrique Sub-saharienne. La bactérie la plus fréquemment impliquée dans
les déces liés a la résistance aux antibiotiques était Escherichia coli.

Pour ce qui est des conséquences économiques, les projections de la Banque Mondiale
exposées dans une étude de 2016 estiment que le PIB mondial pourrait diminuer chaque
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année de 1,1 a 3,8 %, en raison de l'impact de cette crise sanitaire que représente
I'antibiorésistance sur le commerce mondial et le colt des soins (23). Par ailleurs, la résistance
bactérienne ferait basculer plus de 28 millions de personnes supplémentaires dans I'extréme
pauvreté d’ici a 2050, principalement dans les pays a faibles ressources (23). L'étude prédit
ainsi que « d’ici 2050, la résistance aux antimicrobiens pourrait avoir un impact économique
comparable a la crise financiere de 2008 ». Enfin, une étude de I'OCDE de 2020 estime que les
complications engendrées par I'antibiorésistance pourraient colter jusqu’a 3,5 milliards de

dollars par an dans I'ensemble des 38 pays membres (24).
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2 : Le bon usage des antibiotiques comme moyen de lutte

contre I’antibiorésistance

A) Définitions
1) Bon usage des antibiotiques

L’antibiorésistance, principalement liée a l'utilisation massive des antibiotiques est
donc une problématique mondiale majeure ayant de nombreuses conséquences néfastes, a
la fois sur le plan humain et économique. La lutte contre la résistance bactérienne est I'un des
principaux défis du XXle siecle, et cette lutte passe donc en grande partie par une utilisation
raisonnée des antibiotiques, ce qui introduit la notion de bon usage.

Le bon usage du médicament est défini par I’Agence Nationale de Sécurité du
Médicament (ANSM) comme « l'utilisation pour ou par un patient donné du bon médicament;
dans la bonne indication, c’est-a-dire les cas et situations pour lesquels le médicament a été
autorisé et prescrit ou conseillé par un professionnel de santé; a la bonne dose; via la bonne
voie d’administration [...]; a la bonne fréquence de prise; pour une durée déterminée; et avec
un suivi adapté si nécessaire » (25).

Cette définition s’applique également et a fortiori aux antibiotiques. De nombreux
programmes et interventions faisant la promotion du bon usage en antibiothérapie se
développent a travers le monde, ciblant la médecine de ville et hospitaliere, destinés aux

professionnels de santé ou au grand public.
2) Notion d’antibiotiques critiques

En 2013, I’Agence Nationale de Sécurité du Médicament (ANSM) a publié une premiere
liste d’antibiotiques dits « critiques » mise a jour en 2015 (26) (Tableau 1), puis en 2022 par la
Société de Pathologie Infectieuse en Langue Francaise (SPILF) sur demande de la Direction
Générale de la Santé (DGS) (27). Il s’agit d’'une liste d’antibiotiques soit particulierement
générateurs de résistance bactérienne, soit ne devant étre utilisés qu’en dernier recours pour
préserver leur utilité. Elle classe les antibiotiques en deux catégories : les molécules a usage

courant et préférentiel (exemple : amoxicilline) et les molécules a usage restreint (car ayant
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un impact plus important sur la résistance bactérienne, par exemple I'association amoxicilline-
acide clavulanique ou les fluoroquinolones). Une différence est faite entre les prescripteurs
de ville et hospitaliers. A cela s’ajoute la catégorie des « molécules a usage réservé pour
préserver leur efficacité » parmi les antibiotiques ne pouvant étre prescrits que par des
professionnels exercant en établissement de santé. Elle comporte entre autres les
carbapénémes ou le céfidérocol.

Cette liste est donc un outil posant les bases du bon usage antibiotique, destiné a
restreindre la prescription de certains antibiotiques trés pourvoyeurs de résistance. Le but est
également de préserver |'efficacité de certaines molécules de recours en réservant leur

prescription a des cas tres particuliers.

Antibiotiques particulierement générateurs de résistances bactériennes

- association amoxicilline-acide clavulanique

- céphalosporines - plus grande préoccupation pour les spécialités administrées par voie arale que par
vaie injectable; plus grande préoccupation pour les céphalosporines de troisiéme et quatriéme
générations, et pour la catégorie « autres céphalosporines » ; préoccupation pour la ceftriaxone

- fluoroguinolones

- témocilline*

* Pression de sélection en lien avec la problématique d'une dose optimale non établie

Antibiotiques de dernier recours
Vis & vis des cocci a Gram positif

- daptomycine

- glycopeptides™

- linézolide, tédizolide

Vis a vis des bactéries a Gram négatif
- colistine injectable

- penémes**

- phénicolés

- tigécycline

Vis & vis des bactéries a Gram positif et 8 Gram négatif
- fosfomycine injectable

“*Particulieérement générateurs de résistances bactériennes

Tableau 1 : Listes des antibiotiques critiques (ANSM, 2015)

3) Le concept de « One Health »

Pour parler des actions de bon usage des antibiotiques, il est fondamental d’introduire

la notion de « One Health » ou « Une Seule Santé », qui est tres régulierement mentionnée
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dans les plans d’action contre la résistance aux antimicrobiens. Il s’agit d’'un concept né au
début des années 2000 selon lequel les santés humaines, animales et environnementales
possédent des liens d’interdépendance étroits (Figure 5). L'exemple le plus flagrant est celui
de l'utilisation massive d’antibiotiques dans I'élevage animal, qui est un important générateur
de résistance bactérienne ayant donc un impact sur la santé humaine (28). Selon 'OMS, ces
liens s’expriment aussi par le fait que 60 % des maladies infectieuses émergentes proviennent
des animaux (29). En effet, la destruction des écosystémes par les activités humaines crée de
nouvelles opportunités d’émergence de pathogenes.

Cette notion est notamment a I'origine de I'alliance Quadripartite, collaboration entre
I’'OMS, I'Organisation mondiale pour la Santé animale (OMSA), I'Organisation des Nations
Unies pour I’Alimentation et I’Agriculture (FAO) et le Programme des Nations Unies pour
I’'Environnement (PNUE).

Concernant la France, les chiffres sont encourageants puisque selon Santé Publique
France, I'exposition aux antibiotiques des animaux a diminué de plus de 40 % entre 2013 et
2023 (13). Les dosages d’antibiotiques dans les eaux de surface sont en baisse globale (13).
Ainsi, la collaboration entre les institutions de santé humaine, animale et environnementale

apparait comme indispensable dans la lutte contre la résistance bactérienne.
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Figure 5 : Le concept « One Health » ou « Une seule santé » (INRAE : Institut national de
recherche pour l'agriculture, I'alimentation et I'environnement)
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B) Le bon usage antibiotique et la lutte contre la résistance aux antimicrobiens

en France

En ce qui concerne la France, il existe des projets de lutte contre I'antibiorésistance
portés par le Ministere des Solidarités et de la Santé, mais aussi des recommandations de bon
usage des antibiotiques publiées par I'Assurance Maladie, par les agences gouvernementales
(Haute Autorité de Santé, Agence Nationale de Sécurité du Médicament), et par la société
savante des Maladies infectieuses : la Société de Pathologie Infectieuse en Langue Frangaise
(SPILF). Nous détaillerons par ailleurs I'action des Centres Régionaux en Antibiothérapie

(CRAtb) et des Equipes Multidisciplinaires en Antibiothérapie (EMA).
1) Les actions du Ministére des Solidarités et de la Santé

La stratégie nationale de prévention des infections et de I’antibiorésistance

Le Ministére des Solidarités et de la Santé a publié pour la période 2022-2025 une stratégie
nationale de prévention des infections et de I'antibiorésistance (30). Elle s’articule en neuf
axes:

1- « L'appropriation par le grand public des principes de la prévention des infections et

de 'antibiorésistance », via des actions de sensibilisation dés le plus jeune age

2- « Ducitoyen usager du systéme de santé au professionnel du secteur de la santé : une

continuité nécessaire a la prévention des infections et de I'antibiorésistance » qui in-
siste sur I'importance de la collaboration patient-médecin

3- « Renforcement de la prévention des infections et de I'antibiorésistance aupres des

professionnels de santé tout au long du parcours de santé du patient » via la promo-
tion des mesures de prévention des infections et du bon usage des antibiotiques par
les professionnels de santé

4- « Renforcement du maillage territorial de la prévention et du contréle de I'infection et

du bon usage des antibiotiques » qui s’appuie notamment sur I'action des Centres Ré-
gionaux en Antibiothérapie (CRAtb)

5- « Utilisation partagée des données de santé et de surveillance au service de I'action »,

avec le renforcement des indicateurs de surveillance de I'antibiorésistance

6- « Pour une recherche innovante et attractive » pour encourager la recherche dans le

domaine de la résistance bactérienne
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« « Développer une dimension « préservation de I’environnement » dans les actions
de prévention des infections et de I'antibiorésistance » » notamment en limitant la
pollution environnementale liée a la production des antibiotiques, et en gérant mieux
les déchets a risque infectieux

« Valoriser et préserver les produits contribuant a la prévention des infections et a la
maitrise de I'antibiorésistance » par exemple en s’assurant de la disponibilité de cer-
tains antibiotiques indispensables

« Participer au rayonnement de la France a I'international », en financant des projets

menés notamment par 'OMS dans le domaine de I'antibiorésistance

Plus concrétement, cette stratégie nationale fixe des objectifs chiffrés a atteindre, par

exemple la réduction d’au moins 25 % de la consommation d’antibiotiques en ville, ou un taux

d’Escherichia coli résistants aux céphalosporines de 3¢ génération inférieur a 10 % dans les

urines en ville. Cette stratégie a récemment été prolongée, ces objectifs étant a atteindre a

I'horizon 2027.

La feuille de route interministérielle 2024-2034

En 2023, une feuille de route interministérielle pour la prévention et la réduction de

I'antibiorésistance a été publiée pour la période 2024-2034 (31). Elle comprend cing volets

constitués de plusieurs objectifs.

Volet 1: « Engager chacun des acteurs », qui fait clairement référence au concept
« One Health » et a I'importance de la collaboration entre les acteurs régionaux et na-
tionaux

Volet 2: « Développer la recherche », pour mieux comprendre les mécanismes
d’émergence et de diffusion de la résistance, mais aussi développer de nouvelles ap-
proches thérapeutiques en alternative aux antibiotiques

Volet 3 : « Renforcer la coordination des outils de surveillance intégrée », ou le concept
« One Health » est a nouveau mentionné, pour surveiller I'apparition de résistances
également a I'échelle animale et environnementale

Volet 4 : « Préserver I'arsenal des produits existants », via le bon usage et en garantis-

sant la disponibilité des antibiotiques
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- Volet 5: « Affirmer la place de I'équipe France », en renforcant son rayonnement in-

ternational et sa place dans la lutte contre la résistance bactérienne

Le but est de mettre en ceuvre ces différents objectifs dans un horizon de cing ans, avec

une évaluation et une actualisation a mi-parcours.

2) L’Assurance Maladie

L’Assurance Maladie est également impliquée dans le bon usage des antibiotiques. Elle
met notamment a disposition des cliniciens des outils d’aide a la prescription. Son réle est
aussi de sensibiliser le grand public aux problématiques de résistance bactérienne et de bon
usage.

On retient par exemple les célebres slogans de la campagne de 2002 : « Les
antibiotiques, c’est pas automatique ». Les effets s’étaient fait remarquer, avec une baisse de
la consommation d’antibiotiques en ville entre 2011 et 2019, mais malheureusement une
remontée en 2021 apres la pandémie Covid (32). Une campagne de prévention portée par le
slogan « Les antibiotiques : bien se soigner, c’est d’abord bien les utiliser » a donc vu le jour
en 2023, par I'intermédiaire d’une série de vidéos rappelant le role des antibiotiques ainsi que
certains principes de bon usage. Elle introduit un site de sensibilisation nommé
« Antibiomalin » qui regroupe des fiches informatives sur I'antibiorésistance et le bon usage.

On peut citer aussi les « ordonnances de non-prescription » qui sont des fiches
développées par I’Assurance Maladie destinées aux professionnels de santé, et a remettre au
patient lors d’une infection virale (rhinopharyngite, grippe...) pour lui expliquer les

symptomes, leur durée, et surtout l'inutilité des antibiotiques dans ces situations.

3) La Haute Autorité de Santé

La Haute Autorité de Santé (HAS) a publié en 2008 ses recommandations de bon usage
des antibiotiques au sein des établissement de santé (33). Celles-ci précisent notamment les
régles de prescription des antibiotiques, en s’appuyant par exemple sur des outils d’aide au
choix initial de I'antibiotique (protocoles selon le type d’infection, listes d’antibiotiques a
prescrire uniguement sur justification, prescription validée par un référent en antibiothérapie,
systemes informatiques d’aide a la prescription). Ces recommandations insistent aussi sur

I'importance de la réévaluation a 48-72 heures de I'antibiothérapie probabiliste.
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Une attention particuliére est portée a la prévention de I'émergence de bactéries
résistantes, en réservant I'antibiothérapie a des infections dont I'origine bactérienne est
prouvée ou probable, et en rappelant qu’une monothérapie antibiotique est le plus souvent
suffisante.

La HAS précise également le réle des différents acteurs hospitaliers dans le bon usage
des antibiotiques, notamment celui des Commissions des Anti-Infectieux (CAl), dont le réle
est de définir via des protocoles, la politique en termes d’antibiothérapie pour un
établissement de santé donné, en s’appuyant sur |'écologie bactérienne locale. La présence
d’un référent en antibiothérapie dans chaque établissement de santé est également
recommandée. Son role est d’assurer « la promotion sur le terrain des actions de bon usage
définies par la CAl », mais aussi de participer a la formation du personnel médical en matiére
de bon usage des antibiotiques. Enfin, les laboratoires de microbiologie et le service de
pharmacie hospitalier doivent faire partie intégrante des programmes de bon usage en
antibiothérapie.

La HAS a également mis a disposition des prescripteurs, en collaboration avec la SPILF,
des fiches sur le choix et la durée d’antibiothérapie pour les infections les plus courantes (34).

Ces dernieres sont mises a jour régulierement selon les recommandations nationales.

4) L’Agence Nationale de Sécurité du Médicament

L'’Agence Nationale de Sécurité du Médicament (ANSM) a également émis des
recommandations de bon usage des antibiotiques (35) pour lutter contre I'usage « abusif »
(illustré par exemple par la prescription inutile d’antibiotiques dans les infections virales) et
« inapproprié » (utilisation d’antibiotiques a spectre trop large, ou pour des durées trop
importantes). Ces deux types de mésusage ont « contribué au développement et a la
dissémination de bactéries résistantes aux antibiotiques ».

L'ANSM propose ainsi plusieurs axes d’amélioration, rappelant en premier lieu
I'importance de la prévention des maladies infectieuses (mesures barriéres, vaccination),
mais aussi les situations ne devant pas mener a la prescription d’antibiotiques :
« rhinopharyngite [...] ; bronchite aigué [...] ; fievre non expliquée).

Les durées maximums d’antibiothérapie pour les infections les plus courantes sont
également rappelées, par exemple 5 jours pour les pneumonies ou 6 jours pour les angines

bactériennes.
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Il 'y est aussi question de la conduite a tenir en cas d’indisponibilité de certains
antibiotiques, faisant référence aux tensions d’approvisionnement récentes pour
I'amoxicilline et I'amoxicilline-acide clavulanique. Des propositions ont été éditées en 2023 a
ce sujet dans le domaine de la pédiatrie par le Groupe de Pathologie infectieuse Pédiatrique
(GPIP) et la SPILF pour éviter le recours a des antibiotiques de plus large spectre en cas
d’indisponibilité de ceux de premiére intention (36)

Enfin, une partie de ces recommandations a été rédigée a destination des patients,
rappelant des principes simples de bon usage des antibiotiques: ne pas prendre un

antibiotique prescrit a quelqu’un d’autre par exemple.

5) La Société de Pathologie Infectieuse de Langue Frangaise et le groupe Bon Usage

Anti-infectieux

La Société de Pathologie Infectieuse de Langue Francaise (SPILF) créée en 1973, est la
société savante nationale pour les Maladies infectieuses. Elle est impliquée dans le bon usage
des antibiotiques en éditant les recommandations de prise en charge de différentes
pathologies infectieuses, ou en répertoriant des outils d’aide a la prescription des

antibiotiques.

Le groupe Bon Usage des Anti-infectieux (BUA)

Au sein de la SPILF, le groupe BUA (Bon Usage Anti-infectieux) est un groupe de travail
composé de 21 membres. Ses objectifs sont d’« améliorer la visibilité de la SPILF sur la
thématique du bon usage des anti-infectieux, d’établir une interface avec les partenaires
impliqués dans la lutte contre I'antibiorésistance, de promouvoir et soutenir les projets
contribuant a améliorer la qualité des antibiothérapies » et enfin de « mettre a disposition des
référents en infectiologie des outils en accés libre utiles dans la Ilutte contre
I'antibiorésistance ». Les moyens d’action du BUA incluent, entre autres, des séminaires de
formation au bon usage anti-infectieux a destination des professionnels de santé.

Enjuin 2024, un des travaux du BUA a porté sur le Bon Usage Diagnostique (BUD), sous
la forme d’un jeu de diapositives rappelant les bonnes recommandations de prescription, de
prélevement et d’interprétation des différents examens complémentaires microbiologiques
(par exemple, remplir chaque flacon d’hémoculture d’au moins 8-10 mL, ou ne pas réaliser de

coproculture sur des selles moulées). A I'issue de ce travail, des affiches avec slogan ont été
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créées a destination des services, comme moyen marquant et visuel de faire passer des
messages de bon usage en maladies infectieuses (par exemple : « Léve le pied sur la CRP » ou
« Libérez les bras, une perfusion qui ne sert pas = bon débarras ! ») (Figure 6).

Le BUA publie également des articles, par exemple sur les programmes de bon usage
antibiotique en milieu hospitalier (37). Le groupe travaille aussi pour développer son action a
I'international via le « Groupe de Travail BUA dans le Monde », pour soutenir des projets liés
au bon usage dans les pays a revenus faibles ou intermédiaires.

Plus récemment en Décembre 2024, le groupe BUA a publié sa premiere Newsletter
distribuée aux médecins inscrits sur la liste de diffusion de la SPILF, comportant des actualités
concernant le bon usage en antibiothérapie. Cette newsletter évoque la Semaine Mondiale de

sensibilisation a la résistance microbienne (cf. infra), et répertorie des outils de bon usage ou

des formations.
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Figure 6 : Affiches Bon Usage Diagnostique (C.A. Hobson, groupe BUA, SPILF)
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6) Les Centres Régionaux en Antibiothérapie et les Equipes Multidisciplinaires en

Antibiothérapie

Les Centres Régionaux en Antibiothérapie (CRAtb) sont des structures publiques
régionales rattachées aux ARS et apportant leur expertise auprés des professionnels de santé
dans le domaine du bon usage des antibiotiques. Il en existe 18, répartis dans les différentes
régions francaises (32) (Figure 7). Ce sont notamment des acteurs importants de la stratégie
nationale de prévention des infections et de I’antibiorésistance a I'échelle régionale.

Leurs missions sont d’assurer expertise et conseil en matiére d’antibiothérapie aupres
des professionnels de santé, de coordonner et promouvoir les programmes de bon usage

antibiotique, et de participer a la surveillance de I'antibiorésistance.
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Figure 7 : Cartographie des CRAtb francais (Site CRAtb lle de France)

Les Equipes Multidisciplinaires en Antibiothérapie (EMA)

Un des réles des CRAtb est de coordonner les différentes Equipes Multidisciplinaires
en Antibiothérapie sur le territoire francais. Ces équipes ont pour mission d’apporter leur
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expertise en termes de conseil en antibiothérapie aupres des professionnels de santé. En
pratique, cela consiste majoritairement en du conseil téléphonique, de la réévaluation de
patients a 48h, et du suivi d’hémocultures (38).

Leur rble subsidiaire est d’assurer un lien entre la ville et I'hopital. En effet, la trés
grande majorité des prescriptions d’antibiotiques s’effectue en ville (15), alors que les
interventions de bon usage sont le plus souvent destinées aux établissements hospitaliers.

En théorie, il devrait exister au moins une EMA pour chaque Groupement Hospitalier
Territorial (GHT), rattachée a I'équipe d’infectiologie de |'établissement de santé support. Les
EMA doivent se composer a minima d’un trio comportant un infectiologue, un microbiologiste
et un pharmacien, auquel peut s’ajouter un(e) Infirmier(e) Diplémé(e) d’Etat (IDE) formé(e) en
infectiologie. Elles sont financées majoritairement par les Agences Régionales de Santé (39).

Cependant en pratique, selon une enquéte menée en 2022, seulement 21 % des GHT
possedent une EMA compléte selon sa définition (38). Par ailleurs, il existe un manque
d’effectif important en termes d’IDE, de pharmaciens et de microbiologistes au sein des EMA.
Cela peut s’expliquer principalement par un financement temporaire et insuffisant par les ARS
(50 000 euros sont accordés par an pour chague EMA pendant une période de 5 ans), et donc
une difficulté a obtenir les ressources humaines nécessaires. Des progres sont donc a réaliser
pour optimiser I'action des EMA, car elles ont le potentiel de jouer un réle important dans

I'application du bon usage des antibiotiques en ville.

C) Les actions menées au niveau européen

Devant I'urgence de la montée de |'antibiorésistance, des actions sont menées au
niveau européen par la Commission Européenne et I’Agence Européenne du Médicament
(EMA) pour améliorer le bon usage des antibiotiques. En juillet 2022, la Commission
Européenne et les Etats membres ont en effet classé la résistance aux antimicrobiens parmi
les trois menaces sanitaires prioritaires, aux cotés des pathogeénes a haut risque pandémique

et des risques biologiques, chimiques, radiologiques et nucléaires (40).
1) Le plan d’action de I’Union Européenne

En juin 2017, la Commission européenne a adopté le plan d’action de 'UE fondé sur le

principe « Une seule santé » ou « One Health » (cf supra) pour combattre la résistance aux
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antimicrobiens (41). L'un des objectifs est d’améliorer les pratiques de I’'Union Européenne en
termes de prévention et de surveillance de la résistance. Le but est également de renforcer la
recherche et I'innovation dans le domaine de la résistance microbienne, mais aussi en termes
de prévention des maladies infectieuses avec le développement de nouveaux vaccins. Il est
aussi question d’améliorer la coopération entre les pays membres de I'UE, ce d’autant plus
gu’il existe une forte hétérogénéité au sein des pays européens en termes de résistance
bactérienne. En effet comme vu plus haut, I'Europe du Sud avec la Gréce et I'ltalie sont de loin
les pays les plus concernés (20). Cela passe aussi bien s{r par une collaboration avec les pays
en développement. Enfin, le plan d’action insiste sur I'importance d’évaluer régulierement

I'efficacité de I'’ensemble de ces mesures.

2) La place de ’European Medicines Agency (EMA)

L'agence européenne du médicament est également impliquée dans la lutte contre la
résistance aux antimicrobiens (42). Ses roles sont de promouvoir le développement de
nouveaux médicaments, mais aussi de nouvelles approches thérapeutiques innovantes.
L'EMA, dans son engagement pour lutter contre cette « pandémie silencieuse », propose son
support scientifique et des outils réglementaires aux Laboratoires Pharmaceutiques via
différentes task forces et procédures d’enregistrement accélérées de médicaments pour
faciliter le développement de molécules alternatives aux antibiotiques tels que les
bactériophages, les anticorps monoclonaux et les vaccins. Elle agit aussi pour favoriser le bon
usage des antibiotiques existants. Elle est par ailleurs chargée de collecter des données sur la
consommation antibiotique en Europe, pour guider les recommandations. En 2024, I'agence
a fait un appel aux industries pharmaceutiques pour encourager le développement de
nouveaux antimicrobiens, mais aussi de nouveaux tests diagnostiques rapides pour mieux

guider les prescriptions.

D) Les actions menées par I’Organisation Mondiale de la Santé

La résistance aux antimicrobiens est une problématique d’ordre mondial, épargnant
peu de pays. Il est donc fondamental que I'Organisation Mondiale de la Santé soit I'un des
acteurs majeurs de la lutte contre la résistance. L’institution a déclaré en 2019 que la
résistance aux antimicrobiens était I'une des dix principales menaces mondiales pour la santé
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publique (43). Elle a donc mis en place, depuis plusieurs années déja, différentes actions pour

combattre la résistance bactérienne. Ces actions comportent notamment :

1) Le plan global de lutte contre I'antibiorésistance

En 2015, I’Assemblée mondiale de la Santé, organe décisionnel majeur de 'OMS, s’est
réunie devant l'urgence de la montée des résistances bactériennes, mais aussi virales,
parasitaires et fongiques, et a élaboré un « Plan d’action mondial pour combattre la résistance
aux antimicrobiens » (44). Il définit cinq objectifs :

1- « Mieux faire connaitre et comprendre le probléme de la résistance aux antimicrobiens

grace a une communication, une éducation et une formation efficaces »

2- « Renforcer les connaissances [...] par la surveillance et la recherche »

3- « Réduire l'incidence des infections par des mesures [...] de prévention »

4- « Optimiser I'usage des médicaments antimicrobiens en santé humaine et animale »

5- « Dégager les arguments économiques en faveur d’investissements durables [...] »

Le but principal de ce plan d’action est de continuer a disposer de moyens performants
pour traiter et prévenir les maladies infectieuses dans le monde, en tenant compte des
ressources et des moyens d’action de chaque pays membre. Il concerne la lutte contre la
résistance aux antimicrobiens en général (antibiotiques en premier lieu, mais aussi antiviraux,
antifongiques et antiparasitaires).

Le quatrieme objectif fait référence au bon usage des anti-infectieux. Il y est notamment
mentionné la lutte contre la vente non réglementée d’antibiotiques, en particulier sur
internet, ainsi que I'arrét de I'utilisation d’antibiotiques pour la croissance animale.

Le projet insiste particulierement sur quelques points, notamment sur I'importance de
I'implication de tous les acteurs de santé, y compris animale, s’appuyant ainsi encore une fois
sur le concept de « One Health » (cf. supra). Cette lutte passe donc par une collaboration
étroite des membres de l'alliance Quadripartite regroupant 'OMS, I'Organisation mondiale
pour la Santé animale (OMSA), I'Organisation des Nations Unies pour |’Alimentation et
I’Agriculture (FAO) et le Programme des Nations Unies pour I’'Environnement (PNUE). Une
attention particuliere est également portée a lI'importance de la prévention des maladies

infectieuses comme moyen d’épargne des antimicrobiens, car « chaque infection évitée est
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une infection qui n’a pas besoin d’étre traitée ». Enfin, I'un des objectifs est de garantir a
chaque pays un accés équitable aux antimicrobiens.
Pour chaque objectif, il est énoncé un certain nombre de mesures concrétes a appliquer

par les pays membres.
2) La semaine mondiale de sensibilisation a la résistance aux antimicrobiens

Chaque année depuis 2015 se tient au mois de novembre la semaine mondiale pour
un bon usage des antibiotiques (« World AMR Awareness Week », AMR pour « AntiMicrobial
Resistance »), dont 'OMS est l'instigatrice. Il s’agit d’'une campagne d’information et de
sensibilisation au bon usage des antibiotiques a I’échelle mondiale, et a son importance dans
la lutte contre I'antibiorésistance. A cette occasion, 'OMS met a disposition de nombreux
supports de sensibilisation (affiches, vidéos, bandes dessinées ...), pour les professionnels de
santé et le grand public, disponibles en différentes langues.

En 2024, le slogan de la semaine était « Eduquer. Promouvoir. Agir maintenant ». Les
plans d’action de la campagne incluaient encore une fois les acteurs de I'agriculture et de la

santé animale, toujours dans la logique du concept de « One Health ».
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3 : L'importance de la juste prescription et interprétation
des examens complémentaires microbiologiques pour le

bon usage antibiotique

A) Problématique des examens complémentaires inutiles

Les examens complémentaires représentent une part importante des dépenses de
santé, ce d’autant qu’une partie d’entre eux pourraient étre évités. En effet, de nombreux
prélevements sont faits « de principe » ou parfois méme sans prescription médicale (par
exemple, ECBU demandé sans prescription médicale pour toute anomalie de la bandelette
urinaire). Par ailleurs, il n’y a souvent pas lieu de répéter certains examens biologiques de
maniere rapprochée (dosage de la CRP toutes les 48h ), ou de multiplier ceux qui ont le méme
intérét (exemple : dosage de la CRP et de la Procalcitonine) (45).

L'intérét de la juste prescription des examens complémentaires est un sujet important
depuis de nombreuses années, s’intégrant dans une logique de pratique sobre et raisonnée
de la médecine (46). Une enquéte de I’American Board of Internal Medicine de 2014 a exploré
les raisons qui poussent les cliniciens a prescrire des examens non indiqués (47). Il s’agirait
majoritairement de mauvaises pratiques professionnelles, en désaccord avec les
recommandations en vigueur (52 %), mais certains avouent parfois prescrire des examens
juste pour se rassurer (36 %) ou sur demande du patient (28 %).

Des mesures sont donc a prendre pour justifier et réfléchir chaque prescription

d’examen complémentaire, a fortiori a visée microbiologique.

B) Lien avec la prescription d’antibiotiques et le bon usage

Dans le domaine des maladies infectieuses, les examens complémentaires a visée
microbiologique sont le principal moteur incitant le clinicien a prescrire des antibiotiques, ce
d’autant que ceux-ci deviennent de plus en plus sensibles dans la détection des agents
microbiens. Cependant, il n’est pas rare que les prélevements retrouvent des bactéries alors
méme que le patient n’est pas infecté, ce qui entraine des prescriptions d’antibiotiques non
justifiées.
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On peut citer I'exemple des approches syndromiques type « PCR Multiplex » sur les
prélevements respiratoires, de selles ou de liquide cérébro-spinal entre autres, qui se
développent de plus en plus. Il est important de signaler que ces techniques sont trés
sensibles, ainsi, une positivité du test ne signifie pas forcément que le patient est infecté (45).
A l'inverse, un résultat négatif n’élimine pas une infection si le pathogéne en cause est absent
du panel testé.

A l'inverse, le développement de nouveaux tests rapides peut permettre de guider la
prescription d’antibiotiques par le clinicien et donc devenir un outil du bon usage. Le Test de
Diagnostic rapide du Streptocoque de groupe A en est un bon exemple. En effet, lorsqu’il est
prescrit selon les recommandations, sa valeur prédictive négative est de 99 % (48). Il permet
donc de limiter la prescription d’antibiotiques dans les angines, qui sont majoritairement
virales.

La consommation raisonnée d’antibiotiques passe donc obligatoirement par la juste
prescription et la bonne interprétation des examens complémentaires microbiologiques. Le
bon usage diagnostique a donc tout autant son importance que le bon usage des antibiotiques

dans la lutte contre la résistance bactérienne.

C) Role des microbiologistes

Etant responsables de I'interprétation et du rendu des examens microbiologiques, les
microbiologistes jouent un réle fondamental dans la jugulation de la résistance bactérienne
aux antibiotiques. Un article de 2016 (49) insiste sur leur role dans le bon usage des
antibiotiques.

Le bon usage reposerait ainsi sur 6 piliers (« 6 D’s : Diagnosis, Debridement/Drainage,
Drug, Dose, Duration, De-escalation »), le microbiologiste ayant pour chacun d’eux un réle clé.
Cela implique par exemple le juste rendu des antibiogrammes, éviter de rendre les résultats
de contaminants tres probables ou alerter lorsque le prélevement est non conforme ou inutile
car réalisé sur un site non stérile (exemple : écouvillonnage de Iésions cutanées sans recherche

spécifique).
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Exemple des antibiogrammes ciblés :

Les microbiologistes peuvent par exemple s’impliquer dans le bon usage antibiotique
via le rendu d’antibiogrammes ciblés. Il s’agit d’antibiogrammes dans lesquels ne sont rendues
que les sensibilités a certains antibiotiques qui devraient étre privilégiés, pour inciter le
prescripteur a les choisir.

La HAS a édité en Octobre 2023 ses recommandations concernant le rendu
d’antibiogrammes ciblés pour les infections urinaires a Entérobactéries dans la population
féminine adulte a partir de I'dge de 12 ans (50). Le but est « de privilégier le rendu des
molécules au spectre le plus étroit possible » et « d’éviter de rendre les antibiotiques critiques
en raison de leur spectre large et de leur capacité a sélectionner des résistances (amoxicilline-
acide clavulanique, fluoroquinolones, céphalosporines de 3¢ génération et carbapénémes en
particulier) ». Les résultats de la sensibilité aux antibiotiques critiques ne seraient alors rendus
gu’en cas de résistance a toutes les Béta-lactamines de spectre plus étroit, ou de demande
justifiée du clinicien. Bien entendu, cela nécessite que le microbiologiste dispose de
suffisamment d’informations sur la situation clinique (type d’infection urinaire notamment).
A titre d’exemple, pour un ECBU positif a entérobactérie sensible a I"lamoxicilline, réalisé dans
le cadre d’'une pyélonéphrite, ne doivent figurer que I'amoxicilline et le triméthoprime-
sulfaméthoxazole (pour inclure les situations d’allergie aux pénicillines) (Tableau 2). Pour ce
qui est des fluoroquinolones, il est recommandé de ne rendre leur sensibilité que dans les
situations de résistance a I'amoxicilline-acide clavulanique et au triméthoprime-
sulfaméthoxazole.

Concernant I'impact en pratique quotidienne, une premiére enquéte francaise a été
menée en 2015 (51) aupres des médecins généralistes dans le cadre du traitement des
infections urinaires. Quatre-vingt-un pour cent d’entre eux se déclaraient favorable a
I'instauration des antibiogrammes ciblés. Il leur était alors proposé des vignettes cliniques
avec ou sans antibiogrammes ciblés. Dans les cas cliniques ou un antibiogramme ciblé était
proposé, les prescriptions d’amoxicilline-acide clavulanique, de fluoroquinolones et de
céphalosporines étaient diminuées de 25 a 45 % selon les cas.

Plus récemment, une étude prospective contrélée francaise a été publiée en 2023
comparant deux groupes de laboratoires de ville, I'un rendant des antibiogrammes ciblés et
I'autre non (52). Les résultats ont été prometteurs puisque dans le groupe antibiogramme

ciblé, les prescriptions de céphalosporines de 3¢ génération étaient plus basses de 8.5 % par
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rapport au groupe controle. En revanche, les prescriptions d’amoxicilline-acide clavulanique
et de fluoroquinolones n’étaient pas diminuées de maniére significative. Par ailleurs, il a été
noté que le rendu complet de I'antibiogramme était trés rarement demandé par le clinicien
dans les faits (1,2 % des antibiogrammes ciblés).

Les antibiogrammes ciblés semblent donc étre un outil intéressant pour le bon usage
des antibiotiques, et reflétent I'importance de la collaboration clinicien-biologiste dans la lutte
contre I'antibiorésistance.

Bien entendu, ces recommandations ne s’appliquent pour le moment qu’aux infections
urinaires chez la femme, et nécessiteront des ajustements et mises a jour pour les infections
urinaires masculines ou chez I’enfant de moins de 12 ans. Des progres sont encore a faire pour
leur mise en ceuvre a large échelle, et des études futures seront a mener pour évaluer leur

réel impact sur la consommation d’antibiotiques et I'antibiorésistance.

Sensible Résistant Résistant amoxicilline- Résistant C3G
acide clavulanique ET ouBLSE
triméthoprime-sulfamé-

thoxazole

amoxicilline amoxicilline

Amaoxicilline
Triméthoprime-sulfaméthoxazole

Amoxicilline-acide clavulanique (pyé-
lonéphrite)

Céfixime
Céfotaxime et ceftriaxone

Fluerequineclones (ofloxacine, cipro-
floxacine, lévofloxacine)

Témocilline

Céfoxitine
Pipéracilline-tazobactam
Ceftazidime

Céféepime

Aztréonam

Amikacine gentamicine

Carbapénémes (imipénéme, ertapé-
néme, méropénéme)

Autres molécules (ex. nouvelles as-
sociations avec inhibiteurs)

Tableau 2 : Antibiogramme ciblé en cas d’ECBU positif a Enterobacterales en cas de

pyélonéphrite (cases orange = antibiotiques a rendre selon le profil de résistance) (HAS)
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4 : L’initiative internationale « Choosing Wisely »

A) Description du programme

« Choosing Wisely » ou « Choisir avec soin », est une initiative internationale lancée en
2012 aux Etats Unis par ’American Board of Internal Medicine (ABIM), et dont le but est de
promouvoir une médecine raisonnée et sobre en termes de prescription d’examens
complémentaires et de thérapeutiques, via la publication de listes de recommandations par
spécialité.

Ces recommandations sont notamment diffusées sous la forme de « Top 5 », qui sont
des listes de cing pratiques médicales fréguemment rencontrées, mais qui devraient étre
remises en question car inutiles, voire déléteres pour le patient et la communauté (53). Ainsi,
chaque société savante a été invitée a créer une liste « Top 5 » pour sa spécialité, avec I'aide
des cliniciens, et ce dans différents pays participant a l'initiative. Cette campagne a vu le jour

a la suite de plusieurs travaux et réflexions que nous détaillerons.

B) Histoire de la création de la campagne « Choosing Wisely » et des listes

« Top-5»

Les prémices de l'initiative “Choosing Wisely” remontent a 2002, date de publication
d’une charte nommée “Medical professionalism in the new millennium : a physician charter”
par ’ABIM, I’American College of Physicians Foundation, et I'European Federation of Internal
Medicine (54). Cette charte définit trois principes fondamentaux : la primauté du bien-étre du
patient, I'importance de I'autonomie du patient, et la justice sociale pour I'accés aux soins.

L'idée de la création de listes « Top 5 » dans chaque spécialité avait déja été évoquée
en 2009 par le Dr Howard Brody, médecin généraliste et bioéthicien aux Etats-Unis (55). Selon
sa définition, la liste devait comprendre cing pratiques diagnostiques ou thérapeutiques
couramment prescrites, mais dont il est démontré qu’elles n’apportent aucun bénéfice au
patient.

Enfin, I'initiative « Choosing Wisely » s’appuie sur le concept « Less is More » publié en

2010 dans Archives of Internal Medecine (56), essayant de déconstruire le mythe arguant que
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I'abondance de soins bénéficie forcément au patient, posant ainsi les bases d’'une médecine
sobre et raisonnée.

Les premiéres listes de recommandations ont ainsi été publiées aux Etats-Unis en 2011,
sous l'initiative de la National Physicians Alliance (association américaine de médecins de
différentes spécialités), et regroupées au sein du projet « Promoting Good Stewardship in
Clinical Practice » (57) . Des groupes de travail de trois différentes spécialités : Médecine
générale, Médecine interne et Pédiatrie ont été créés, et ont sélectionné les pratiques
médicales selon leur fréquence, leur impact sur la qualité des soins et le co(t, leur niveau de
preuve, et la difficulté ou non a faire appliquer cette pratique au quotidien. A I'issue de
différentes étapes de sélection, trois listes de cing recommandations ont été créées, I'une
pour chaque spécialité. Par exemple, dans le « Top 5 » de la médecine générale figurait « Ne
pas prescrire d’antibiotiques dans les sinusites légeres a modérées sauf si les symptémes
persistent plus de sept jours ou que ceux-ci s'aggravent ».

C’est donc a partir de 'ensemble de ces travaux que l'initiative « Choosing Wisely » a
été créée. A ce jour, plus de 80 sociétés savantes de différentes spécialités participent a la
campagne, au sein de plus de 30 pays a travers le monde, et ont émis plus de 700

recommandations via les listes « Top-5 » (58).

C) Effets et résultats de la campagne « Choosing Wisely »

Plusieurs enquétes ont tenté d’analyser I'impact concret de la campagne « Choosing
Wisely » en vie réelle. En 2014, soit deux ans apres la création de la campagne, 'ABIM a réalisé
une enquéte auprés de 600 médecins généralistes et spécialistes aux Etats-Unis (47). Les
résultats montrent que seulement 1 médecin sur 5 avait entendu parler de « Choosing
Wisely » a I'’époque. Cependant, aprés avoir été informés sur la campagne, ils se disaient
moins susceptibles de prescrire des examens inutiles.

Une autre enquéte menée en 2017 fait le bilan de la campagne « Choosing Wisely »
cing ans apres son lancement (59). Elle rapporte que 40 % des médecins interrogés avaient
entendu parler de l'initiative, soit deux fois plus que lors de I'enquéte de 2014. Parmi ceux qui
avaient eu acces aux recommandations « Choosing Wisely », 83 % ont affirmé que cela les
avait aidés a mieux expliquer a leurs patients I'inutilité de certains examens ou pratiques, et

59 % déclaraient avoir diminué le nombre d’examens prescrits.
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En 2017, un bilan faisant I'état des lieux de la campagne a été publié par I’ABIM (58).
Dans celui-ci, sont élus les « Choosing Wisely Champions », qui sont les médecins ayant joué
un role particulierement important dans la promotion de la campagne. Y sont également
mentionnées toutes les sociétés partenaires de I'initiative aux Etats-Unis.

Cependant, a ce jour il n'existe pas d’étude évaluant une possible corrélation entre
I'arrivée de la campagne « Choosing Wisely » et la baisse de la prescription d’examens

complémentaires ou des dépenses de santé.

D) « Choosing Wisely » dans le cadre des Maladies infectieuses

Dans le domaine des maladies infectieuses, en 2016, 7 pays (Australie, Canada, Italie,
Japon, Pays-Bas, Suisse, Etats-Unis) avaient publié leur « Top 5 » (60). Les recommandations
les plus récurrentes concernait les antibiotiques dans les viroses respiratoires hautes et le
traitement des bactériuries asymptomatiques. A titre d’exemple, la liste « Top 5 » publiée par

I'Infectious Diseases Society of America (IDSA) pour les Etats-Unis en 2015 est la suivante (61):

1- Ne pas traiter par antibiotiques une bactériurie asymptomatique, hors grossesse, in-

terventions urologiques et greffe rénale récente

2- Eviter de prescrire des antibiotiques dans les infections respiratoires hautes, qui sont
majoritairement d’origine virale

3- Ne pas utiliser d’antibiotiques dans la dermite de stase

4- Eviter de rechercher le Clostridium difficile en 'absence de diarrhée

5- Eviter I'antibioprophylaxie en prévention de I'endocardite infectieuse pour les pro-

lapsus de la valve mitrale

Les recommandations « Choosing Wisely » pour la prise en charge des maladies
infectieuses s’intégrent évidemment dans la thématique du bon usage antibiotique. Les Etats-
Unis et le Canada ont bien souligné les similitudes avec les programmes de bon usage lors de
la création de leurs « Top 5 » (62,63). En effet, dans les deux cas, le but est d’optimiser la prise
en charge du patient tout en réduisant le caractere délétére des soins, et en prenant en
compte les dépenses de santé. |l est également rappelé que ces campagnes doivent avant tout

étre a l'initiative des médecins eux-mémes.
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Il nexiste pas a ce jour d’étude analysant le lien entre « Choosing Wisely » et la
consommation d’antibiotiques. Ainsi, il serait intéressant d’étudier les effets de cette initiative

sur I'antibiorésistance.

E) « Choosing Wisely » en France

En ce qui concerne la France, des listes de recommandations « Top 5 » ont été publiées
en Médecine interne en 2019 par la Société Nationale Frangaise de Médecine Interne (SNFMI)
(64), en Médecine Générale en 2020 (65), et en Gériatrie en 2021 par la Société Francaise de
Gériatrie et Gérontologie (SFGG) (66).

Par exemple, le « Top 5 » des recommandations en Médecine interne en France (64) est le
suivant :
1- Ne pas prescrire d’inhibiteurs de la pompe a protons au long cours sans réévaluer ré-
gulierement leur indication.
2- Ne pas administrer de traitements préventifs cardiovasculaires chez des patients agés
atteints de démence, lorsque les risques potentiels dépassent les bénéfices attendus.
3- Ne pas administrer d’hypnotiques en traitement de premiere ligne de I'insomnie.
4- Ne pas traiter par anticoagulants plus de 3 mois un patient ayant eu un premier épi-
sode de thrombose veineuse dans un contexte de facteur de risque majeur transitoire.
5- Ne pas dépister la maladie de Lyme sans antécédents d’exposition ou signes cliniques

évocateurs.

Devant le manque d’un « Top 5 » francais en Maladies Infectieuses, nous avons donc
travaillé avec le groupe BUA de la SPILF a sa réalisation, en nous appuyant sur le modéle des

autres pays et spécialités.
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Abstract

Background:

As part of the international “Choosing Wisely” initiative, scientific societies were encouraged
to develop lists of practices that should be questioned, referred to as "Top 5 lists". In this
context, we aimed to identify the “Top 5 list” of recommendations for the management of
infectious diseases through a French national survey.

Methods:

Among 452 potentially unnecessary diagnostic and therapeutic practices in the management

of infectious diseases, the members of the BUA group (French antibiotic stewardship expert
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group) selected the 31 most questionable ones using a Delphi process. A French national sur-
vey was conducted among infectious diseases specialists using the National Society for Infec-
tious Diseases (SPILF) mailing list. Participants rated each of these 31 practices based on three
criteria: perceived frequency of use, risk to the patient, and risk to the community, using a
scale from 1 to 5. A composite score (ranging from 1 to 15) was calculated for each practice
by summing the means of the ratings across all three criteria. The five highest scores allowed
us to determine the “Top 5 list” of recommendations.

Results:

A total of 165 responses were received, predominantly from hospital practitioners (58%)
working in university hospitals (54%). For the 31 practices evaluated, the mean ratings were:
frequency of use: 3.1, risk to the patient: 3.8, and risk to the community: 3.9. The “Top 5”

recommendations identified were :

1. Do not treat a positive urine culture without urinary symptoms (excluding pregnancy
and urological procedures) (score 12.7).

2. Do not prescribe antibiotics for viral infections (e.g., nasopharyngitis, bronchitis, viral
tonsillitis) (score 12.6).

3. Do not prescribe urine cultures for patients with long-term urethral catheters only
upon change in urine odor or appearance (score 12.3).

4. Do not prescribe antibiotics for tonsillitis without prior Rapid Diagnostic Test for Group
A Streptococcus (score 11.7).

5. Do not prescribe antibiotics for unexplained fever in the absence of severity or high-

risk comorbidities (score 11.7).

Conclusion:
This survey efficiently highlights the “Top 5” recommendations for improving infectious
disease management, emphasizing the importance of antibiotic stewardship to fight bacterial

resistance.
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Introduction

Since their discovery in the 1920s, antibiotics have been booming, due to their efficacy to treat
bacterial infections that were previously often fatal. However, their massive use in human and
animals very quickly gave rise to emergence of bacterial resistance. Indeed, the pressure
generated by antibiotics leads to the selection of resistant mutants, even in commensal flora,
that can become majority within the inoculum. Antimicrobial resistance has developed rapidly
over the last fifty years, to the point where, according to the World Health Organization in
2019, it will be one of the world's Top Ten threats to public health (1). Since the early 2000s,
we have been witnessing the emergence and spread of highly resistant bacteria, which are

extremely difficult to manage.

Bacterial resistance has many negative consequences, both in terms of morbidity and
mortality (delays in patient care, longer hospital stays, and therefore increased risk of
nosocomial infections) and increased healthcare expenditure (need for costly innovative

antibiotics, cost of isolation measures for patients with multi-resistant bacteria) (2,3).

The fight against bacterial resistance depends first and foremost on the fair and rational use
of antibiotics. It is with this in mind that the concept of “antibiotic stewardship” has been
developed. At a global, European and French level, numerous healthcare institutions are
creating programs and initiatives to promote the proper use of antibiotics, both among
healthcare professionals and patients. The aim is to use fewer antibiotics, and above all, to
make better use of them, in order to preserve their efficacy and curb the spread of bacterial
resistance. The fight against antimicrobial resistance must also involve policy makers engaged
in animal health and ecosystems. This is in line with the “One Health” concept born in the
early 2000s, according to which human, animal and environmental health are closely

interdependent (4).

Antibiotic stewardship also involves the correct prescription and interpretation of
microbiological exams, which are the main reason for clinicians to prescribe antibiotics. In fact,
too many tests are carried out “in principle” or “just in case”, leading to unjustified antibiotic
prescriptions. Conversely, the correct use of rapid diagnostic tests (Rapid Diagnostic Test for

Streptococcus A or urine strips, for example) is a way of guiding antibiotic prescriptions.
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Collaboration with microbiologists is therefore an important factor in the fight against

bacterial resistance.

It is in this spirit of sober and reasoned medicine in terms of prescribing complementary tests
and therapies that the “Choosing Wisely” initiative was created. This is a campaign launched
in the United States in 2012 by the American Board of Internal Medicine, with the aim of
limiting unnecessary medical practices. One of the ways the “Choosing Wisely”
recommendations are disseminated is through the creation of “Top-5” lists. These are lists of
five medical practices defined by societies of each specialty as being unnecessary, or even
deleterious to the patient and the community, although frequently used. The aim is to issue
recommendations in a visual, easy-to-remember format, so that efforts can be concentrated
on five practices to be banned in each specialty. To date, 80 specialty societies have already
published their “Top-5" lists, in 30 countries around the world. In the field of infectious
diseases, the “Choosing Wisely” recommendations have many similarities with antibiotic
stewardship programs (5,6). In France, there are “Top-5” recommendation lists for Internal

Medicine (7) General Medicine (8) and Geriatrics (9).

We therefore worked with the Bon Usage Anti-infectieux group (BUA group), a working group
promoting antimicrobial stewardship within the French society of infectious diseases (SPILF),
made up of 21 infectious diseases specialists, to issue the “Top-5" list of recommendations for

Infectious Diseases in France.

Material and methods

We will detail here below the different steps we took to reach the definitive list of five
practices, each of which was drawn up with the help of the BUA group using the Delphi
method (Figure 1). The Delphi method aims to answer a precise question (in this case, defining
the “Top 5” recommendations in the management of infectious diseases), by iteratively
guestioning a panel of experts on the topic (in this case, the BUA group), via questionnaires,

in order to reach a consensus.
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Step 1: creating the first list of practices

An initial list of 452 medical diagnostic and therapeutic practices deemed unnecessary,
frequent and potentially harmful to patients was drawn up based on proposals from BUA
members. These practices were either frequently encountered in their daily practice, or were
inspired by the various national recommendations of the SPILF. The “Top-5" lists already
published in other countries for infectious diseases were also consulted to create this first list.
We decided to turn these practices into an affirmative format for better understanding (e.g.:
“Prescribe fluoroquinolones in cystitis” = practice to be avoided) and then present them in a
negative format at the end to create the “Top 5” list of recommendations (e.g.: “Do not

prescribe fluoroquinolones in cystitis”).

From this initial list, 392 practices were excluded for various reasons. The vast majority were
redundant or appeared in duplicate. Some were also excluded because they were too vague
or debatable. Finally, practices encountered in pediatrics were excluded, as we chose to focus
on infectious diseases in adult medicine. After this initial screening, 60 practices were

retained.

Step 2: selecting the 31 most relevant practices by the BUA group

We then created a questionnaire grouping together the 60 practices selected above, to
question the members of BUA group. For each of these practices, members were asked to
vote on whether or not it should be included in the final “Top-5". The most relevant practices
were those that should be given priority in the “Top-5”, as they were the most unnecessary,
frequent or harmful to patients. Votes ranged from 1 (must not be included) to 5 (must

absolutely be included).

For each practice, we calculated the mean score out of 5 from their answers. As a result, 30
practices with the highest mean relevance scores were selected from the 60 submitted for
voting. At the suggestion of the group, we also added a practice not included in the initial list,
and reworded some of the practices for greater clarity. Thirty-one practices were thus chosen
as the most relevant to be included in the “Top 5”, and therefore to be submitted as part of

the national survey (Table 1).
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Step 3: national survey

We further created a questionnaire for these 31 practices, to be sent out nationwide. The first
part of the questionnaire consisted of anonymous questions about the participants
characteristics. The second part concerned the evaluation of the 31 practices. For each

practice, participants were asked to rate the three following criteria from 1 to 5:

- Perceived frequency of use of the practice in their daily activities (1 = rare to 5 = very

frequent)

- Whether or not the practice was harmful to the patient, in their personal opinion. This could
concern increased morbidity or mortality, duration of hospital stay or the occurrence of side

effects (1 = not deleterious to 5 = very deleterious).

- Whether or not the practice was deleterious to the community in their personal opinion, for
example in terms of the risk of increased bacterial resistance or cost (1 = not deleterious to 5

= very deleterious)

The uselessness of practices was not assessed, as this had already been considered by the BUA
group in previous steps. Once finalized, the questionnaire was sent to French infectious
diseases specialists via the national society mailing list (members subscribing to the Infectio-
flash mailing list). Participants were also encouraged to further distribute the questionnaire
to infectious diseases specialists around them. A reminder was sent to them around 6 weeks

after the launch of the questionnaire.

Statistical analysis

At the end of the national survey, a composite score was calculated for each practice. It
represented the sum of the mean ratings out of 5 for each item (frequency, patient risk and
community risk), giving a final score out of 15. The five practices with the highest scores (i.e.,
those that are both the most frequent and the most harmful) enabled us to define the “Top
5” medical practices to be banned in the management of infectious diseases, and by extension
the “Top 5” recommendations according to the “Choosing Wisely” initiative model. We also

used Pearson correlation coefficient to compare the data whit each other.
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Results

Between November 2024 and February 2025, we received a total of 165 complete responses.

Description of participants (Table 2)

The mean age of participants was 43 years old. 55% of them were women. Most of them were
hospital practitioners (58%), working in University Hospitals (54%) or General Public Hospitals
(35%). They were based in a wide variety of cities throughout France, including the French
overseas departments and territories. Participants were also asked about their main activities.
79% were involved in consultation, 74% in infectious diseases advices, 71% in full

hospitalization and 38% in day hospital.

Primary analysis: Practices evaluation

Thirty-one practices were rated by participants on three criteria: perceived frequency of use,
risk to the patient, and risk to the community, each scored from 1 (rare/not risky) to 5 (very
frequent/risky). The mean ratings were 3.1 for frequency, 3.8 for patient risk and 3.9 for
community risk. For each practice, we calculated a composite score corresponding to the sum
of the mean ratings for each criterion (frequency, patient risk and community risk), and thus
scored out of 15 (Figure 2). The five highest scores enabled us to establish the “Top 5”
practices that were both the most frequent and the most harmful (Table 4). The final “Top 5”

recommendations identified is as follows :

1. Do not treat a positive urine culture without urinary symptoms (excluding pregnancy
and urological procedures) (score 12.7).

2. Do not prescribe antibiotics for viral infections (e.g., nasopharyngitis, bronchitis, viral
tonsillitis...) (score 12.6).

3. Do not prescribe urine cultures for patients with long-term urethral catheters only
upon change in urine odor or appearance (score 12.3).

4. Do not prescribe antibiotics for tonsillitis without prior Rapid Diagnostic Test for Group
A Streptococcus (score 11.7).

5. Do not prescribe antibiotics for unexplained fever in the absence of severity or high-

risk comorbidities (score 11.7).
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Secondary analysis

We also studied separately the five most frequent practices, the five most deleterious to the
patient and the five most deleterious to the community (Table 3). We noticed that the most
frequent practice concerns the duration of treatment for acute community-acquired
pneumonia. Until recently, the recommended duration treatment was 7 days. However,
several meta-analyses have demonstrated the non-inferiority of short-duration treatments of
5 days in cases of good clinical evolution (10,11). Several studies have even demonstrated the
non-inferiority of a 3-day course of treatment in patients with few comorbidities (12,13). As a
result, the French society for infectious diseases (SPILF) currently recommend a 3-day course
of treatment for acute community-acquired pneumonia managed on an outpatient basis with

a favorable clinical course (14).

Logically, the most harmful practice for patients is to wait for the documentation of the
bacterial infectious agent before initiating any antibiotic therapy in cases of sepsis or septic
shock. In fact, this practice has been singled out as the rarest (average frequency 1.42/5). In
the 2021 international recommendations, the importance of early initiation of antibiotic
treatment in these situations is highlighted (15). Finally, the most harmful practices for the
community often involve the use of antibiotics with too broad spectrum (carbapenems,
fluoroquinolones), or in situations where they are not indicated (viral infections,
asymptomatic bacteriuria). Indeed, in these situations there is a significant risk of bacterial

resistance emergence, with a population-wide impact.

We also calculated correlation coefficients between the various data. There was a significant
correlation between practice frequency and community risk (r= 0.45, p=0.01). However, there
was no correlation between frequency and patient risk (r = -0.21, p = 0.25), nor between
patient risk and community risk (r = -0.18, p = 0.35) (Figure 3). We also performed correlation
test between the three criteria and the composite score. It appears that the frequency

weighed the most in the final score (Figure 4).
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Discussion

The aim of the “Choosing Wisely Top 5 lists” by specialty is to promote reasoned medicine in
terms of prescribing complementary tests and therapies. One of the characteristics of the
“Top 5” recommendations is that they must be “evidence-based” (6). With the help of the
BUA group, and following the results of our national survey, we have determined the following
“Top-5” recommendations by priority order, supported by French or American national

recommendations:

1. Do not treat a positive urine culture without urinary symptoms (excluding pregnancy

and urological procedures)

This recommendation refers to the unjustified over-treatment of asymptomatic bacteriuria
(presence of one or several bacteria at a significant threshold in urine, without any urinary or
general symptoms). The prevalence of asymptomatic bacteriuria increases with age, diabetes
and institutionalization among other factors (16). The 2005 IDSA guidelines revised in 2019,
recommend treatment of asymptomatic bacteriuria only in pregnant women and patients
undergoing urological procedures with risk of mucosal bleeding (17). Outside of these

situations, there is no reason to investigate, let alone treat, asymptomatic bacteriuria.

2. Do not prescribe antibiotics for viral infections (e.g., nasopharyngitis, bronchitis, viral

tonsillitis...)

Upper respiratory tract infections are almost always viral. Prescribing antibiotics does not
accelerate healing and presents a risk of emergence of bacterial resistance. The
recommendations of the SPILF (18) forbid the prescription of antibiotics in the following
situations: nasopharyngitis (even in case of purulent nasal secretions) and angina with
negative Rapid diagnostic Test (RDT) or when A RDT is not performed. The French Health
Authorities (HAS) also states that antibiotic therapy is not recommended for acute bronchitis
in healthy adults, including smokers (19). Antibiotics are still frequently prescribed in these

situations, especially in outpatient clinics.
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3. Do not prescribe urine cultures for patients with long-term urethral catheters only

upon change in urine odor or appearance

Recommendations issued by the IDSA in 2009 (20) and the SPILF in 2015 (21) indicate which
signs and symptoms should prompt searching for a catheter-acquired urinary tract infection:
altered general condition, fever or lateralized lumbar pain. Indeed, functional signs of the
lower urinary tract are difficult to interpret in this context. Changes in the appearance or color
of the urine should not, on their own, lead to suspect a urinary tract infection, and therefore
should not lead to a urine culture. Urinary bacterial colonization is constant in patients with
indwelling bladder catheters (100% colonization by day 30 of catheterization (22)), so pyuria
alone should not be taken into account. In these situations, there is also the issue of
performing and sending urines cultures without a medical prescription, based solely on the

appearance of urine in the catheter collection bag.

4. Do not prescribe antibiotics for tonsillitis without prior Rapid Diagnostic Test for

Group A Streptococcus

Group A Streptococcus (GAS) is the most common bacterium responsible for angina, but
accounts for only 10 to 25% of adult angina cases, which are predominantly viral (23). The
bacterial origin of angina cannot be determined on clinical examination alone, although
clinical scores can help. For example, Mac Isaac's 4-item score (fever, absence of cough,
cervical adenopathy, tonsillar changes) can be used as a guide. The Rapid Diagnostic Test
detects a Streptococcus pyogenes wall antigen (polysaccharide C) from an oropharyngeal
swab. These tests are rapid and easy to use, with up to 90% specificity (23). The SPILF
recommend that a GAS rapid test should be performed for all adult cases of angina with a Mc
Isaac score superior or equal to 2 (18). Thus, it is not recommended to prescribe antibiotics

for angina with a negative rapid test, or if a rapid test has not been performed (18).

5. Do not prescribe antibiotics for unexplained fever in the absence of severity or high-

risk comorbidities

The 2014 French HAS recommendations state that “not all fevers are of infectious origin”, and

I”

that “most infections are viral”. There is therefore “no reason to prescribe an antibiotic in an

isolated fever” (19). The only situations in which a fever without a point of call justify
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prescribing antibiotics without bacteriological documentation are: clinical signs of severity
(sepsis or septic shock) (15), neutropenia < 500/mm3 (24) and asplenism (25). In all other
cases, it is recommended to perform microbiological exams or even to wait for bacterial

documentation before treating.

About the methodology of our survey, one study examined the “Choosing Wisely”
recommendations in Infectious Diseases issued by six countries (26). The most recurrent
topics of their “Top-5" lists concerned asymptomatic bacteriuria and antibiotics in upper
respiratory tract infections. Our results are consistent, since these practices are also part of
our French “Top 5”. Among the other countries that have issued “Choosing Wisely”
recommendations, only the USA reports having used the Delphi method in the process of
choosing recommendations (5). However, while the Delphi method is not clearly cited by
Canada (6), Switzerland (27) and Germany (28), each of these countries used a group of
experts to draw up the “Top 5” lists. We chose to conduct a nationwide survey to assess real-
life practices. This method had already been used to produce the French “Top 5”
recommendations for internal medicine, with the help of the SNFMI (French society for
Internal medicine) (7). We also submitted the community risk criterion to the participants for
evaluation, which had not been the case in the creation of the “Top 5” in other specialties.
Indeed, this item only makes sense in the field of infectious diseases, where the use of
antibiotics has an effect not only on an individual level, but also on the population as a whole,

in terms of bacterial resistance and cost, among other aspects.

Our study has certain limitations. Firstly, we collected responses almost exclusively from
hospital infectious diseases specialists. However, some of the practices we evaluated
concerned outpatient care, particularly those involving antibiotics for upper respiratory tract
infections. In addition, the evaluation of practices by participants was purely subjective, based

on their personal declarations.
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Conclusion

The rise in antibiotics resistance is becoming a global emergency, with numerous negative
consequences for individuals and society as a whole. To reduce antimicrobial resistance, it is
essential to rationally prescribe microbiological tests and antibiotics, in line with antibiotic

stewardship.

The international “Choosing Wisely” initiative promotes reasoned and sober medicine,
through the distribution of “Top 5” lists created by the societies of each specialty. The creation
of the French “Top 5” list of recommendations for infectious disease management appears to
be a striking and visual way of conveying messages of antibiotic stewardship, and of targeting
practices to be banned as a matter of priority, and is thus part of the fight against bacterial
resistance. It would be interesting to distribute the “Top 5 list” to general practitioners, and

to evaluate the impact of these recommendations on antibiotic prescribing in future studies.
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Tables and figures

452 practices

First step = First list creation
(members of BUA group proposal)

-Figure 1: Steps to “Top 5” selection

A4

60 practices

Second step = Selection of the most
relevant practices by the BUA group

A 4

392 excluded (duplicated, too
unclear, debatable, only pediatrics...)

A 4

A 4

31 practices

Third step = National survey

A 4

29 excluded after selection by the
BUA group

1 added on the advice of the group

h 4

Top 5 list of recommendations for
infectious diseases management

26 excluded after the national survey
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-Table 1: List of the 31 practices selected for national survey

Practice Short title Practice Short title
1- Treat a positive urine culture without urinary Treat asymptomatic 17- Routinely prescribe amoxicillin-clavulanic acid to treat non-necrotizing Amox/clav for
symptoms (except pregnancy and urological bacteriuria bacterial dermo-hypodermitis in adults dermohypodermitis

procedures)

2- Prescribe antibiotics to treat a viral infection
(nasopharyngitis, bronchitis, viral tonsillitis...)

ATB in viral infections

18- Prescribe antibiotic therapy in case of uncomplicated wound

ATB for wounds

3- Prescribe urine cultures for patients with long-term
urethral catheters only upon change in urine odor or
appearance

Urine culture in urinary
catheter

19- Treat asymptomatic bacterial genital carry-overs (excluding pregnancy)

ATB for genital
colonization

4- Prescribe antibiotics to treat a tonsillitis without prior
Rapid Diagnostic Test for Group A Streptococcus

ATB without Strepto A
rapid test

20- Perform a control urine culture after the treatment of a urinary infection
(excluding pregnancy)

Control urine
culture

5- Prescribe antibiotics for unexplained fever in the
absence of severity or high-risk comorbidities

ATB in unexplained fever

21- Perform microbiological examinations in the absence of suspicion of
infection

Unnecessary
microbio exams

6- Initiate antibiotic therapy for isolated biological
inflammatory syndrome

ATB for biological
inflammation

22- Administer intravenous antibiotic therapy while equivalent
bioavailability orally and oral route is possible

IV>PO

7- Prescribe antibiotics without patient clinical
assessment at 48-72h

ATB without reassessing

23- Start probabilistic antibiotic therapy before performing a joint puncture
in suspected septic arthritis (except sepsis or septic shock)

No aspiration in
arthritis

8- Perform a urine culture without urinary symptoms
(excluding pregnancy and urological procedures)

Urine culture without
symptoms

24- Take microbiological samples from redon drains fluids

Drain fluids
sampling

9- Maintain empirical antibiotic therapy without
adaptation to antibiogram

No ATB adaptation to
susceptibility

25- Start probabilistic antibiotic therapy for a disco-vertebral infection
before bacteriological identification (except sepsis or septic shock)

No documentation
in spondylodiscitis

10- Swab a wound (acute or chronic)

Wound swab

26- Continue surgical antibiotic prophylaxis after the end of the procedure

Continue antibiotic

prophylaxis
11- Prescribe fluoroquinolones in cystitis, even at risk of ~ Fluoroquinolones in 27- Treat for more than 10 days an uncomplicated pyelonephritis Pyelonephritis >10
complications cystitis days
12- Treat with antibiotics a chronic wound or skin ulcer ATB for skin ulcer 28- Prescribe amoxicillin-clavulanic acid to treat tonsillitis with positive Amox/clav for
without dermo-hypodermitis or severity signs group A Streptococcus diagnostic rapid test tonsillitis
13- Treat an infection requiring surgical or Omit surgical treatment | 29- Perform a urine strip for suspected urinary tract infection in patients Urine strip in
interventional treatment (abscess drainage, joint with long-term urethral catheterization catheter

washing, etc.) with antibiotics only

14- Start probabilistic antibiotic therapy in case of
postoperative scar oozing

Empiric ATB for SSI

30- Systematically monitor for the presence of Clostridioides difficile toxin in
the stool at the end of treatment (of a C. difficile infection)

Monitor C.difficile
toxin

15- Use carbapenems when there is an antibiotic
alternative

Unnecessary
carbapenems

31- Wait for bacteriological documentation before prescribing antibiotic
therapy in case of sepsis or septic shock

Delay ATB in septic
shock

16- Prescribe antibiotic therapy for more than 5 days in
case of community-based acute pneumonia with a
positive outcome

Pneumonia > 5 days
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- Tableau 2: Characteristics of the national survey’s participants

Number of participants
n =165 (%) *

Age (years)
Median 42
IQR™ 35-51
Sex
Women 90 (54.6%)
Working place
University Hospital 89 (53.9%)
General Public Hospital 58 (35.2%)
Clinic 6 (3.6%)
Other (private office, military 12 (7.3%)
hospital...)
Region of practice
fle-de-France 49 (29.7%)
Hauts de France 13 (7.9%)
Normandie 5 (3%)
Centre Val de Loire 3 (1.8%)
Grand-Est 4 (2.4%)
Bourgogne-Franche Comté 5 (3%)
Pays de la Loire 10 (6%)
Bretagne 9 (5.5%)
Nouvelle Aquitaine 13 (7.9%)
Auvergne-Rhone Alpes 12 (7.3%)
Occitanie 14 (8.5%)
Provence-Alpes-Cote d’Azur 9 (5.5%)
Corse 1 (0.6%)
French Overseas 14 (8.5%)
No answer 4 (2.6%)
Professional status
Hospital practitioner 95 (57.6%)
Professor 20 (12.1%)
Resident 18 (10.9%)
Fellow 12 (7.3%)
Private doctor 6 (3.6%)
Other 14 (8.5)
Main activity
Consultation 131 (79.4%)
Infectious advice 122 (73.9%)
Full hospitalization 117 (70.9%)
Day hospitalization 63 (38.2%)
Other (testing or vaccination 21 (12.7%)
centers...)

*some data are missing, proportions are calculated amongst available data

**Interquartile range



-Table 3: The 5 most frequent, riskiest for the patient and for the community practices

according to the national survey

The 5 most frequent Mean The 5 riskiest practices Mean The 5 riskiest Mean
practices frequency for the patient patient risk  practices for the community
/5 /5 community risk /5
Prescribe antibiotic 4.26 Wait for bacteriological 4.84 Prescribe 4.69
therapy for more than documentation before antibiotics to treat
5 days in case of prescribing antibiotic a viral infection
community-based therapy in case of sepsis (nasopharyngitis,
acute pneumonia with or septic shock bronchitis, viral
a positive outcome tonsillitis...)
Prescribe urine 4.05 Treat an infection 4.58 Use carbapenems 4.63
cultures for patients requiring surgical or when there is an
with long-term interventional treatment antibiotic
urethral catheters only (abscess drainage, joint alternative
upon change in urine washing, etc.) with
odor or appearance antibiotics only
Prescribe antibioticsto  3.95 Start probabilistic 4.49 Treat a positive 4.62
treat a viral infection antibiotic therapy for a urine culture
(nasopharyngitis, disco-vertebral infection without urinary
bronchitis, viral before bacteriological symptoms (except
tonsillitis...) identification (except pregnancy and
sepsis or septic shock) urological
procedures)
Swab a wound (acute 3.88 Treat a positive urine 4.28 Prescribe 4.57
or chronic) culture without urinary fluoroquinolones in
symptoms (except cystitis, even at risk
pregnancy and urological of complications
procedures)
Treat a positive urine 3.79 Start probabilistic 4.27 Prescribe 4.29

culture without urinary
symptoms (except
pregnancy and
urological procedures)

antibiotic therapy in case
of postoperative scar
oozing

antibiotics to treat
a tonsillitis without
prior Rapid
Diagnostic Test for
Group A
Streptococcus
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- Table 4: Top 5 of the most frequent and riskiest practices

Practice Mean Mean patient Mean Composite
frequency  risk (/5) community risk  score (/15)
(/5) (/5)

Treat a positive urine culture without urinary symptoms 3.79 4.28 4.62 12.69

(except pregnancy and urological procedures)

Prescribe antibiotics to treat a viral infection 3.95 3.99 4.69 12.63

(nasopharyngitis, bronchitis, viral tonsillitis...)

Prescribe urine cultures for patients with long-term 4.05 3.97 4.26 12.28

urethral catheters only upon change in urine odor or

appearance

Prescribe antibiotics to treat a tonsillitis without prior 3.74 3.71 4.29 11.74

Rapid Diagnostic Test for Group A Streptococcus

Prescribe antibiotics for unexplained fever in the absence  3.56 3.95 4.21 11.72

of severity or high-risk comorbidities
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-Figure 2: Mean frequency and risk of the 31 evaluated practices
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Discussion

A) Rationnel scientifique soutenant les recommandations figurant dans le

«Top 5»

Selon « Choosing Wisely » Canada (63), I'une des caractéristiques essentielles des
recommandations figurant dans les listes « Top 5» est gqu’elles doivent reposer sur des
preuves scientifiques solides « Evidence-Based Medicine ». Nous allons détailler pour chaque
recommandation du « Top 5 » en Maladies Infectieuses, le ou les rationnel(s) scientifique(s)

sur le(s)quel(s) elle repose.

1) Ne pas traiter un ECBU positif sans symptémes urinaires (hors grossesse et

interventions urologiques)

Cette recommandation fait référence au dépistage et au traitement par exces des bac-
tériuries asymptomatiques. Une bactériurie asymptomatique se définit par la présence dans
les urines d’une ou de plusieurs bactéries a un seuil significatif (en général > 10° UFC/mL) en
I'absence de tout signe fonctionnel urinaire ou général (67). L'age, le sexe féminin, les mala-
dies neurodégénératives, le diabete, les anomalies des voies urinaires et la présence d’une
sonde vésicale a demeure font partie des facteurs de risque de colonisation urinaire bacté-
rienne (68). La prévalence des bactériuries asymptomatiques peut atteindre 50 % chez les
femmes de plus de 80 ans et chez les patients institutionnalisés (68) et elle est de 100 % chez
les patients porteurs d’une sonde vésicale a demeure (69). Les germes retrouvés sont sensi-
blement les mémes que ceux responsables des infections du tractus urinaire, avec Escherichia
coli en premiéere position (70).

En ce qui concerne la prise en charge des bactériuries asymptomatiques, I'Infectious
Diseases Society of America (IDSA) a émis en 2005 des recommandations, révisées en 2015
(67). Ainsi, il est recommandé de rechercher une bactériurie et de la traiter quand elle est
asymptomatique uniqguement dans deux situations : chez la femme enceinte, et avant une
intervention sur les voies urinaires avec risque d’effraction de la muqueuse.

Concernant le rationnel chez la femme enceinte, il a été démontré que la présence

d’une bactériurie, méme asymptomatique, augmente le risque de pyélonéphrite et de petit
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poids a la naissance chez le nouveau-né (71). Le traitement des bactériuries asymptomatiques
est donc recommandé puisqu’il permet de réduire le risque de pyélonéphrite de 20-35 % a 1-
4 % (72). La HAS recommande alors un traitement d’emblée adapté a I'antibiogramme (34).

Chez les patients devant subir un geste sur les voies urinaires avec risque d’effraction
de la muqueuse, telle qu’une résection trans-urétrale de prostate ou de vessie, une urétéros-
copie ou une lithotritie percutanée entre autres, il est recommandé de rechercher et de traiter
le cas échéant une bactériurie avant l'intervention (67). En effet, plusieurs études ont montré
gue cette attitude réduisait le risque de bactériémie et de sepsis a point de départ urinaire
survenant en post-opératoire (73).

L'IDSA précise qu’en dehors de ces deux situations bien précises, il n’est pas recom-
mandé de rechercher ni de traiter une bactériurie asymptomatique, y compris chez les pa-
tients diabétiques ou porteurs de sonde vésicale a demeure (67). En effet comme vu plus haut,
les colonisations urinaires sont fréquentes dans ces situations et il n’a pas été démontré que
leur traitement réduisait le risque d’infection urinaire.

Le traitement inapproprié des bactériuries asymptomatiques est malheureusement
encore fréquent et expose le patient a certains risques, notamment celui de développer une
infection a Clostridioides difficile sous antibiotiques (74), mais aussi celui de développer des
résistances bactériennes qui poseront probleme en cas d’infection urinaire patente ultérieure.
Pour sensibiliser les professionnels de santé a la juste prescription des ECBU et promouvoir le
bon usage diagnostique, le groupe Bon Usage Anti-infectieux a élaboré des affiches avec slo-
gan, par exemple : « Est-Ce Bien Utile ? —un ECBU positif ne suffit pas au diagnostic d’infection

urinaire » (75).

2) Ne pas prescrire d’antibiotiques pour traiter une infection virale (rhinopharyngite,

bronchite, angine virale...)

Cette recommandation concerne la prise en charge des infections du tractus
respiratoire haut, qui sont extrémement fréquentes et quasi-exclusivement d’origine virale. A
titre d’exemple, plus de 200 virus peuvent étre impliqués dans les rhinopharyngites aigués :
rhinovirus, coronavirus, VRS... et la plupart ont un niveau élevé de contagiosité (76). A ce titre,
I'utilisation d’antibiotiques dans ces pathologies n’accélere pas la guérison, ne prévient pas

les surinfections bactériennes, et expose non seulement le patient a un risque d’effets
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secondaires, mais aussi la population a un risque de développement de résistances
bactériennes et a un surco(t.

La Société de Pathologie Infectieuses de Langue Francaise (SPILF) en 2011 (77), et la
Haute Autorité de Santé (HAS) en 2014 et 2024 (78—-80) ont édité des recommandations claires
de prise en charge concernant ces infections. Elles précisent qu’une antibiothérapie est a
proscrire en cas de rhinopharyngite aigué, angine a Test de Diagnostic rapide négatif (cf infra)
et bronchite aigué de I'adulte sain y compris fumeur. L’Assurance Maladie met a disposition
des « ordonnances de non prescription » (81) pour les professionnels de santé et les patients
en cas d’infections virales du tractus respiratoire haut. Y sont précisés l'inutilité des
antibiotiques dans ces situations, la durée attendue des symptomes, ainsi que des conseils de
traitement symptomatique. L’Assurance Maladie a également développé un site nommé
« Antibiomalin » regroupant des fiches explicatives sur différentes infections virales pour
sensibiliser le grand public a la préservation des antibiotiques (82).

Santé Publique France a élaboré un rapport évaluant la consommation d’antibiotiques
en ville entre 2013 et 2023 (16). Les chiffres sont encourageants puisque les prescriptions
amorcent une baisse (-1,3 % chez les médecins généralistes) en 2023 apres deux années
consécutives d’augmentation dans les suites de la pandémie Covid. Cependant, elles restent
encore au-dessus de |'objectif de 650 prescriptions/100 habitants/an défini dans la Stratégie
nationale de prévention des infections et de I’antibiorésistance (30). On observe par exemple
toujours un pic de prescription en période hivernale, en lien avec les épidémies d’infections
virales qui pourtant ne justifient pas un traitement antibiotique. Des efforts sont donc encore
a faire pour diminuer la prescription d’antibiotiques dans ces situations, avec pour cible
prioritaire la médecine de ville, a I'origine de plus de 90 % des prescriptions d’antibiotiques

(16).

3) Ne pas prescrire d’ECBU chez les patients sondés uniquement devant une

modification de I'aspect ou de I'odeur des urines

Comme vu plus haut, le port d’une sonde urinaire a demeure expose le patient a un
risque de colonisation urinaire bactérienne de 100 % au bout de 30 jours de sondage (69). Par
ailleurs, la présence d’une sonde vésicale a demeure rend difficile I'interprétation des signes
fonctionnels du bas appareil urinaire. L'IDSA a publié en 2009 ses recommandations pour la

prise en charge des infections urinaires sur sonde (83). Les signes devant faire rechercher une
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infection urinaire en présence d’une sonde vésicale a demeure sont les suivants : fievre,
frissons, confusion ou altération de I'état général sans autre cause évidente identifiée, douleur
lombaire unilatérale, hématurie ou douleurs pelviennes.

Il est précisé que I'odeur pouvant émaner des urines, ainsi que leur éventuel aspect
trouble chez les patients porteurs de sonde ne peuvent pas étre considérés comme des
marqueurs d’infection urinaire ou méme de bactériurie (84). A titre d’exemple, 30 % des
patients présentant une pyurie (aspect purulent des urines) ne présentent en fait pas de
bactériurie (84). En effet, la leucocyturie est constante en cas de port d’une sonde vésicale en
raison de phénomeénes inflammatoires locaux liés a la présence de matériel. Une modification
isolée de I'aspect ou de I'odeur des urines ne doit donc en aucun cas a elle seule faire prélever
un ECBU a la recherche d’une infection urinaire. La SPILF dans ses recommandations de prise
en charge des infections urinaires associées aux soins publiées en 2015 corrobore cette
recommandation (85).

Cette pratique est pourtant trés fréquente dans les services de soins. Une étude
descriptive menée en 2015 au sein de plusieurs EHPAD francais a analysé le motif de
prescription des ECBU chez les résidents (porteurs ou non d’une sonde) (86). Presque 16 %
des ECBU avaient été réalisés uniguement en raison d’urines malodorantes, et quasiment 5 %
avaient été réalisés sans prescription médicale. Cette étude rend compte de la problématique
des ECBU réalisés sans prescription médicale, uniquement devant des modifications de
I'aspect ou de I'odeur des urines, sur appréciation seule du personnel paramédical.

On peut également citer a nouveau le travail du groupe BUA pour rappeler le bon usage
diagnostique des ECBU a travers des affiches pour les professionnels de santé : « Ses urines
sentent mauvais, je prescris un ECBU ? — les urines malodorantes (et/ou troubles) isolées ne
justifient pas de prescrire un ECBU ». Il est également rappelé que la pose d’'une sonde urinaire

est une prescription médicale, dont I'indication doit étre questionnée régulierement (75).

4) Ne pas prescrire d’antibiotiques pour une angine sans avoir réalisé un Test de

Diagnostic Rapide pour le Streptocoque du groupe A

L'angine est une infection de I'oropharynx atteignant les amygdales, et souvent révélée
par une odynophagie plus ou moins fébrile associée a des modifications de I'aspect de
I'oropharynx. Il s’agit d’'une pathologie fréquente puisque, chaque année en France environ 9

millions d’angines sont diagnostiquées (87). Le streptocoque B-hémolytique du groupe A (SGA
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ou Streptococcus pyogenes) est la bactérie la plus fréquemment rencontrée dans les angines
bactériennes, mais celles-ci ne représentent que 5 a 15 % des cas chez I'adulte, la trés grande
majorité étant d’origine virale (88). Aucun signe ni symptome n’étant spécifique du caractere
bactérien de I'angine, qui peut étre érythémateuse, érythémato-pultacée, voire érosive, son
diagnostic ne doit donc pas reposer sur la clinique seule (89). Le score de Mac Isaac est un
score clinigue comprenant 4 items (fievre > 38 °C, absence de toux, adénopathies cervicales
sensibles et atteinte amygdalienne) représentant un outil pouvant guider le clinicien (Tableau
2). En effet, il est en faveur d’une origine bactérienne lorsqu’il est supérieur ou égal a 2.

Le Test de Diagnostic Rapide (TDR) permet de mettre en évidence un antigene de paroi
du SGA (le polysaccharide C) a partir d’'un écouvillonnage oro-pharyngé. |l s’agit de tests

rapides, faciles d’emploi, et dont la sensibilité et la spécificité dépassent les 90 % (76).

Score de Mac Isaac Point
Température > 38 ° 1
Absence de toux 1
Adénopathie(s) cervicale(s) antérieure(s) dou- 1
loureuse(s)

Augmentation de volume ou exsudat amygda- 1
lien
Age :
15 a 44 ans 0
> 45 ans

Tableau 2 : Score de Mac Isaac (Haute Autorité de Santé)

La SPILF, dans ses recommandations de 2011 sur les infections respiratoires hautes
(77), recommande la réalisation d’'un TDR pour toute angine survenant entre I'dge de 3 et 15
ans et en cas de score de Mac Isaac = 2 chez I'adulte aprés 15 ans. Une antibiothérapie n’est
alors recommandée qu’en cas de TDR positif (et donc d’angine bactérienne), principalement
pour prévenir la survenue de complications post-streptococciques. Par conséquent, la HAS
précise qu’une antibiothérapie n’est pas indiquée en cas de score de Mac Isaac< 2 ou > 2 avec

TDR négatif.
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Concernant l'utilisation en vie réelle de ces tests, une étude randomisée a été menée
en France parmi les médecins généralistes en région PACA en 2012 pour étudier leur attitude
face a une vignette clinique d’angine (90). Quatre-vingt-six pour cent des médecins interrogés
déclaraient posséder des TDR dans leur cabinet, et a peine la moitié les utilisaient
systématiquement devant une angine chez I'enfant de plus de 3 ans. Les deux principaux freins
a l'utilisation des TDR selon les médecins étaient le temps que cela nécessitait, ainsi que le fait
gue certains patients souhaitaient absolument une antibiothérapie sans réaliser de test au
préalable. Cinquante-deux pour cent des médecins interrogés déclaraient que I'examen
clinique leur suffisait pour décider d’une antibiothérapie. Devant la vignette clinique, 42% des
médecins ne respectaient pas les recommandations de prise en charge en vigueur.

L’Assurance Maladie a pourtant encouragé la réalisation des TDR, d’une part en
fournissant gratuitement ces tests aux médecins généralistes, pédiatres et ORL de ville depuis
2002, et d’autre part en permettant depuis 2021 aux pharmaciens d’officine de réaliser ces
tests et de délivrer une antibiothérapie sur ordonnance conditionnelle en cas de positivité.
Comme vu plus haut, I’Assurance Maladie tente également d’informer le grand public sur la
prise en charge des infections virales, notamment via le site internet « Antibiomalin » qui

comporte une fiche explicative sur I'angine.

5) Ne pas prescrire d’antibiotiques devant une fiévre inexpliquée en I'absence de

signes de gravité ou de terrain a risque de complications

La fievre est définie en général par une température supérieure a 38 °C (38.3 °C le soir).
Elle est un symptéme fréquent dans les infections, mais elle n’est pour autant pas toujours
d’origine infectieuse (91). En effet, de nombreuses pathologies inflammatoires ou
néoplasiques peuvent également entrainer de la fievre. A contrario, certaines maladies
infectieuses (toxi-infections notamment) ne donnent pas toujours de fievre, et d’autres
peuvent méme entrainer une hypothermie (sepsis a bacilles gram négatif par exemple).

La HAS dans ses conseils généraux de prescription des antibiotiques en soins primaires
précise qu’« il n’y a pas lieu de prescrire un antibiotique dans une fievre isolée » (92). Lorsque
I'on regroupe les recommandations, seules trois situations de fievre sans point d’appel franc
justifient une antibiothérapie sans documentation : signes cliniques de gravité (sepsis ou choc

septique) (93), neutropénie < 500/mm?3 (94) et asplénisme (95). En dehors de ces situations, il
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est préférable de réaliser des examens microbiologiques voire d’attendre une documentation
avant de prescrire une antibiothérapie. La plupart des situations de fievre aigué sans point
d’appel étant dues a des infections virales, il parait raisonnable d’adopter une attitude

attentiste en réévaluant le patient a 48-72h (91).

B) Analyses secondaires

En plus de déterminer le « Top 5 » des pratiques a la fois les plus fréquentes et
délétéres, nous avons étudié séparément les cing pratiques jugées les plus fréquentes, les cing
les plus déléteres pour le patient, et cing les plus déléteres pour la communauté, selon les

moyennes des réponses les plus élevées.

1) Les cinq pratiques les plus fréquentes

1- Prescrire une antibiothérapie plus de 5 jours en cas de pneumonie aigué communau-
taire d'évolution favorable (fréquence moyenne 4,26 /5)

2- Prescrire un ECBU chez un patient sondé uniguement devant une modification de I’as-
pect ou de I'odeur des urines (fréquence moyenne 4,05 /5)

3- Prescrire une antibiothérapie pour traiter une infection virale (rhinopharyngite, bron-
chite, angines virales...) (fréquence moyenne 3,95 /5)

4- Réaliser un écouvillon sur une plaie (aigué ou chronique) (fréquence moyenne 3,88 /5)

5- Traiter un ECBU positif sans signes fonctionnels urinaires (hors grossesse et interven-

tions urologiques) (fréquence moyenne 3,79)

On observe ici que la pratique jugée la plus fréquente par les participants concerne le
traitement souvent trop long des pneumonies aigués communautaires (PAC). Cette pratique
a en revanche été jugée la moins risquée pour le patient, avec un risque moyen de 3,01 /5).
En effet, jusque récemment, la durée de traitement recommandée était de 7 jours dans la
plupart des situations. Cependant, dans la logique actuelle de raccourcir au maximum les
durées d’antibiothérapie, plusieurs méta-analyses ont montré la non-infériorité des
traitements courts de 5 jours en cas de bonne évolution clinique de la pneumonie (96,97). Des
essais ont méme suggéré la possibilité d’arréter I'antibiothérapie a 3 jours en cas de bonne

évolution clinique pour des PAC survenant chez des patients avec peu de comorbidités (98,99).
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Devant ces résultats, la SPILF a récemment publié en 2025 des recommandations proposant
une durée de traitement de 3 jours pour les PAC prises en charge en ambulatoire d’évolution
clinique favorable (100).

On remarque également que trois des pratiques les plus fréquentes figurent également
dans le « Top 5 » final (ECBU en cas de modification de I'aspect des urines, antibiothérapie

dans les infections virales et traitement des bactériuries asymptomatiques).

2) Les cing pratiques les plus délétéres pour le patient

1- Attendre une documentation bactériologique avant de prescrire une antibiothérapie
en cas de sepsis ou de choc septique (risque moyen 4,84 /5)

2- Traiter uniguement par antibiothérapie une infection nécessitant un traitement chi-
rurgical ou interventionnel (drainage d’abces, lavage articulaire, etc.) (risque moyen
4,58 /5)

3- Débuter une antibiothérapie probabiliste pour une infection disco-vertébrale avant
documentation bactériologique (hors sepsis ou choc septique) (risque moyen 4,49 /5)

4- Traiter un ECBU positif sans signes fonctionnels urinaires (hors grossesse et interven-
tions urologiques) (risque moyen 4,28 /5)

5- Débuter une antibiothérapie probabiliste en cas d’écoulement de cicatrice post-opé-

ratoire (risque moyen 4,27 /5)

Sans surprise, la pratique jugée la plus délétére pour le patient est celle qui consiste a
attendre une documentation microbiologique avant de débuter une antibiothérapie en cas de
sepsis ou de choc septique. Il s’agit également de la pratique jugée la plus rare (fréquence
moyenne 1,42 /5). Les recommandations internationales de 2016 « Surviving Sepsis » insistent
sur la précocité de I'administration d’'une antibiothérapie a large spectre en intraveineux en
cas de sepsis ou de choc septique, au mieux dans I’heure suivant le diagnostic (93). En effet,
la précocité de I'antibiothérapie étant I'un des facteurs pronostiques majeurs, il n’est donc
pas recommandé d’attendre le résultat des examens microbiologiques prélevés pour initier
une antibiothérapie. Les derniéres recommandations de la HAS publiées en 2025 appuient ce
principe (101).

Les autres pratiques les plus délétéres concernent I'oubli du traitement interventionnel ou

chirurgical si indiqué en cas d’infection. En effet, réduire I'inoculum est I'une des mesures
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essentielles au contréle d’'une infection, en sus du traitement antibiotique. Dans la méme idée,
débuter une antibiothérapie probabiliste en cas d’écoulement au niveau de la cicatrice en
post-opératoire, notamment aprés une chirurgie orthopédique, est délétere pour le patient.
En effet, un écoulement doit avant tout faire suspecter une infection du site opératoire, et
une chirurgie de reprise avec préléevements microbiologiques profonds est alors souvent

indiquée (102).

3) Les cing pratiques les plus délétéres pour la communauté

1- Prescrire une antibiothérapie pour traiter une infection virale (rhinopharyngite, bron-
chite, angines virales...) (risque moyen 4,69 /5)

2- Utiliser un carbapénéme alors qu’il existe une alternative antibiotique (risque moyen
4,63 /5)

3- Traiter un ECBU positif sans signes fonctionnels urinaires (hors grossesse et interven-
tions urologiques) (risque moyen 4,62 /5)

4- Prescrire des fluoroquinolones dans les cystites simples ou a risque de complications
(risque moyen 4,57 /5)

5- Prescrire une antibiothérapie pour traiter une angine sans avoir réalisé au préalable

un TDR du Streptocoque du groupe A (risque moyen 4,29 /5)

Ces pratiques concernent majoritairement l'utilisation en excés d’antibiotiques de trop
large spectre comme les fluoroquinolones ou les carbapénémes. En effet, étant
particulierement générateurs de résistance bactérienne, ils font partie de la liste des
antibiotiques dits « critiques » selon I’ANSM (26) et leur utilisation doit donc étre restreinte.
Les utiliser a mauvais escient est délétére a I'échelle de la communauté au vu du risque de
génération et de diffusion de résistance bactérienne.

Les participants ont également jugé que les pratiques consistant a prescrire une
antibiothérapie dans des situations ou elle n’était pas indiquée (infections virales, bactériuries
asymptomatiques notamment) étaient délétéres pour la communauté, pour les raisons

évoquées ci-dessus.
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C) Comparaison avec les autres pays et spécialités

1) Sur la méthode utilisée

Nous avons choisi d’utiliser la méthode Delphi et de travailler en collaboration avec le
BUA, groupe d’experts en bon usage des antibiotiques. La méthode Delphi est un processus
de travail qui permet de répondre a une question précise en sollicitant de maniere itérative
via des questionnaires un groupe d’expert sur le sujet (103). Notre objectif était ici de
déterminer le « Top 5 » francais des recommandations en Maladies Infectieuses selon le
modele « Choosing Wisely », avec I'aide du groupe BUA que nous avons consulté a chaque
étape du processus.

La méthode Delphi a notamment été utilisée par les Etats-Unis lors de la conception
d’un de leur « Top 5 » en Maladies Infectieuses, en recueillant I'aide de la SHEA (Society for
Healthcare Epidemiology of America) (62). De la méme maniére, si la méthode Delphi n’est
pas spécifiguement nommée, un groupe d’expert est souvent sollicité pour la création des
« Top 5 ». Cela a par exemple été le cas en Suisse (104), en Allemagne (105) et au Canada (63).
Par ailleurs, nous avons choisi de mener une enquéte nationale parmi les infectiologues
francais pour les interroger sur les pratiques rencontrées dans leur exercice quotidien. Cette
méthode avait déja été utilisée notamment lors de la création du « Top 5 » frangais en

Médecine interne (64).
2) Sur les résultats des autres « Top 5 » en Maladies infectieuses

Les résultats de ce « Top 5 » sont concordants avec ceux des autres pays concernant
les Maladies infectieuses. En effet, dans un article de 2015 ayant comparé les
recommandations « Choosing Wisely » de 7 pays dans le domaine des Maladies infectieuses
(60), il est souligné que les thématiques les plus récurrentes concernaient les antibiotiques
dans les infections virales respiratoires hautes et le traitement des bactériuries
asymptomatiques, items que nous retrouvons également dans notre « Top 5 ». Ces données
pointent sur la fréquence de ces mauvaises pratiques a I'échelle internationale, et sur
I'urgence a les bannir dans la prise en charge des maladies infectieuses.

Nous avons également choisi de soumettre a I'évaluation des participants le caractéere

délétére pour la communauté des pratiques, en plus de la fréquence et du risque pour le
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patient. En effet, évaluer le risque communautaire dans le domaine des Maladies Infectieuses
semble pertinent au vu des problématiques de résistance bactérienne a I'échelle de la

population, générées par I'administration d’antibiotiques a I’échelle individuelle.
D) Limites de I'étude

Notre étude comporte plusieurs limites. La principale est due au fait que les
participants interrogés lors de I'enquéte nationale étaient en trés grande majorité des
infectiologues hospitaliers. Or, comme vu précédemment, une grande partie des pratiques
évaluées et donc des recommandations en découlant concernent la médecine de ville. En
effet, plus de 90 % des prescriptions d’antibiotiques sont faites en ville, majoritairement dans
le cadre d’infections de la sphére ORL (16). Il y aurait donc un intérét a diffuser les
recommandations « Choosing Wisely » dans les cabinets de ville, dans un but d’amélioration
des pratiques et de bon usage des antibiotiques.

Par ailleurs, I’évaluation des pratiques lors de notre enquéte nationale s’est faite de
maniere subjective, sur l'avis et I'expérience personnelle des participants. Il existe donc un
biais de déclaration dans I'analyse de nos résultats. Cependant, comme vu plus haut, nos

résultats sont concordants avec les autres pays malgré ces limites.
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Conclusion

La résistance bactérienne aux antibiotiques est une problématique majeure a I'échelle
mondiale, en forte augmentation depuis I'usage massif des antibiotiques en médecine
humaine et vétérinaire, et ayant de nombreuses conséquences néfastes a |'échelle
individuelle et de la population. La lutte contre cette « pandémie silencieuse » que représente
I'antibiorésistance passe obligatoirement par la juste prescription des antibiotiques, et a
fortiori des examens complémentaires a visée microbiologique. De nombreux programmes et
interventions qui font la promotion du bon usage des antibiotiques et du bon usage
diagnostique se développent au niveau national, européen et mondial, ciblant la médecine de
ville et hospitaliere, ainsi que le grand public. C'est dans cette logique de médecine sobre et
raisonnée que s’est développée l'initiative internationale « Choosing Wisely », ou « Choisir
avec soin ». Son but est d’établir, en collaboration avec les sociétés savantes de chaque
spécialité médicale, des listes « Top 5 » de recommandations de prise en charge qui reposent
sur des pratiques a la fois fréquentes et déléteres, et qui ne devraient donc plus se voir.

Nous avons travaillé en collaboration avec le groupe BUA de la SPILF, et a travers une
enquéte nationale aupres des infectiologues francais, dans I'objectif d’élaborer le « Top 5 »
des recommandations pour la prise en charge des Maladies infectieuses en France.

Cette liste a pour vocation d’étre diffusée a large échelle, en médecine de ville et hospitaliere,
dans le but de promouvoir de maniére simple et concrete des messages de bon usage des
antibiotiques et de juste prescription des examens complémentaires microbiologiques, dans
une logique de lutte contre la résistance bactérienne, et plus largement de pratique raisonnée

de la médecine.
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Titre : « Top-5 » des recommandations en Maladies infectieuses sur le modele
international « Choosing Wisely », en collaboration avec le groupe Bon Usage Anti-
infectieux (BUA) de la Société de Pathologie Infectieuse en Langue Frangaise (SPILF)

Contexte : Sur le modele de l'initiative internationale « Choosing Wisely » promouvant une
médecine raisonnée en termes de prescriptions d’examens complémentaires et de
thérapeutiques, nous avons travaillé avec le groupe BUA de le SPILF a la réalisation du « Top
5 » des recommandations en Maladies infectieuses a travers une enquéte nationale.

Matériels et méthodes : A partir d’une premiére liste de 452 pratiques diagnostiques et
thérapeutiques jugées potentiellement inutiles, les membres du groupe BUA ont sélectionné
les 31 pratiques les plus problématiques, en utilisant la méthode Delphi. Une enquéte
nationale a ensuite été conduite, dans laquelle les participants ont évalué chacune de ces 31
pratiques selon trois critéres : la fréquence d’utilisation percue, le caractére délétére pour le
patient et le caractére délétére pour la communauté, chacun sur une échelle de 1 (peu
fréquent/ risqué) a 5 (trés fréquent/risqué). Un score composite (de 1 a 15) a été calculé pour
chaque pratique en additionnant les moyennes des réponses pour chaque critére. Les cing
scores les plus élevés nous ont permis de déterminer le « Top 5 » des recommandations en
Maladies infectieuses.

Résultats : 165 réponses ont été recueillies, principalement aupres de Praticiens Hospitaliers
(58 %) travaillant en Centre Hospitalier Universitaire (54 %). Pour les 31 pratiques évaluées,
les moyennes des réponses étaient de 3,1 pour la fréquence, 3,8 pour le risque patient, et 3,9
pour le risque communautaire. Les cing recommandations ainsi identifiées étaient :

1. Ne pas traiter un ECBU positif sans symptomes urinaires (hors grossesse et interven-
tions urologiques) (score 12,7).

2. Ne pas prescrire d’antibiotiques pour traiter une infection virale (rhinopharyngite,
bronchite, angine virale...) (score 12,6).

3. Ne pas prescrire d’ECBU chez les patients sondés uniquement devant une modification
de I'aspect ou de I'odeur des urines (score 12,3).

4. Ne pas prescrire d’antibiotiques pour une angine sans avoir réalisé un Test Diagnostic
Rapide pour le Streptocoque du groupe A (score 11,7).

5. Ne pas prescrire d’antibiotiques devant une fievre inexpliquée en I'absence de signes
de gravité ou de terrain a risque de complications (score 11,7).

Conclusion : Cette enquéte met en évidence de maniere simple et percutante les cinqg
principales recommandations pour la pratique quotidienne en maladies infectieuses, dans une
logique de bon usage des antibiotiques et donc de lutte contre la résistance bactérienne.

Spécialité : [Maladies Infectieuses et Tropicales]

Mots clés frangais : antibactériens ; résistance bactérienne aux médicaments ; infections ;
gestion responsable des antimicrobiens

Forme ou Genre : fMeSH : Dissertation universitaire, Rameau : Theses et écrits académiques
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