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INTRODUCTION

Un demi-siecle apres lintroduction de la pénindli dans la thérapeutique, les
antibiotiques sont actuellement les médicameres plus consommés en France et
dans le monde [1 ,2 ,3].

Les antibiotiques sont des substances prodpiéesdes bactéries et certains
champignons ou synthétiques, qui agissent surblactéries avec une toxicité limitée
pour I'héte [4].

Ces produits permettent le plus souvent la guérsmsmaladies, alors que celle-ci n’est
pas constante avec les autres classes thérapeutique

lls ont conduit a la raréfaction des maladies itifas, de la tuberculose et des maladies
diarrhéiques, dans les pays développés.

lls occupent une place prépondérante dans la conaton pharmaceutique en milieu
hospitalier.

Les antibiotiques représentent 18,5% degenkes en médicaments a Bamako ,
25% a Abidjan, 26% au Bangladesh , 26,Rem@iremont et 20 a 28,2% en

Algérie [5,6,7,8,9].

La prescription inadéquate de ces meédicamentsla mauvaise observance du patient
ont pour conséquence la majoration du colt deetraht, des effets toxiques et Ia
sélection des mutants résistants [10,11,12,13,14].

Au Mali avec le faible niveau d’hygiéne et I'averemh de l'infection du  VIH, les
maladies infectieuses constituent un problemsadéé publique.

L’'antibiothérapie est une arme trés précieuse qgettessite des regles rigoureuses
d'utilisation. Dans les centres hospitaliers de Blon (Hopital National du Point G,
Hoépital Gabriel Touré) il existe peu ou pas dimf@tions exploitables concernant les
regles de prescription hospitaliere des antibi@susa pertinence et son impact

economique. Les principales enquétes ont eu suttatita la sensibilité des différentes
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souches de bactéries cultivées dans les laboratdedbactériologie de 'INRSP (Institut

National de Recherche en Santé Publique).

Au cours de ces dernieres années, avec la modfcdti systeme d’approvisionnement en
médicaments au Mali il a été remarqué une augnmentate la consommation des

antibiotiques et de leur impact économique. [15]

Le service de Gastro-entérologie est le lieu d’itekgation et de traitement de malades
atteints de pathologies infectieuses a I'hOpitabii&h Touré, c’est pourquoi nous avons
décidé d’évaluer I'utilisation des antibiotiquesidae service.

Pour atteindre notre but nous nous sommes fes objectifs suivants :

- Objectif général :
Etudier I'antibiothérapie dans le service d’Hép@&astro-Entérologie de I'Hopital Gabriel

Touré.

- Objectifs spécifiques :
> ldentifier les antibiotiques prescrits,
» ldentifier les indications de prescription d’antitiques,

> Déterminer le co(t du traitement.
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GENERALITES
1- DEFINITION DE QUELQUES TERMES :

La médecine :

C’est I'ensemble des connaissances concernant kadms, les traumatismes, les
infirmités et leurs traitements.

La médecine se préoccupe aussi bien des causesnaladgies, de leurs modes de
contamination que de leur fréquence, de leur disgnode leur évolution, de leur

prévention et de leur traitement [16].

La pharmacie : Pharmakon (poison, remede)
Branche des sciences médicales qui a trait a lzepbion, a la préparation et a la
distribution des médicaments.
La pharmacie est exercee exclusivement sous |lameapilité de pharmaciens dipldmes,
dans les pharmacies de ville, les hépitaux, l'imdegpharmaceutique et dans le circuit de
distribution des médicaments (grossistes, notamiment
Les pharmaciens biologistes réalisent des analysédicales a visée diagnostique et
pronostique.
C’est la science qui concerne la recherche, I'étddela préparation et la mise en
circulation des médicaments [16] .

Le médicament :
Substance dont I'administration a un patient priviene maladie (chimioprophylaxie,

vaccination, seérothérapie), corrige un symptomajtetrla cause d’une affection de
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I'organisme ou sert a établir un diagnostic (prodie contraste...) sans trop produire

d’effets indésirables [17].

Le dispositif médical :
Le terme dispositif médical est utilisé pour rengpla I'appellation de Matériel
médicochirurgicaPB].
On entend par dispositif médical :
« Tout instrument, appareil ou équipement, mabérautre article

— Utilisé seul ou en association, y compris le laicnécessaire pour le bon

fonctionnement de celui-ci,

— Destiné par le fabricant a étre utilisé chez I'hm@anuniquement ou principalement a

des fins :

» de diagnostic, de prévention, de contrble, deema@nt ou d’atténuation

d'une maladie,

» de diagnostic, de contréle, de traitement, d’aton ou de compensation

d’'une blessure ou d’un handicap,

o d’étude ou de remplacement ou de modification dedtomie ou d'un

processus physiologique,

» de maitrise de la conception,
Et dont I'action principale voulue dans ou suctps humain n’est pas obtenue par des

moyens pharmacologiques ou immunologiques, ni pamétabolisme, mais dont la

fonction peut étre assistée par de tels moyé%% »
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2. HISTORIQUE

L’historique des antibiotiques a débuté en 1875cdeeclassification des bactéries de
COHN.

Dans les années 188Q0OUIS PASTEUR constata que les cultures des bactéries
charbonneuses poussaient difficilement lorsqu’@tagent souillées par certaines bactéries
saprophytes.

Cette notion de concurrence vitale est a l'origileela découverte des antibiotiques (anti
=contre, bios =vie).

Le meédecin britannique Sir Alexandre Fleming fitsdeecherches, remarquables en
bactériologie et en chimiothérapie. Cependantutdef3 septembre 1928 qu’il découvrit
gue les bactéries ne croissaient pas en présenaargasissurgénicillium.

Le bactériologue constata que la moisissure étudi&ade d’un microscope appartenait a
la famille duPénicillium notatum.

Dix an plus tardHoward Walter Florey, pathologiste britannique, Ernst Boris Chain
biochimiste et pathologiste d’origine allemandessient a isoler I'agent actif de la
pénicilline a l'aide d'une fraction de moisissulés obtenaient les premiers résultats
positifs en injectant ce premier antibiotique a Hesnmes.

Ce n'est qu'a la fin de la deuxieme guerre monda@le la pénicilline est devenue le
premier antibiotique a étre utilisé, de facon, réhee, dans le traitement des septicémies a
staphylocoque et dans les méningites en intra-geaimes.

En 1935, l'allemandomagk a utilisé le premier anti métabolite produit sygtthuement

(la sulfanilamide). Cet antibiotique fut employéupdraiter les fievres puerpérales et les
septicémies post partum a streptocoques fréequehtatales a cette époque.

En 1944 Schatz, Bugie et Wakemaront découvert la substance antibactérienne argpect

plus large que la pénicilline, la streptomycimeemier antituberculeux efficace.
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Entre 1945 et la fin des années 1980, le rythmia decation de nouveaux antimicrobiens
devancait la progression de la résistance que a@vaient les bactéries. Dans les années
1950 et 1970, on a découvert de nouvelles catégdiantibiotiques, le chloramphénicol
actif sur le bacille typhique sera utilisé dans titaitement des fievres typhoide et
paratyphoide ; les tétracyclines ont été synthesisépartir dbtreptomyces albo-niggar
Duggar ; la méthylcycline (1961), la doxycycline (1965).

Ainsi, la méticilline et I'oxacilline ont été obtaas en 1960, la dicloxacilline en 1965.La
pénicilline G ayant un spectre étroit, des pémnah a spectre large ont été synthétisées :
métampicilline (1967) amoxicilline (1971).

La science médicale a alors utilisé les antibi@guon seulement pour traiter les
maladies, mais aussi pour donner acces a desentems chirurgicales qui auraient été
trop risquées sans la disponibilité d’antibiotiqpesmettant de combattre le risque accru,
d’infection.

A titre d’exemple, lors de greffes d’organes, onfiseaux antibiotiques pour combattre
I'infection.

La recherche continue et on découvre de nouvdilapies tous les ans. Cependant, les
bactéries vont immanquablement développer unetaésis aux nouveaux médicaments et

ces derniers seront aussi inefficaces t6t ou tard.

3. DEFINITIONS DES ANTIBIOTIQUES [20,21] :

3.1 Définition [20] :
On a longtemps appelé antibiotiques toutes subssaclimiques produites par un micro-
organisme (bactérie ou champignon) et capable ibanhla croissance ou de détruire
d’autres micro-organismes.
A I'neure actuelle, cette définition trop restn@idoit é&tre abandonnée, car des substances

obtenues par synthese chimique possedent les npFom@gtés.
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On appelle antibiotique toutes substances chimiguedie que soit son origine, agissant
spécifiquement sur une étape essentielle du médaimldes bactéries (antibiotiques
antibactériens) ou des champignons (antibiotiqgnéfoagiques).
Antiseptiques et Désinfectants
Ce sont les agents antimicrobiens chimiques dotwxiité brutale et peu sélective limite
I'emploi.
- Les antiseptiques sont destinés a l'usage mxtet sont capables d’entrainer la
destruction de la flore de contamination (in vivo).
- Les désinfectants sont destinés a la désiofed@s materiels et matiere inerte in vitro.
Leur action est plus rapide que celle des antipiess. || s’exerce a des concentrations
elevées et ont une toxicité élevée pour étre ésiligar voie générale.
3.2 Effets des antibiotiques [20] :
En fonction de leur concentration et du temps detamt avec lesbactéries, les
antibiotiques peuvent étre bactéricides ou badtaiigues.
. L’effet bactéricide : c’est un antibiotique gahibe définitivement les bactéries.
. L’effet bactériostatique : c’est une substamaiebloque la croissance bactérienne.
3.3 Sites d’action des antibiotiques [20] :
Ces médicaments répondent a quatre grands mécaniaction.lls peuvent ainsi :
(1) Perturber la formation de la paroi bactériennéniélline, Céphalosporines,
Vancomycine, Polymyxine.
(2) Inhiber la synthese protéique : Chloraéptol, Streptomycine, Erythromycine...
(3) Bloquer la réplication de 'ADN bactériefQuinolones, ou la synthése de 'ARN :
Rifampicine.
(4) Modifier le métabolisme énergétique dedatbrie : Sulfamides, Triméthoprime.
3.4 Notion de spectre [20] :
Les antibiotiques antibactériens ne sont pas indistment actifs sur toutes les especes

bactériennes. Il est donc nécessaire de définirsigectre d’activité, c'est-a-dire la liste des
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especes sur lesquelles ils sont actifs. Certainssegf sur la majorité des especes
pathogénes a gram positif et gram négatif : ilsumngpectre large.
D’autres ont une action plus limitée (antibioticies bactéries a gram positif; antibiotique
des bactéries a gram négatif) voire un spectredtrég (antibiotique antistaphylococcique;
antibiotique antituberculeux).

3.5 Antibiogramme [21] :
C’est I'étude in vitro de la sensibilité d’'une shaecbactérienne déterminée a I'égard de

divers antibiotiques.

4 CLASSIFICATION :
4.1 CLASSIFICATION DES ANTIBIOTIQUES [22] :

Les antibiotiques sont classés suivant leur stradae base, leur mécanisme d’action, leur
activité et leurs propriétgsharmacologiques.
4.1.1 Antibiotiques inhibiteurs de la synthese dugptidoglycane :
4.1.1.1 Les béta-lactamines :
4.1.1.1.1 Pénicillines :
Les pénicillines du groupe G et V :
Il s’agit des molécules suivantes :
- Benzylpénicilline
- Forme retard : Benzathine pénicilline
- Pénicillines orales ou phénoxypéniaeéh : pénicilline V ou
phénoxymethylpénicilline
Le spectre est étroit et limité aux bactéries anGpasitif (sauf staphylocoque producteur
de pénicillinases) et cocci a Gram négatif commeatmnocoques et les méningocoques.
La pénicilline G est détruite par I'acidité gastreget passe faiblement a travers la barriere
meéningée. Elle est éliminée sous forme active dassurines environ 60%, c’est une

elimination rapide.
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Ces molécules se fixent sur les protéines dites RitBtéines Liant les Peénicillines).
L’effet bactéricide des béta—lactamines résultend’lyse bactérienne conséquence de
I'activation des enzymes qui s’ajoutent a l'inhidit de la synthése du peptidoglycane.
Les pénicillines du groupe M ou isoxazolylpénicilhies:
- Méticilline
- Oxacilline
- Cloxacilline
- Flucloxacilline
Encore appelées pénicillines résistantes a la fiarase du staphylocoque, ces molécules
présentent un spectre étroit limité aux bactériesGam positif y compris les
staphylocoques producteurs de pénicillinase eti@Gram négatif comme le gonocoque,
méningocoque.
Les pénicillines du groupe A ou aminopénicillines
- Ampicilline et dérivés :
Bacampicilline
Métampicilline
Pivampicilline
- Analogues :
Amoxicilline; nombreux génériques
Elles présentent un spectre large qui comprend :
+ Les bactéries a Gram positif lesstreptocoquedesClostridium perfringenset
Bacillus antracis
+ Les bactéries a Gram négatif Salmonella, Neisseria méningitidis, Escherichia etdt.
Les carboxypenicillines et ureidopenicillines
Les carboxypenicillines:
- Carbenicilline

- Ticarcilline
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Leur spectre comprend les cocci a Gram positi§: dgeptocoques des groupes A et D,
staphylocoque non producteur de pénicillinase stcecci a Gram négatifNgisseria,
Haemophilus influenzae Ces molécules sont bactéricides.
Les ureidopenicillines :
- Azlocilline
- Mezlocilline
- Piperacilline
lls présentent un spectre d’activité identique laiates carboxypenicillines. L’association
d’'un inhibiteur des béta-lactamases (Tazobactata)@peracilline élargit le spectre aux
staphylocoques oxacilline-sensibles, a I'ensemlads germes anaérobies et a certaines
especes de Gram négatif sécréteurs des béta-lastmnelles queEscherichia coli,
Morganella morganietc [22].
4.1.1.1.2 Les céphalosporines : cephems et@e@hems :
Céphalosporines de 4° génération :
Elles sont classées en deux groupes suivant laNexdeninistration :
Molécules inactives par voie orale (intra-musce@ldM et intraveineuse V) :
Céfaloridine
Céfalotine
Céfazoline
Céfacetrile
Céfapirine
Molécules actives par voie orale (pers 0s) :
Cefalezine
Cefadroxil
Cefaclor
Cefadrine

Cefatrizine
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Elles ont un spectre large mais l'intérét des clggparines réside surtout dans leur
activité¢ sur les bacilles a Gram négatif produdeutes céphalosporinases. Les
céphalosporines sont inactives suB&ille pyocyaniquet lePseudomonas aeruginasa
Céphalosporines de*?%énération:
Molécules inactives par voie orale :
Cefamandole
Cefoxitine
Cefotetan
Cefotiam
Molécule active par voie orale :
Cefuroxime
Le spectre est identique a celui de la 1ére géoarat il comprend |eStaphylococcus
aureus Bacillus antracis entérobactéries et les anaérobies etc.
Céphalosporines de %™ génération :
Molécules administrées par voie IM et IV :
Cefotaxime
Ceftriaxone
Ceftazidime
Cefoperazone
Ceftizoxime
Cefsulodine
Cefpirome
Molécules actives par voie orale :
Cefixime
Cefpodoxime
Leur spectre est davantage élargi sur les Gramtih@gal est globalement similaire ou

inférieur aux céphalosporines dé™let Z™ génération vis-a-vis des Gram positif
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(inactivité sur les entérocoques et staphylocogésistants a I'oxacilline). Ces molécules
sont actives sur la plupart des anaérobies deta HBuccale et digestive haute mais elles
sont totalement dépourvues d’activité Qlostridium difficileetBacteroides fragilig22].
Céphalosporines de 4™ génération : céfépime
Elles se caractérisent par rapport aux précedgmatesine meilleure stabilité vis-a-vis de
certaines béta-lactamases (céphalosporinases) tigaonfere une meilleure activité sur
certaines especes de Gram négatif telegatia sp., Entérobacter sp., Citobacter sp .
par une meilleure activité vis-a-vis des Gram ogexcepté les staphylocoques —
oxacilline résistant). Leur activité vis-a-vis Be aeruginosaest presque similaire a celui
de la ceftazidime [22].
Oxacephem :
Un seul produit est disponible actuellement, degtactamoxef) inactif par voie orale.
Monobactam :
Inactif par voie orale :
Aztreonam
4.1.1.1.3 Inhibiteurs des béta - lactamases :
- Acide clavulanique
- Tazobactam
- Sulbactam
Leur mécanisme est identigue a une action suidie.effet I'enzyme béta-lactamase
reconnait son inhibiteur comme substrat. L'inhibitse lie a la serine du site actif de
maniere irréversible et provoque une double inatitm : sa propre inactivation et celle
de 'enzyme. L’antibiotique béta-lactamine non imna se fixe sur les PLP (protéines liant
les pénicillines) et exerce son activité pharmagiolee [22].
Association :
Amoxicilline + acide clavulanique

Ampicilline + sulbactam
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Piperacilline + tazobactam
Ticarcilline + acide clavulanique
4.1.1.2 Fosfomycines :
- Fosfomycin
- Fosfomy trometamol
Le spectre est étroit et limité a staphylocoquasssténts a I'oxacilline ou aux bactéries a
Gram positif. La teicoplanine ne s’indique en reaggiment de la vancomycine gu’en cas
d’insuffisance rénale ou en relais pour un traiteimprolongé d’infection de « site
difficile » (ostéite) [22].
4.1.2 Antibiotiques alternant les membranes dénveloppe bactérienne :
4.1.2.1 Polymixines deux molécules sont utilisées en thérapeutique :
- La colistine
- La polymixine B
Elles présentent un spectre étroit et limité austdrges a Gram négatif a I'exclusion des
proteus, Providencia, Serratiat les anaérobies. Les molécules de polymixine uoret
charge électropositive et agissent comme des aétergationiques.
Elles se fixent sur les membranes externe et ggogiue des bactéries a Gram négatif.
L’altération de ces deux membranes entraine urblkeodie perméabilité et une sortie des
constituants intracellulaires, d’ou I'effet bactédle.
4.1.2.2 Bacitracine et Tyrothricine :
Ce sont des polypeptides cycliques actifs seulesi@nkesbactéries a Gram positif. Trop
toxique pour étre utilisés par voie générale, datssurtout utilisés dans les traitements
locaux.
4.1.3 Antibiotiques inhibiteurs des synthésgwmotéiques :

4.1.3.1Aminosides :On a trois groupes :
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- Aminosides administrables par voie généraitreptomycine, Dihydrostreptomycine,

Gentamicine, Tobramycine,  Amicacine, Netilmei Sisomicine, Kanamycine,
Dibékacine.
- Aminosides administrables par voie localéomycine, Framycetine, Paromomycine.

- Aminocyclitols: Spectinomycine

Seuls trois aminosides sont disponibles : 'amikagcla tobramycine et la gentamicine.
Le spectre est large et les aminosides ont uneitadbactéricide. Elles se fixent au niveau
du ribosome 30S et perturbent la lecture du codétggie lors de la synthése.
4.1.3.2Macrolides - Lincosamides — Streptogramides (MLS)
- Les macrolides: ils sont classés en deux groupes.
Les molécules classiques :
Erythromycine
Oléandomycine
Spiramycine
Midécamycine
Josamycine
Roxythromycine
Les molécules nouvelles
Clarithromycine
Azithromycine
Dirithromycine
- Les lincosamides deux molécules seulement sont utilisées en ple@tajues.
Il s’agit :
. Clindamycine
. Lincomycine
- Les Streptogramidesou synergistines (A + B)Y Deux molécules sont actuellement

utilisées en thérapeutique :
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. Pristinamycine
. Virginamycine
Les MLS sont des antibiotiques bactériostatiquissoimt un spectre étroit et limité aux
bactéries a Gram positif, en général les costaphylocoque, gonocoqug. Les
lincosamides et les streptogramides sont essamiefit anti staphylococciques.
Les MLS agissent sur le ribosome bactérien 50S mpéehant la fixation du
chloramphénicol (action antagoniste).
4.1.3.3Tétracyclines :
Elles sont classées en deux groupes :
- Tétracyclines classiques
. Chlortétracycline
. Lymécycline
. Oxytétracycline
. Rolitétracycline
. Métacycline
. Dimethylchlortétracycline
- Tétracyclines nouvelles :
. Doxycycline
. Minocycline
Ces deux molécules sont actuellement les plusségié en raison de leurs avantages
pharmacocinétiques et bactériologiques ( plus tijpddes et moins toxiques ).
Le spectre est large et les germes sensibles sont :
- Les cocci a Gram positif et négatif
- Les bacilles a Gram négatBrucella, Haemophiludes entérobactéries)
- Les bacilles a Gram positif

- LesChlamydia lesMycoplasmalesRickettsia
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Antibiotiques bactériostatiques, ils inhibent lathese protéique par fixation a la fraction
30S et secondairement a la fraction 50S des ribesdractériens.
Les tétracyclines forment des chélates avec lésnsatles métaux bivalents (Ca2+, Mg2+,
Cu2+), provoquant I'inhibition de nombreux systéeraagymatiques bactériens.
4.1.3.4 Les pheénicolés :
- Le chloramphénicol
- Le thiamphénicol
Le spectre est large et concerne les bactériesam @ositif et négatif, les anaérobies et
aeérobies. lls inhibent la synthése des protéinedixation au niveau du ribosome 50S.
Cette activité est bactériostatique.
Le chloramphénicol est indiqué de préférence damsaitement de la fievre typhoide ainsi
celui des méningites a méningocoquélaemophilus influenza
4.1.3.5Acide fusidique :
C’est le seul antibiotique de structure stéroidésaten thérapeutique. Son spectre est
étroit et limité aux bactéries a Gram positifganticulier le staphylocoque. La sélection
rapide des souches résistantes fait que cet aiilpgo est souvent associé avec les
pénicillines du groupe M ou les aminosides.
4.1.4 Antibiotiques inhibiteurs des acides nucléigs :
4.1.4.1 Quinolones :
Ce sont des molécules de synthese utilisées sudiang le traitement des infections
urinaires. Elles sont reparties en deux groupes :
- Les quinolones de 1ere génération :
. Acide nalidixique
. Acide piromidique
. Acide pipemidique
. Acide oxolinique

. Flumequine
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Ces molécules sont actives sur les bacilles a Gregatif principalement les
entérobactéries.
- Les quinolones de 2™ génération ou Fluoroquinolones

. Norfloxacine

. Ciprofloxacine

. Ofloxacine

. Péfloxacine

. Enoxacine

. Sparfloxacine

. Lomefloxacine
Ce sont des antibiotiques a spectre large et efietéricide. De facon générale, les
fluoroguinolones ont une bonne activité vis a \esndmbreux Gram négatif ainsi que sur
certains germes atypiques té€klamydia sp., Legionella sglles présentent par ailleurs
une activitt meédiocre sur I'ensemble des Gram i®st sont totalement dépourvues
d’activité sur les anaérobies [22].

4.1.4.2 Les 5 Nitro-imidazolés :

Cing molécules sont utilisées en thérapeutique :

. Métronidazole

. Secnidazole

. Ornidazole

. Tinidazole

. Nimorazole
Ces produits sont connus comme antiparasitairéi$s aar les amibes, les trichomonas. lls
sont actifs également sur la plupart des bactédaaérobies comme |ddactériodes,
Fusobactérium, Clostridium, Veillonellaet sur d'autres bactéries comfardenella
vaginalis, Campylobacter

4.1.4.3Nitrofuranes :
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- Nitrofuranes urinaires :
. Nitrofuratoine
. Nifurtoinol
- Nitrofuranes intestinaux :
. Nifuroxazide
. Nifurzide
- Traitements locaux :
. Nifuratel
. Nifurfoline
Ce sont des antibiotiques a spectre large qui coadeBacille pyocyaniquelesProteus
et lesSerratia.
4.1.4.4 Rifampicines :
Deux produits sont utilisés en thérapeutique :
. Rifampicine SV
. Rifampicine
Leur spectre concerne les bacilles a Gram poksfcocci a Gram négatif, bacilles Gram
négatif et les mycobactéries.
4.1.5 Antibiotiques inhibiteurs de la synthese des folate:
4.1.5.1Sulfamides :
Ce sont les premiers agents antibactériens deesatidn distingue les produits suivants :
- Sulfamides pour infections générales
. Sulfadiazine
. Sulfamoxole
. Sulfamethoxypyridazine
- Sulfamides pour infections urinaires:
. Sulfamethizole

. Sulfamethoxazole
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- Sulfamides pour infections intestinales :
. Sulfaguanidine
. Sulfadoxine
. Salazosulfapyridine
- Sulfamides pour infections Oto-rhino-laryngologieORL) :
. Sulfafurazole
. Sulfasuccinamide
Le spectre est large et concerne les cocci a Guaitifples bacilles a Gram négatif dont
les entérobactérie€hlamydia trachomatisdes protozoaire$(asmodium, Toxoplasma
Ce sont des antibiotiques bactériostatiques.
4.1.5.2 Diaminopyrimidines :
Le produit le plus utilisé est le Triméthoprime. kpectre estarge et son activité est
bactériostatique. Il est surtout utilisé en asgmriaavec les sulfamides et cette association
est bactéricide par effet synergique.
4.1.5.3 Associations :
. Triméthoprime + Sulfamethoxazol
. Triméthoprime + Sulfamoxole
. Triméthoprime + Sulfametrol
. Triméthoprime + Sulfadiazine
. Sulfadoxine + pyrimethamine
4.1.6 Antituberculeux :
Ce sont des médicaments utilisés dans le traitedeid tuberculose. Six molécules sont
principalement utilisées en thérapeutique :
. Rifampicine
. Isoniazide
. Pyrazinamide

. Streptomycine
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. Ethambutol
. Thiacetazone
Ces molécules peuvent étre associées entre ell@s.absociations sont commercialisées :
. Ethambutol + Isoniazide
. Rifampicine + Isoniazide + &inamide
. Rifampicine + Isoniazide
Ces antibiotiques sont actifs sur les mycobactériddycobactérium tuberculosis,
Mycobactérium bovis, M ycobactérium humanis, Myctdrdum africanunetc.
4.1.7 Antifongiques :
- Amphotericine B
Deux molécules sont actuellement disponibles : photericine B et 'Amphotericine B
complexe lipidique.
Son spectre comprentAspergillus fumigatusles levures ou les champignons résistants
aux dérivés azolés (fluconazole, itraconazole).[22]
- Nystatine
Cet antibiotique est actif sur les champignons fiéemes et filamenteux dor@andidaet
Geéotrichum.
- Griséofulvine
Son spectre concerneTeichophytonet!’Epidermophytorresponsables des
dermatophytes.

Leur activité est fongistatique.

5 DISPOSITIONS RELATIVES A LA PRESCRIPTION DES
ANTIBIOTIQUES

5.1 Regles d'utilisation des antibiotiques :

Le r6le du laboratoire est essentiel dans I'utilcsades antibiotiques :
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- Orienter pour le meilleur choix de [lantibiotiqueantibiogramme CMI :
Concentration Minimale Inhibitrice, CMB: Concertom Minimale
Bactéricide, et associations d’antibiotiques, ¢qet de bactérie).

- Surveiller l'activité et I'efficacité de I'antibiaque (dosage d’antibiotique).

Les antibiotigues sont des meédicaments deséinésiter des infections bactériennes
ou fongiques. L'utilisation d’un antibiotique Wit s’envisager qu’aprés avoir pose un
diagnostic de certitude ou au moins de forte pr@simm d’infection bactérienn3,24].
Le choix de l'antibiotique est fonction de 6 crésr. bactériologique, pharmacologique,
individuel (lié au patient), toxicologique, écolqge et économique.
Les trois premiers criteres sont des criteres mgjai doivent étre obligatoirement
respectes.

5.1.1 Critére bactériologique :

- Le pari bactériologiqueil consiste, a partir des données cliniquesefhogatoire,

examen clinique et para clinique), a présumeecawne forte probabilité, de la (ou
éventuellement des) bactérie (s) en c4dR4E.
Le choix d’'un antibiotigue dépend avant tout dddatérie en cause ce qui implique au
minimum que les prélevements bactériologiques ades soient effectués avant toute
antibiothérapie.

- Le pari thérapeutigueen antibiothérapie empirique, c’est a dire eabdence

d’antibiogramme, le choix tient compte :

*de la connaissance des spectres d’activité baciée;

* du pourcentage de souches habituellement réggstan’antibiotique envisageé;

* de la gravité d’'une situation clinique qui incigeutiliser I'antibiotique pour lequel le
risque de résistante est le plus faible.

- L’antibiothérapie adaptée apres identification du germe et obtention de

I'antibiogramme, il convient de recourir a uneilaiothérapie adaptée.
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La concentration minimale inhibitrice (CMI) est Ip@lus faible concentration
d’antibiotiques capable d’inhiber toute cultureilvis de la souche étudiée. Elle s’exprime
en mg/L ou pg/L.
Une souche est sensible pour un antibiotique SINH est inférieure a la consommation
critique inférieure (c).
Elle est intermédiaire si : (c < CMI < C) avec Gicentration critique supérieure. Elle est
dite résistante si la CMI supérieure a la concéintraritique supérieure (G25].
La CMB (concentration minimale bactéricide) estémcentration d’antibiotique laissant
apres 24 heures d’'incubation moins de 0.01% deegesurvivants :
L’antibiotique est bactériostatique si la CMB >aadMI.
L’antibiotique est bactéricide si sa CMB est voes(DMI [26]

5.1.2 Critére pharmacologique :
Un deuxieme objectif essentiel de I'antibiothéragsé d’étre efficace au site de I'infection.
Il faut donc que la concentration tissulaire detilaiotique soit au moins égale a la CMI
(et si possible a la CMB) du germe visé.
Cette condition dépend de plusieurs parametresangtituent la pharmacocinétique de
I'antibiotique tels que l'absorption, la liaisonxaprotéines, les taux sériques, le volume
apparent de distribution , la demi-vie d’éliminatipla division (tissulaire et cellulaire ),
I'élimination (urinaire ou biliaire).

5.1.3 Critere individuel :
Ce critere est basé sur le terrain.

- chez le nouveau-né et le nourrisson, sont ednttiqués les phénicolés, les sulfamides,
les fluoroquinolones et on utilise de préféerensen®crolides, les béta—lactamines et, en
cas de nécessité seulement , les aminosides.

- chez la femme enceinte, seuls les béta-lactmret les macrolides sont indiqués en

toute sécurité a tous les stades de grossesse .

Thése de Pharmacie FMPOS 2007-2008 43
Mme KONE Adama N'DIAYE



- chez les insuffisants rénaux ou hépatiquiéaui utiliser les macrolides et les cycliques
(doxycycline).

- Chez le sujet agé, il faut tenir compte delilainution physiologique de la fonction
rénale.

5.1.4 Critere toxicologique :

A efficacité identique, il faut toujours choisirahtibiotique le moins toxique. Avant
d’administrer les antibiotiques, vous devez vowstiees de connaitre exactement la toxicité
gue l'antibiotique a sur le patient. La streptomygcpeut par exemple provoquer la surdité
du nourrisson et d’'une femme enceifité€].

5.1.5Critere écologique :

Les antibiotiques a spectre large peuvent romgellibre de I'écosystéme en détruisant
la flore bactérienne, principalement au niveau roéitat digestif. Ces antibiotiques sont
inducteurs de résistance plasmidique, entrainanprédifération des bactéries multi
résistantes, pathogénes et épidémiques. Chaquedeiscela est possible, il faut donc
utiliser les antibiotiques a spectre étroit et @&viteux a spectre large (amino-pénicillines,
cyclines, phénicolés, céphalosporines et aminogides

5.1.6Critére économique :

A efficacité et tolérance égale, il faut préférantibiotique le moins codteux.
Rapin a proposé une classification en quatre des atitjoes pour I'exercice en France,
selon ce critére [28,29,30] :

- Antibiotiques a spectre étroit précis, peu toxiquesrespectant les conditions
écologiques et économiquesles pénicillines (G-V-M ) et les quinolones deemiéere
génération.

- Antibiotiques a spectre large mais aveced risques de dommage écologiques
les aminosides et les céphalosporines de troisggmeération.
- Antibiotiques a spectre large mais colie, parfois toxiques: les aminosides et

les fluoroquinolones.
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- Autres antibiotiques a éviter, sauf indications pacises: la vancomycine
la fosfomycine et les phénicolés.
Cet exercice basé sur la pathologie et 'éconosti@ @dapter dans chaque pays.
5.2. Regles générales de prescription :
Introduction :
La prescription d’antibiotique doit étre le résultaune étude méthodiquement menée. Elle
ne doit en aucun prétexte étre systématique dawvate maladie fébrile. Ces molécules
sont inactives sur les maladies virales et legdig#wnon infectieusd81].
SelonAZELE FERRON la décision de prescrire ce traitement doit dane #ndée sur
des arguments réels, tirés de I'examen cliniqusl egcessaire des examens biologiques
ayant permis de mieux établir un diagnostic préeigéfaut une hypothéskagnostique
vraisemblablg20].
Les parametres étudiés sont les suivants :
- Identification du prescripteur (nom, signa, date et service) ;
- Identification du patient (nom, prénomeapgoids, sexe) ;
- Identification du médicament (nom, dosap&ntité, posologie, durée, famille etc.) ;
La démarche thérapeutique se fait par étapes sivess
Il faut répondre aux questions suivantes :
1) Faut-il prescrire I'antibioth@ra ?
2) Quel antibiotique choisir ?
3) Faut-il utiliser une mono anbithiérapie ou une association d’antibiotiques ?
4) Quelle posologie prescrire ?
5) Quelle durée de traitement ?
6) Faut-il considérer les effetdénirables ?
1)- Fautil prescrire I'antibiothérapie ?
Y’a-t-il une infection ?

L’infection est-elle bactérienne ?
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*Avoir des arguments cliniques, biologiques oat/ radiologiques.
*Hyperthermie isolée.

2)- Choix de l'antibiotique :
Ce choix nécessite la connaissance de cing pa@ntiafmentaux :

a) La connaissance des antibiotiques mis a nasgosition : de leurs propriétés

chimigues, pharmacologiques et leurs modes d’action

b) La connaissance de la nature deeldndn et de la sensibilité du germe vis-a-vis
des antibiotiques : permet de choisir I'antibiogda plus actif.

c) La localisation de l'infection : peginde choisir les antibiotiques actifs sur le
germe identifié celui qui parvient a forte concatiin au site méme de l'infection.

d) La connaissance des modes d’admatiishrs des antibiotiques : elle dépend de la
présentation du meédicament et des possibilitésnaigdtration chez le patient. En cas
d’'urgence et/ou vomissement, la meilleure voie dhigistration des antibiotiques est la
voie parentérale (intraveineuse lente et intramage).

Pour les autres cas, la voie orale (pers o0s) gaufautilisée et elle nécessite la répétition
des doses unitaires.

e) La connaissance du terrain : @laaduit par la toxicité du médicament et I'état
du patient.

A titre d’'exemple : le terrain au service de pédiatrie, ce sontetdants de 0 a 14 ans.

3)- Mono antibiothérapie ou association ?
Les prescriptions d’associations ont pour but tgiEsement du spectre antibactérien
(traitement d'urgence d’infections séveres) ou d&ération d’'une bactéricidie ou la
réduction du risque de sélection de mutants régsstau la recherche dun effet
synergique.
Ces associations peuvent avoir des contrepartiegjoration du risque toxique,
d’'inactivation ou d’antagonisme, majoration du usgcologique, majoration du codt.

Pour quelles bactéries une association ?
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- Les cocci (Gram positif et Gram négatifpneumocoque, méningocoque,
staphylocoque.

- Entérobacter, Haemophilis, Salmonella
L’association d’antibiotiques est cependant juséifdans les circonstances suivantes : les
septicémies, la méningite, la pneumopathie, kupropathie aigué, I'accident de la voie
publique (les fractures ouvertes et lésions inEtéEN pratique, la synergie est toujours
obtenue lorsqu’on associe deux antibiotigues baadés de familles différentes et de
mécanismes d’action difféerents (béta-lactaminemihasides par exemple).
C’est pourguoi, la mono thérapie doit rester laleggotamment en pratique médicale
courantd24].

4) - Quelle posologie prescrire ?

Pas de sous dosage pour les infections séveres.
La posologie est écrite sur la fiche médicale mlatades hospitalisés. Pour les patients
externes, elle est inscrite sur I'ordonnance.

5) - Quelle durée de traitement ?
Elle dépend de la bactérie en cause de l'infectiardurée minimum est de 7 jours.

6) -Les principaux effets indésirables des antibiotiges :
Béta-lactamines : allergie, convulsions (péniadlitrés forte dose)
Fluoroquinolones : myalgies, arthralgies
Phénicolés : hémato toxicité

Aminosides : nephrotoxicité, oto toxicit24].
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METHODOLOGIE

1 - Cadre de I'étude:

Notre étude s’est déroulée dans le service d'Hé@amstro-Entérologie de [I'Hopital
Gabriel Touré. Ce service occupe actuellement hegeas batiments, au rez-de-chaussée
gu'il partage avec le service de cardiologie
Le service comporte vingt quatre lits repartigetes salles d’hospitalisation.
Les infrastructures du service sont composéesimee) salles reparties comme suit :

- Quatre salles d’hospitalisation,

- Sept bureaux,

- Une salle d’endoscopie,

- Deux salles de consultation,

- Une toilette.
Le personnel est composé de onze agents en plustele®ws repartis comme sulit :

- Quatre médecins dont un professeur agrégé que ekef de service,

- Cinq infirmiers dont un qui assure la fonctionrdajor,

- Deux manceuvres.

2 - Période de I'étude

Notre étude s’est déroulée sur 9 mois : de jarRO06 a septembre 2006.

3 - Type d’étude:

Il s’agit d’'une étude longitudinale prospectivesddptive.

4 - Population d’étude:

Il s’agit de patients de deux sexes admis dansetgice d’Hépato-Gastro-Entérologie

durant la période de I'enquéte.
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Le recrutement des patients a été fait sur la Haseertains criteres (fiche de traitement,

dossier d’hospitalisation, ordonnance).

4.1 - Criteres d’inclusion:

Tous les patients hospitalisés dans le service pikdeGastro-Entérologie et bénéficiant
d’'une prescription d’antibiotiques.

4.2 - Criteres de non inclusion

Les patients nayant pas bénéficié d’une preson’antibiotique.

Les patients vus en ambulatoire.

5 - Déroulement de I'enquéte

Nous avons mené I'enquéte entre le 01 janvier 20@® septembre 2006 aupreés de tous
les patients qui ont bénéficié d’une prescriptiantbiotiques.

Les malades ont été interrogés pour le recueil desnés sociodémographiques,
I'évolution de la maladie et les réactions secomdaaux antibiotiques.

Nous avons aussi consulté les registres et lesedosies malades pour le diagnostic.

Le colt des traitements était jugé sur les mon@edsordonnances délivrées.

6 - Analyse des données

Les données ont été colligées sur une fiche d’'drgséisies et analysées avec le logiciel
Epi Info (Version 6,4).
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RESULTATS

Sur 490 patients hospitalisés dans le service ditte@astro-entérologie de I'hépital du
Gabriel Touré pendant la période d’études, seul@ dm bénéficié de la prescription

d’antibiotiques soit 34,7%.

1 — Caractéristiques épidemiologiques des patientd.es parametres suivants permettent

de présenter ses caractéristiques.

1.1- Le sexe:
Tableau | : Répartition des patients en fonction du genre.

Sexe Nombre de patients| Pourcentage
Féminin 109 64,1 %
Masculin 61 359 %
Total 170 100,0 %

Le genre le plus représenté était le genre fénam@t un sexe/ratio a 1,78%.
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1.2- L’age:
Tableau Il: Répartition des patients en fonction de I'age.

Tranche d’age| Nombre  de| Pourcentage

(ans) patients

16 & 25 27 16,0 %

26 a 35 49 29,0 %

36 445 37 21,8 %

46 a 55 24 14,3 %

Plus de 55 ans 33 19,4 %
Total 170 100,0 %

La tranche d’age de 26 a 35 ans était la plus septée. L’age moyen était de 41lans+/-15,

avec un age median de 37 ans et les extrémes etle9bans.
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1.3- La résidence :

Tableau Il : Répartition des patients selon la résidence.

Résidence Nombre de patients| Pourcentage
Bamako 111 65,3|%
Koulikoro 35 20,9 %
Sikasso 9 5,3|%
Kayes 2,9%
Ségou 4 2,4|%
Mopti 1 0,6 %
Cameroun 2 1,20%
Cote d'ivoire 1 0,6 %
Gabon 1 0,6/%
Mauritanie 1 0,6 %
Total 170 100,0 N’/o

La majorité des patients résidait dans le DistietBamako ave

enregistré cing patients résidant hors du Mali 28i%6.

c 65,3%. Nous avons
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1.4- La principale activité professionnelle :
Tableau IV : répartition des patients selon la principalevéét

PRINCIPALE ACTIVITE NOMBRE POURCENTAGE
DE PATIENTS
Ménageres 80 47,1 %
Activités libérales et employés 27 16,0 %
Commercants 21 12,4 %
Paysans 14 8,4 %
Eléves et étudiants 11 6,5 %
Fonctionnaires (hors santé) 8 4,8 %
Ouvriers et Artisans 4 2,4 %
Retraités 2 1,2 %
Personnels de santé 1 0,6 %
Militaires 1 0,6 %
Chomeurs et sans professions 1 0,6 %
Total 170 100,0 %

Les ménageres étaient les plus représentées ayd6.47

These de Pharmacie FMPOS 2007-2008
Mme KONE Adama N'DIAYE



2— Indications de I'antibiothérapie :
Tableau V : Répartition des patients selon les indicatiom$ahtibiothérapie.

Indication de I'antibiothérapie Nombre Pourcentage
de patients
Infection associée au VIH 89 52,4 %
Infection associée a la cirrhose 19 11,4 %
Pathologie cardio vasculaire 10 6,0 %
Méningite 10 6,0 %
Infection associée aux tumeurs 9 54 %
Pathologie pleuro pulmonaire 6 3,6 %
Tuberculose 5 3,0%
Intoxications alimentaires 4 2,4 %
Autres 18 10,8 %
Total 170 100,0 %

L’'antibiothérapie a été plus freguemment prescaitecours de l'infection a VIH avec

52,4%. Les autres sont répertoriés dans les an@exes

Thése de Pharmacie FMPOS 2007-2008 56
Mme KONE Adama N'DIAYE



3 — Antibiothérapies prescrites :
Tableau VI : Répartition des antibiotiques utilisés.

Antibiotiques Effectif Pourcentage
Ciprofloxacine 81 30,9%
Cotrimoxazole 71 27,1%
Métronidazole 36 13,7%
Amoxicilline 33 12,6%
Ceftriaxone 28 10,7%
Thiamphénicol 3 1,1%
Rifampicine 2 0,8%
Norfloxacine 2 0,8%
Benzylpénicilline 1 0,4%
Oxacilline 1 0,4%
Gentamycine 1 0,4%
Péfloxacine 1 0,4%
Ampicilline 1 0,4%
Cefixime 1 0,4%
Total 262 100,0%

Au total nous avons utilisé 262 antibiotiques qoitsrépartis entre 23 patients pour le
traitement d’antibiotiques initial avant I'admissicet 239 patients pour le traitement

d’antibiotiques au cours de I'hospitalisation.
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3.1- La prescription d’antibiotiques initiee avantl’admission :

Tableau VII : Les antibiotiques utilisés avant I'admission.

Antibiotiques initiés avant| Nombre de | Pourcentage
I'admission prescriptions

Cotrimoxazole 5/15 33,3%
Ceftriaxone 4/15 26,6%
Ciprofloxacine 4/15 26,6%
Thiamphénicol 3/15 20,0%
Métronidazole 3/15 20,0%
Amoxicilline 1/15 6,6%
Ampicilline 1/15 6,6%
Gentamycine 1/15 6,6%
Péfloxacine 1/15 6,6%

Le cotrimoxazole a été le produit le plus utili83,3% des cas) dans le traitement des 15

patients avant leur admission.
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3.2- La prescription d’antibiotiques initiee au cous de I'hospitalisation :

Tableau VIII : Répartition des antibiotiques prescrits au colershospitalisation.

Antibiotique Nombre de| Pourcentage
prescription

Ciprofloxacine 77/150 51,3%
Cotrimoxazole 66/150 44,0%
Métronidazole 33/150 22,0%
Amoxicilline 32/150 21,3%
Ceftriaxone 24/150 16,0%
Rifampicine 2/150 1,3%
Norfloxacine 2/150 | 1,3%
Benzyl pénicilline 1/150 0,6%
Cefixime 1/150 0,6%
Oxacilline 1/150 0,6%

La ciprofloxacine a été la molécule dibigtique la plus prescrite avec 51,3%.
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Tableau IX : Répartition des antibiotiques prescrits selon lasses thérapeutiques ou

familles.

Familles Fréequence Pourcentage
Quinolones 84/170 49,4%
Sulfamides 71/170 41,7%
Béta-lactamines 37/170 21, 7%
Nitroimidazolés 36/170 21,2%
Céphalosporines 29/170 17,1%
Phénicolés 3/170 1,7%
Antituberculeux 2/170 1,2%

La famille d’antibiotiques la plus prescrite étht famille des quinolones avec 49,4%

comme l'indique aussi la figure N°1.

B Quinolones O Sulfamides O Béta-lactamines @ Nitroimidazolés
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Figure N°1. Pourcentage des classes d'antibiotiques
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3.3- Le changement d’antibiotiques :

Tableau X : Répartition des patients selon le changemeiraitement établi.

Changement de traitement établi Nombre de | Pourcentage
Patients

Absence de changemaeaid traitement 138 81,2 %

Présence de changement de traitement 32 18,8 %

Total 170 100,0 %

Seulement 18,8% des patients ont subi un changediaTiibiotiques.

Tableau XI : Molécules substituées a d’autres molécules awscdu traitement.

Antibiotiques Effectif Pourcentage
Cotrimoxazole 12 30,0%
Ceftriaxone 8 20,0%
Ciprofloxacine 8 20,0%
Amoxicilline 6 15,0%
Métronidazole 3 7,5%
Benzyl pénicilline 1 2,5%
Benzathine pénicilline 1 2,5%
Norfloxacine 1 2,5%
Total 40 100,0%

These de Pharmacie FMPOS 2007-2008
Mme KONE Adama N'DIAYE

Dans la substitution des molécules I'antibiotigai@lus prescrit était le cotrimoxazole dans
30,0% des cas.

61



3.4- Les motifs de substitution d’antibiotiques :

Tableau XII : Répartition en fonction des motifs de changement.

Motifs de substitution Fréquence Pourcentage
Etat du patient non amélioré 13 46,4%
Infections opportunistes 4 4,9
Diagnostic établi 3 10,7%
Codt de traitement 2 7,1%
Apres arrét de la diarrhée 1 3,6%
Etat du patient aggravé 1 693,

A cause de la diarrhéee 1 3,6%
A cause de la toux 1 3,6%
Meilleure prise en charge 1 3,6%

A cause du protocole 1 3,6%
Total 28 100,0%

patients soit 46,4% qui représentent la majorité.
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3.5- Les associations antibiotiques :

Tableau XIII : Les différents types d’associations d’antibiotisjue

Associations antibiotiques Effectif Pourcentage
Ciprofloxacine-métronidazole 23/170 508,
Ciprofloxacine-cotrimoxazole 20/170 %,
Cotrimoxazole-amoxicilline 9/170 3%
Ciprofloxacine-cotrimoxazole- 7/170 4,1%
métronidazole

Ciprofloxacine-amoxicilline 4/170 2,3%
Cotrimoxazole-meétronidazole 4/170 2,3%
Ceftriazone-cotrimoxazole 2/170 8%,
Ciprofloxacine-ceftriazone 1/170 ,6%

Le type d’associations le plus prescrit était [@ailoxacine-métronidazole avec 13,5%.

Dans les associations 37,06% étaient des bithé&rape 1% des trithérapies.

4 - Voies d’administration des antibiotiques :

Tableau XIV : Répartition en fonction de la voie d’administratio

Voies d’administration | Effectif Pourcentage
Voie orale 172 61,9%
Intraveineuse 104 37,4%
Intramusculaire 2 0,7%
Total 278 100,0%

La voie orale était la plus représentée avec 6t @¥me l'indique aussi la figure N°2.
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@O VVoie oraleld Intraveineusd] Intramusculair%e

Figure N° 2: Voie d'administration des antibiotiques

5- Codts de traitement :
5.1- Codt direct des antibiotiques :

Tableau XV : Le colt payé pour les médicaments.

Colt (Fcfa) | Nombre de Pourcentage
patients

Moins de 500 2 1,5%
500-5 000 59 44, 7%

5 001-10 000 14 10,6%

10 001-20 000 21 15,9%
20 001-30 000 13 9,8%
30 001- 40 00(@ 13 9,8%
Plus de 40 000 10 7,6%
Total 132 100,0 %

La moyenne était 10 654F, le minimum 290F, la m&elia 700F avec un maximum de
75 600F.
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Le traitement était gratuit pour les malades ViHes antibiotiques prescrits étaient
disponibles a la pharmacie hospitaliére.

5.2- Codt de dispositifs médicaux :

Tableau XVI : Le colt d’acquisition des dispositifs médicaux

Colt (Fcfa) Nombre de patients | Pourcentage
Moins de 500 14 20,3%
501-5000 50 72,5%
Plus de 5000 5 7,2%
Total 69 100,0 %

La moyenne était 742F, le minimum 150F et le maxmue 6260F.

5.3- Codt global :Regroupe le colt des antibiotiques et des disfoaiédicaux.
Tableau XVII : Répartition en fonction du codt global (colt deslim@&ments et colt des
dispositifs médicaux).

Colt ( Fcfa) | Nombre de Pourcentage
patients
moins de 500 2 1,5%
501-5 000 59 44,7 %
5 001-20 000 33 25,0 %
20 001-30 000 15 11,4 %
30 001-40 000 12 9,1 %
plus de 40 000 11 8,3%
Total 132 100,0 %
Thése de Pharmacie FMPOS 2007-2008 65

Mme KONE Adama N'DIAYE



La moyenne était 11 409, le minimum 440, la méd&r@0, le maximum de 77 700F.

6- Anomalies de prescription :
Tableau XVIII : Répartition des différentes anomalies.

Anomalies Effectif Pourcentage
Posologie inadaptée 5/170 2,9%
Antibiothérapie inadaptée au diagnostic 78/1 2,9%

Association incompatible 2/170 1,2%

Parmi les 170 patients, 2,9% avaient une posologidaptée, 2,9% une antibiothérapie

inadaptée aux indications et 1,2% une associatmmpatible.

7- Evolution et devenir des patients hospitalisés :
Tableau XIX : Répartition des patients selon I'évolution dedtétlinique.

Evolution de I'état clinique | Nombre de patients Pourcentage
Amélioration et sortie 95 55,9 %
Déces 55 32,3%
Transfert dans un autre 16 9,4 %
service

Evasion 4 2,4 %
Total 170 100,0 %

Les patients ayant connu une amélioration de laaitrafinique et libérés étaient les plus

nombreux soit 55,9%.
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COMMENTAIRES ET DISCUSSIONS :

1- Méthodologie :

L’enquéte a été menée uniquement au niveau ducsetitHépato- Gastro-entérologie de
I’hépital Gabriel Touré.

Au cours de notre étude 490 malades ont été hbsgganais notre échantillon a porté sur
170 qui ont subi une antibiothérapie, ce qui doane prescription des antibiotiques de
34,7%.

Aucun antibiogramme n’a été effectué au cours deengtude. L'étude a été faits sur les
diagnostics poses apres les différentes hypotlukzgsostiques données.

La durée de traitement n’a pas été étudiée camjarité des patients était des VIH+. Ces
derniers sont soumis a des antibiothérapies deedvo@ longue pour prévenir ou lutter
contre les infections opportunistes.

L’avantage particulier de cette étude est qu'etlesna permis d’apprécier les ordonnances
effectivement exécutées et également de connatrpdthologies ayant fait I'objet d’'une
prescription d’antibiotique. La connaissance de mathologies a permis d’apprécier les
indications mais aussi et surtout les colts destrants.

Nos résultats ont permis de faire le point de illaathérapie dans le service d’Hépato

Gastro-Entérologie.

2- Résultats :

2.1-Données sociodémographiques :
Notre étude longitudinale a porté sur 170 maladepitalisés entre le®janvier et le 30
septembre 2006 dans le service d’'Hépato Gastra-dtatge de I'hbpital Gabriel Touré.
L’échantillon était composé de 109 femmes et 61rmempour un sexe ratio de 1,78% en
faveur des femmes contrairement aux résultatsétiedée deKalla Z [32] qui a trouvé un

sexe ratio de 1,72 en faveur des hommes.
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La moyenne d’age était de 41lans avec des extréllaed de 16ans a 96ans.La tranche
d’age la plus représentée était celle compriseee2iens a 35ans avec une fréquence de
29%. La prépondérance des adultes tient au fait ¢pieservice ne recrute
gu’exceptionnellement des enfants qui sont en fndospitalisés en pédiatrie.

Les ménageres étaient les plus représentées daeshale soit 47,1%.

Cette méme observation a été faite pankoua [26] qui a trouvé 33,4% dtalla Z 32,4%
[32].

La majorité des patients résidaient a Bamako €58% Nos résultats se rapprochent de
ceuxKalla Z [32] qui a trouvé 61,8% de résidents a Bamakoderson étude.

Notre résultat s’explique par la situation centratetrés accessible de I'Hopital Gabriel
Touré pour la population.

Plusieurs indicateurs se sont dégagés de cette élads le service d’Hépato Gastro-

Entérologie.

2.2- Taux de prescription:
Aucun antibiogramme n’a été effectué au cours dgenétude et les prescriptions
d'antibiotiques ont été effectuées selon les distig® posés ou apres les hypotheses
diagnostiques.
Les antibiotiques ont été prescrits dans une ptgpode 34,7% contre 65,3% des autres
types de médicaments. Ce taux élevé ne doit guam@remdre étant donnés que les
infections d’origine bactérienne sont la principabse de maladie et de morbidité dans
les pays en développement [30]. Nos résultats &ufiérieurs a ceux obtenus par
MICHARD F. dans trois pays en déeveloppement (MauritanieeiNi§énégal) ou 51,7%
des patients hospitalisés (les trois pays confondosrecu une antibiothérapie [33], par
SISSOKO S.[34] ou 40,8% des patients ont recu une antibragié et palf ANKOUA
Y. qui a trouve 42,1% [26]. Des pourcentages plusésl@le prescriptions d’antibiotiques
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ont été obtenus dans d’autres pays tels qu’en édriatpy Sud 64,9 % [36] et en Egypte 80,2
% [37].

Cependant, nos résultats sont supérieurs a cearuwdpalGOUNDOUROU B. [35] qui
avait trouvé 32,1% comme taux de prescription aibiatiques. Cela pourrait s’expliquer
par le fait queGOUNDOUROU B avait travaillé sur une courte durée avec un nombre
reduit d'ordonnances.

Dans certains pays déeveloppés comme la France 241168 Etats-Unis 29,4 % [38], la
prescription des antibiotiques dans les hopitauxlaagement inférieure a la notre. La
meilleure utilisation, I'existence de systeme detaile de I'antibiothérapie ou le mode de

recrutement de la pathologie infectieuse dans ags peuvent expliquer cet écart.

2.3-Fréquence des antibiotiques prescrits:

Certains antibiotiques ont été plus fréquemmensgits dans notre étude. Ce sont: la
ciprofloxacine 51,30 % suivie du cotrimoxazole 44,0du métronidazole 22,0%, de
I'amoxicilline 21,3% et de la ceftriazone 16%. Cesultats sont différents de ceux
d’autres éetudes menées a Bamako. AIGUEDRAOGO [39] a trouvé que les
antibiotiques les plus prescrits étaient les béttalmines 60,7%, les sulfamides 8,1% et les
macrolides 7,5%. L'étude menée @&NKOUA Y .[26] a trouvé la prédominance des
mémes antibiotiques dans le service de médeciammt I'hopital du Point G ou les béta-
lactamines représentaient 39,7%, les sulfamide$%d5et les macrolides 12,8%.
SISSOKO a trouvé la prédominance des béta-lactamines 3963%@minosides 22%, les
nitro-imidazolés 20% et les quinolones 8,8% [34].

D'autres études ont aussi trouve des résultatrelits aux notres avec les béta-lactamines
comme antibiotiques les plus prescrits. Ainsi, &d)aN'DIAYE [37] a observé que c’est
la péniciline G est la plus prescrite avec un talx 39,5%. Elle est suivie du

cotrimoxazole 22%, du chloramphénicol 12,4% etdaiqlline V 6,8%. AuZimbabwe, la
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pénicilline G, les sulfamides et les cyclines destplus représentés [40]. Au Brésil, c’est
I'ampicilline et le chloramphénicol qui sont lesiplprescrits [3].

En France, ce sont les béta-lactamines (aminofiéresi 10%, amoxicilline acide
clavulanique 13,3%), I'ofloxacine 6,7% et le méidazole 5,9% qui sont les antibiotiques
les plus prescrits [41].

La différence entre nos résultats et les autredestpourrait s’expliquer par la nature des
pathologies traitées dans le service d’'Hépato Gd&sttérologie avec une préférence de
I'association de deux antibiotiques (Ciprofloxacmétronidazole). La prédominance de la
prescription d’'un antibiotique dépend des habitudies prescripteurs mais surtout de la
diversité des infections qui est fonction du milieu

Notre étude a comporté des changements de traitenhes antibiotiques les plus prescrits
lors de ces changements de traitements ont ététlanoxazole 30% suivie de la

ciprofloxacine 20%, I'amoxicilline 15% et le métidazole 5%.

2.4 Prescriptions des associations d'antibiotiques:

Les associations ont été moins fréquentes dane mdtide. Cependant nous avons
enregistré41,18 % de cas d’associations d’antibiotiques. Les combames ont varié de
deux ou trois antibiotiques associés par cure poyratient.

Les combinaisons de 3 antibiotiques ont surtout @téscrites pour des patients
immunodéprimés. Ces associations étaient compasgeasprofloxacine-métronidazole-
cotrimoxazole. Ce phénoméne ne concernait que iéntatde notre échantillon avec
4,12%.

Beaucoup de nos patients 63 (37,06%) ont reclass@ciation de deux antibiothérapies.
Les associations faites étaient en fonction dditeqae, de la sensibilité éventuelles des
germes, de I'effet synergique et additif possildecds produits associés.

L’association la plus fréquente était : ciprofloxezmétronidazole (13,5%).
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2.5- Formes et voies d’administration des antibiotjues:

La voie orale a été prescrite ainsi que la voiep#rale avec respectivement 61,8% et
38,2%. Bien que la voie intraveineuse lente soguxiindiquée, car elle permet d’avoir un
passage tissulaire meilleur [42], il ne faut pagligér le surcolt des présentations
parentérales, les risques nosocomiaux des periusiole faible niveau de surveillance de
cette voie d’administration par le personnel infeam

Comparativement aux résultats SESSOKO, le pourcentage des formes orales est faible
42,4% contre 51,6% des voies parentérales [4JEDRAOGO a trouvé que la voie
orale était la plus prescrite 81% contre 19% pawoie parentérale [39].

TANKOUA Y. a trouvé que la voie orale est le mode de prédilactmour

I'administration des antibiotiques [26].

2.6 - Prescription des spécialités par rapport augénériques:

Nous avons constaté que les antibiotiques sousefgénérique étaient plus prescrits que
les spécialités avec 94,7% des prescriptions.

Nos résultats se rapprochent de ceuSIBSOKO qui a trouvé 80,7% pour les générigues
et 19,3% pour les spécialités [34] mais ils soffedents de ceux AUEDRAOGO qui a
trouvé que les génériques étaient autant presgrides spécialités 48,2% et 51,9% [39].
Cette difference s’explique par le fait gO& EDRAOGO a effectué son étude dans les
officines privées ou il recevait les ordonnancesave de tous les horizons : cabinets
médicaux, cliniques médicales, centres de santéntmautaire, hopitaux, etc...et notre
étude a été effectuée dans un hopital ou on chembdonne réussite de la politique des

médicaments sous forme générique.
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2.7 - CoUt du traitement:

Le colt moyen de I'antibiothérapie a été de 11 44 par malade. Ce colt est élevé, si
I'on se référe au Produit National Brut (variabddos les sources mais estimé en moyenne
a 160 US$/an/habitant soit environ 45000FCFA).

Il faut signaler que les antituberculeux et lespriptions d’antibiotiques dans le cadre de
la prise en charge du VIH (si ceux-ci sont disptmsba la pharmacie de I'hdpital) sont

donnés gratuitement a tous les malades.

2.8- Anomalies observées :
Au cours de notre étude nous avons relevé 7,1%odiahes portant sur les posologies
inadaptées chez 5 patients, les antibiothérapaaptées au diagnostic chez 5 patients et

les associations incompatibles chez deux patients.

2.9 - Evolution :

Plus de la moitié des patients 95 (55,9%) ont eramélioration de leur état clinique et
sont libérés. Ce taux est inférieur de ceuxKd®@UBA qui a trouvé 63,3% d’évolution
favorable [43] et dKALLA Z 63,2% [32].

Par ailleurs 32,4% de nos patients sont décédégésiatat se rapproche de ceux de
KIOUBA qui a trouvé 33,6% [43] de déces et de Kalla 2%5b}|32].

Nous avons trouvé 9,4% de transfert et 2,4% d’éwmagCe dernier résultat est supérieur
de celui de&KALLA Z qui a trouvé 1,5% d’évasion [32].

Notre résultat relatif aux cas de déces pourraix@iquer par la prise en charge tardive

des patients qui se présentent en consultatiore pliase trés avancée de leur maladie.
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CONCLUSION ET RECOMMANDATIONS

Notre étude longitudinale nous a permis d’étudgepiescription d’antibiotiques dans le
service d’Hépato-Gastro-Entérologie de I'Hopital b@al Touré entre janvier 2006 a
septembre 2006.

Nous avons enregistré un total de 490 malades tatisps sur lesquels 170 ont bénéficié
d'une antibiothérapie soit un taux de prescriptiamtibiotiques de 34.7%.

La moyenne d'age était de 4lans, les patients eésid Bamako étaient les plus
représentés (65,3%). Le sex-ratio était de 1,78%esur des femmes, les ménageres ont
été les plus nombreuses 47,1%.

L’'antibiotique le plus utilisé était la Ciprofloxae dans 51,30% des cas. Les raisons de
changements d'antibiotiques constatés lors desrtrants étaient liées a I'état du malade.
L’antibiotique le plus prescrit lors de ces changeta de traitement a été le cotrimoxazole
avec 30%. Les médicaments génériques ont été phserfis par rapport aux spécialités
avec 94,7%. L’association de deux antibiotiquest & plus fréquente dans 37,06%. La
voie orale a été la plus utilisée avec 61,8%. L&t cooyen des traitements a été de 11
409F CFA.

L’antibiothérapie avait amené I'amélioration dadeclinique dans 55,9% a la fin de notre
étude.
A la suite des résultats de cette etude, les jpaes actions a mettre en ceuvre en tant que

recommandations sont les suivantes.

- Au ministére de la santé

v' Former les prescripteurs a une meilleure presonptiles médicaments
essentiels genérigues en particulier celle debiatijues.

v Associer les praticiens a I'élaboration de schétinésapeutiques adaptés.
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v’ Etablir la liste des antibiotiques a distributioontrdlée et proposer les
modalités de ce contrdle.

- Aux praticiens hospitaliers

v' Entreprendre des campagnes d'information et deitsksastion du public
relatives a la consommation, aux prix et aux nouxeantibiotiques
approuveés puisqu’il est établi que les patientdrdmrent par leur demande a
une consommation parfois injustifiée d’antibiotique

v' Respecter les regles générales de prescription agébiotiques (choix
adéquat, posologie, dosage, terrain du patiera(gtdu traitement).

v" Rendre accessible les antibiogrammes pour diffénemdiévements.
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RESUME

Notre étude longitudinale portait sur I’Antibiotlagie dans le service d’Hépato-Gastro-
Entérologie de I'Hopital Gabriel Touré durant urégipde de neuf mois.

Notre échantillon était composé de 170 patientsntaysnéficié d’'une prescription
d’antibiotiques.

Le sexe/ratio était de 1,78 en faveur des femmasmbyenne d’age était de 4lans, les
ménageres étaient les plus nombreuses avec 47,1%.

La ciprofloxacine était le produit le plus utilis&ec 51,3%. Le cotrimoxazole était | e
produit le plus utilisé avec 30% dans la substituties molécules.

La voie orale était la plus utilisée avec 61,8%.coéit moyen de traitements était de 11
409FCFA. Les immunodéprimes étaient prises en ehgrgtuitement si les produits

utilisés étaient disponibles dans la pharmacieitaispe.

Mots clés :Antibiothérapie, antibiotique, Hépato-Gastro- Eokégie.
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Fiche d’enquéte

Numéro fiche :

| - Identité du patient :

(I N[0 A = Rl (=] 10] 1 4 N

2 - Numéro du lit :

3 - RESIHENCE OU QOIS S & ot e e e e,

4 - Sexe Masculin U Féminin U
O-A0E i,

6 - Activité menee

Fonctionnaire = commergaﬁ ouvrier|:I

paysar] artisa[] chauff{dr ménagere []

Diagnostic établit ;...
Traitement anteri UL & ....ovve e e e e eeans

éléve/étudiaﬁI
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11l - Traltement

1 - Médicaments prescrits :

Médicaments | Posologies Quantités | Prix
prescrites

2 — Changement de traitement

Médicaments | Posologies Quantités | Prix
prescrites

IV - Formes galéniques :

Solides: comprimé [ SUPPASEO[

Liquide : Sirop ou suspension [ solution Injectable

V- Voies d’administrations utilisées :

Association d’antibiotique ouild nonJ

vOo MO IRCJ Sous-cutarle Oral(]
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AULIES(A PrECISEI) &ttt it e e e e e e e e eaas

VI — Cout de la prescription
Médicaments Dispositifs médicaux
Montant : Montant :

VIl - Antibiogramme

Demandeé : oui O norl
Si oui fait™ Pas faid

VIII - Evolution de I'état clinique :

Amélioration + libératiof:]  Toujours en trautent [] Transfe[] Evasiq] e

IX - Anomalies

- Posologie inadaptée : Dui non O
- Antibiothérapie adaptée au diagnostic : Aui non
- Association non compatible : Gui non O
- Changement de posologie : m]if non o
Si oui motif :
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SERMENT DE GALIEN

Je jure en présence des maitres de la facult€onssillers de I'ordre des pharmaciens et

de mes condisciples :

D’honorer ceux qui m’'ont instruit dans les précspte mon art et de leur témoigner ma

reconnaissance en restant fidele a leur enseigriemen

D’exercer, dans l'intérét de la santé publique praession avec conscience et de
respecter non seulement la législation en viguears aussi les regles de I'honneur, de la

probité et du désintéressement.

De ne jamais oublier ma responsabilité et mes dewenivers le malade et sa dignité

humaine.

En aucun cas, je ne consentirai a utiliser mesaissances et mon état pour corrompre les

meeurs et favoriser des actes criminels.
Que les hommes m’accordent leur estime si je gigdefa mes promesses.
Que je sois couvert d’'opprobre et méprisé de mag@@s si j'y manque.

Je le jure.
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