a Antibiothérapie dans les infections ORL
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(1 Un des premiers motifs de consultation

(] Diagnostic par exces

(] Forte pourvoyeuse de prescription d’antibiotiques
= 70% des prescriptions AB sont réalisées en ville
= Plan antibiotique

= 2013 137 millions de boites en ville — 20 millions a I’ho6pital

= Effet modeste des AB : risque d’effets secondaires > risque de complications



Figure n® 7: &volution de la consommation d'antibiotiques en ville mesurée en nombre de DDJ Figure n® 8: part des différentes classes d'antibiotiques dans la consommation de ville en 2000 et 2015
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La cansammation est présentde an nombre de Doses Définies Jownalidres pour [ 000 Habitarts et par Jour [DOUTO00OHAL Définis
par le « Collabarating Centre for Drug Statistics Methodology = de MMS, la D0, ou posologie standard pour un adidte de 70 kg, permet
de calculer, & partir du nombre d'unités verdues, et an fonclion du nombre dhabilants, la consemmation de chaque moléeule.

+5,4 % de 2010 - 2015

30% de plus que la moyenne européenne



Figure n® Il : Structure de la prescription d'antibiotiques selon les tranches d'age en 2015
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Figure n® I12: Les principaux diagnostics associés aux prescriptions d'antibiotiques
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lableau ; Estimation des taux d'incidence hebdomadair e moyens de pathologies ORL selon |'age et le
sexe. Dbservatoire Hivern@le KhiObs, saison 2006-2007, France ! Table 2 Mean weekly incidence rate
of ENT diseases for each season according to age and gender. Hivern@le-Khillbs Observalory,
J006-2007 winfer season, France

Rhinophanyngite (%) 3.2 72 3B n3 B3 39
Otite moyenne aique (%) 7 20 05 6.6 19 0.5
Angine (%) 21 16 1,5 2,2 1.7 16
Laryngite (%) ER| 09 04 28 03 05
Sinusite (%) 0,2 0.3 0.7 0.4 03 07

66,3% rhinoparhingites
37,2% OMA

10,7% angines

2,6% sinusites

BEH



Fableau [ Pourcentage des infections respiratoires et ORL traitées par antibiotiques et des coprescriptions avec des anti-inflammatoires
(stéroidiens ou non stéroidiens).

Diagnostic Rhino-pharyngites Bronchites aigués Angines Otites moyennes aigués
Enquétes CRAM EPPM CRAM EPPM CRAM EPPM CRAM EPPM
W7 ans pop. gén. 7 ans pop. gén. /7 ans pop. gén. O/7 ans pop. gén.
Antibiotiques 435% 8.2 % 80.5 % 79.5 % 96.2 % 924 % 85.6 % 73,7 %*
Corticoides 7 % 0.9% 25% 164 % 4% 24% 23% 139 %
AINS 12 % 6.8% 6% 3.1% 17% 144 % 2% 262 %

* sulfamides non compris.
pop. gén. : population générale.

Fabilean 11 Pourcentage des infections respiratoires et ORL traitées par les antibiotiques le plus souvent prescrits.

Rhino-pharyngites Bronchites aigués Angines Otites moyennes aigués
CRAM EPPM CRAM EPPM CRAM EPPM CRAM EPPM
P P C1G P Amino P P Amox-ac. clav. P
18 % 19.6 % 2% 313% 53% 544% 3% 37%
ClG M P M M G CIG C
12% 9.3 % 215% 224% 14% 19 % 16% 336%
M C M C CIG M C3G S
7% 8.1% 17 % 196 % 13% 17,9 % 17% 9%

P : pénicilline ; Amino P : amino-pénicilline ; Amox.-ac. clav. : amoxicilline-acide clavulanique ; C: céphalosporine ; C1G : céphalosporine de premiére génération ;
C3G : céphalosporine de troisiéme génération ; M : macrolide ; S : sulfamide.

Agence du médicament
1991-1996



= Concordance des prescriptions AB chez I’enfants de 0-15 ans (2013)
= 33% de prescriptions inappropriées posologie
rythme d’administration

durée
molécule
= Ressenti des parents 90% satisfaction
51% utilisation AB adaptée
= Ressenti des médecins manque de temps

= RoOle de la prescription anticipée

= Etude des freins des bonnes pratiques chez les enfants < 5 ans (2016)
= Prescription excessive AB
= Facteurs en cause manque de temps
pression des parents
incertitude diagnostique
manque de connaissance des recommandations



1 Principales bactéries impliquées Streptococcus pneumoniae
Haemophilus influenzae
Streptococcus pyogenes

BEN JE HNE SAIS PAS SI CEST A CAUSE PES ANTIBIOTIXRUES, MAIS
ICI IL ¥ A PES RESISTANCES UN PEU ALARMANTES MAINTENANT..




Evolution de la résistance globalement diminuée SAUF

" Pneumocoque PSDP modification PLP
mauvaise activité C2G et C3G
résistance aux macrolides 31%
role de la vaccination par prévenar 13
diminution de 35% des PSDP

= Haemophilus sécrétion de béta lactamase <20%
souche BLNAR bas niveau de résistance a I'amoxicilline
7 %
= Streptocoque résistance aux macrolides augmente 20%

acquisition du gene ermB

E. Coli BLSE en augmentation favorisé par les céphalosporines
=== Epargne de ces molécules



Plan antibiotiques®
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Figure 1 - 5. pneumonioe de sensibilité diminuée & lo pénicilline {PSDP) en France d'oprés les données du CNRP. (1984-1997 : P. Geslin ;
2001-2015 : CNRP-0ORP, E. Varon, L. Gutmann). ‘plan national pour préserver Nefficacité des antiblotigues, nov. 2001

http:/fwww sante.gouv. fr/htmfoctu/34 01.htm ; *introduction du vacein anti-preumococcigue confugué heptovalent (PCVF) ;
’Rempmfemenr du POV par le voccin conjugué I3-walent (FCVIZ).



Recommandations de bonne pratique Quoi de neuf ?

Antibiothérapie proscrite
= Rhinopharyngite méme purulente
= Angine avec TDR négatifs ou absence de TDR
= QOtite congestive
= Otite séromuqueuse

L'amoxicilline pour tous
= Ne favorise pas les BLSE
= Actif sur les pneumocoques intermédiaires
= Réduit les souches productrices de béta-lactamases



Rationnel dans la rhinopharyngite .
= QOrigine virale principalement '
= 40% de prescription AB — 1992 (Ann Pediatr. Cohen R)

" Probleme des complications OMA
sinusite aigué

= Antibiotique non justifié
= Efficacité non démontrée sur la durée des symptomes
la prévention des complications



Rationnel dans les OMA

= Cible : S. pneumoniae (25-40%) et H. influenzae (30-40%)
= Guérison le plus souvent spontanée
= AB d’autant plus bénéfique que I'enfant est jeune et les signes bruyants (Pediatrics 2004)

= Roledel’age <2ans risque de complications plus élevées

= Résistance
= S. pneumoniae 3,9% résistantes — 42,4% intermédiaires
= H. influenzae 17,1% productrice de béta-lactamase
7,7% BLNAR
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Sasisink of Aenis Ofie Badks s Ohliavs A Placebo-Controlled Trial of Antimicrobial
ma oundc: 2 Fion of ,\;.m ' Treatment for Acute Otitis Media

Paula A TEvinen, M.D., Mis K. Laine, MDD, Pentti Huovimen, M D, PhD

Treatment Placebo Amox-clav Placebo Amox-clav

90mg/6.4mg 40mg/5.7mg
hid hid

Duration - Mé&me des otites purulentes diiment diagnostiquées :
Age (mof - >50 % guérison spontanée
- Si les critéres diagnostiques sont moins rigoureux le %

Range LSS EERE S S
Mean B g.uénsonn Spontanee 2,800,
N of pati¢ e doute d

Failures l

P=0.001 P=0.001



Role de la vaccination

MEE results . PCVT PCV13
implementation implementation
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Incidence diminuée de 10 a 40%

Disparition des sérotypes vaccinaux
Diminution des PSDP

D’impact de la vaccination Haemophilus
< 1% souches de type b



Quel est le risque de traiter une OMA a Haemophilus par Amoxicilline ?

= Hi 30%
= Béta-lactamase : 17% 5% des OMA

= 50 % de guérison spontanée des OMA a HI
Risque : 2,5 %
= Sj otite-conjonctivite HI 80%

Risque 7%



Traitement antibiotique <2ans
> 2 ans si symptomatologie bruyante

Pas d’antibiotique si otite congestive
otite séro-muqueuse

Pas d’orientation
= Amoxicilline : 80 mg/kg
= Allergie vraie aux pénicillines Cefpodoxime ou Zinnat
= Allergie vraie au céphalosporines cotrimoxazole ou érythromycine
= Ceftriaxone : voie orale impossible

Syndrome otite-conjonctivite amoxicilline —ac clavulanique ou cefpodoxime

Durée de traitement <2 ans: 8-10 jours
> 2 ans : 5 jours



Si échec (enfants < 2 ans)
= Pas de bactérie isolée 30-45%
= Si bactériologie positive > 50% PSDP
40% Haemophilus

= Amokxicilline —acide clavulanique ou cefpodoxime



congestive

Pas d"antibiotique

OMA
purulente

Enfant > 2 ans avec symptomes peu intenses

Adulte avec symptémes peu intenses

i

Traitement symptomatique
et Ré-évaluation 2 48-72 h
si persistance des symptomes

Persistance des symptomes

seromuqueuse

Pas d antibiotique

Enfant = 2 ans
ou enfants > 2 ans ayec symptomes intenses
ou adulte ayec symptdmes intenses
Antibiotherapie d'emblee

i

Amélioration
ou disparition des
symptomes

Guéri
ou
Evolution vers otite moyenne sereuse
surveillance

- 1% intention : amoxicilline
- Otite-conjonctivite : amoxicilline-acide clavulanique
- Allergie aux pénicillines sans allergie aux céphalosporines :

Enfant : cefpodoxime
Adultes : céfuroxime-axétil ou cefpodoxime

- Contre-indications aux B-lactamines :

Enfant : cotnmoxazole ou érythromycine-sulfafurazole
Adultes : pristinamycine, cotrimoxazole ou lévofloxacine

!

Echec (=5%)
Fiévre et/ou otalgie

4

- 1* echec d'un traitement initial par amoxicilline

Echec en cours de traitement : amoxicilline-acide clavulanique
ou cefpodoxime

Echec dans les 4 jours suivant I'arrét de I'antibiothérapie :
amoxicille-acide clavulanique

- 2% gchec (traitement initial par amoxicilline)

Avis spécialisé (paracentése)
Amoxicilline-acide clavulanique + amoxicilline, ou ceftriaxone,
a adapter aux résultats de la culture le cas échéant




Rationnel dans les sinusites aigues

= Sinusites ethmoidale naissance
maxillaires 3 ans
frontale 5-10ans
sphénoidale 10 - 15 ans

= Sinusite maxillaire complication rhinopharyngite 5 - 10 %
Diagnostic différentiel avec rhinopharyngite parfois difficile

= Antibiothérapie
= Systématique si sinusite ethmoidale, frontale ou sphénoidale

= Sinusite maxillaire guérison spontanée

= Cible : pneumocoque, haemophilus



= Ethmoidite aigué infection sévere

Staphylocoque doré, pneumocoque, haemophilus, streptocoque

pyogene

AB de bonne diffusion, couvrant les pathogenes et leurs résistances
Amoxicilline-acide clavulanique si cellulite périorbitaire

C3G + Métronidazole si cellulite orbitaire

TABLE 1. Microbiology of the
Complications of Sinusitis®

Gram-positive
Staphylococci
Staphylococcus aureus
Coagulase-negative staphylococel
Streptococci
Streptococcus pneumoniae
S. anginosis
Group A streptococcus
Group C streptococcus
Other a-hemolytic streptococei
Gram-negative
Haemophilus influenzae
H. aphrophilus
Moraxella catarrhalis
Pseudomonas aeruginosa
Klebsiella pneumoniae
Moganella morganii
Serratia marcescens

Citrobacter freundii

Anaerobes
Bacteroides sp.

Prevotella sp.
Eikenella corrodens
Fusobacterium sp.
Peptostreptococcus sp.
Porphyromonas sp.

ATB

*Bonne diffusion (os et méninges)
*Couvrant les pathogénes en cause

«et leur résistance (PSDP, b-lactamase,
+/- SARM

*Souvent polymicrobien

De Muri GP, PIDJ 2011, Bair Merritt PIDJ 2005,




Traitement antibiotique hors éthmoidite
= Amoxicilline

= Amoxicilline-ac clavulanique sinusite frontale

= Cefpodoxime si allergie vraie aux pénicillines

= Cotrimoxazole si allergie vraie aux béta-lactamines

= Amoxicilline-ac clavulanique si échec

" Durée de traitement 7-10 jours



Rationnel dans I’'angine aigué

" 60-90% d’origine virale
= 9 millions/an 1997 : 8 millions de prescription AB
résistance des streptocoques oraux a I'amoxicilline
" SGA 25-40% des angines de I'’enfant (> 3 ans)
portage 10%
risque d’acquisition 10% si asymptomatique — 25% si symptomatique

= Eléments d’orientation 4 -7 ans

saison (automne — printemps)
dysphagie intense

fievre

adénopathies sensibles
éruption

purpura du voile




Pourquoi traiter par antibiotiques

|

les Angines a SGA

l

Prévention
des complications
non-suppuratives

Post
streptococciques
(RAA)

!

Prévention
des
complications
Suppuratives
Loco-régionales

l l
-
—] |



Diagnostic par test rapide : TDR
= Spécificité 95% - sensibilité > 90%
= Diminution de la prescription AB de 41%

= Campagne test’angine
= Impact du TDR sur la prescription AB

Qui traiter ?
= TDR positif

Par Quoi?
= Amixicilline 6 jours



Angines récidivantes

= >3 angines en 1 hiver ou 5 au cours de 2 hivers consécutifs
" SGA:10-25%
" C2G ou C3G (sauf cefixime)

" Penser au syndrome de Marshall (TDR négatif)
* Maladie auto-inflammatoire
= Adénopathies, aphtes



Recommandations SPILF/GPIP-SFP

La prescription d’antibiothérapie doit étre proscrite (au regard des conséguences
individuelles et collectives gu’elle entraine) dans les situations suivantes :

Rhinopharyngite, méme en cas de sécrétions nasales d’aspect purulent ou
muco-purulent,

Angine a TDR- ou en 'absence d’utilisation de TDR
Otite congestive de I’enfant
Otite séro-muqueuse de I'enfant

les PRESERVER refficacité

ANTIBIUS des antibiotiques,
I LIMITER U'émergence

des bacteries multiresistantes

juste
ce qu’il faut




L'amoxicilline est la molécule recommandée en premiere intention dans
I'immense majorité des situations ou les antibiotiques sont justifiés

Adultes

80mg/kg/j 3 fois par jour
8-10 jours <2 ans
5 jours >2 ans

80 mg/kg/j 3 fois par jour
8 jours

50 mg/kg 2 fois par jour :
6 jours



Les exceptions a I'amoxicilline en premiere ligne
Situations cliniques

* OMA purulente + conjonctivite
* Amoxicilline/ac-clavulanique 80 mg/kg/j en 3 prises

e Sinusite frontale

* amoxicilline/ac-clavulanique 80 mg/kg/j en 3 prises 7 —
10 jours



Les exceptions a I'amoxicilline en premieére ligne
Allergie aux pénicillines (réactions croisées avec les céphalosporines 1 — 10%)

* OMA purulente ou sinusite, ou angine en cas d’allergie aux pénicillines
sans allergie aux céphalosporines

* Cefpodoxime (orelox)
8 mg/kg/j en 2 prises par jour pour les otites et sinusites
(durée identique a I'amoxicilline)
8 mg/kg/j en 2 prises par jour pour les angines (durée 5
jours)
o Céfuroxime-axétil (zinnat) : 20 mg/kg/j en 2 prises par jour
e Durée 4 jours pour l'angine
e Durée identique a I'amoxicilline pour les autres indications



Les exceptions a I'amoxicilline en premiere ligne
Allergie aux pénicillines et aux céphalosporines (rare 1 — 3%)

e Otite et sinusite (durée identique a 'amoxicilline)
* Pyostacine® : 50mg/kg/j en 3 prises pour 4 j
* Erythromycine-sulfafurazole : 50 mg/kg/j d’érythromycine-150 mg/kg/j
sulfafurazole

* Cotrimoxazole : sulfaméthoxazole 30 mg/kg/j-triméthoprime 6 mg/kg/j en 2
prises

* Angine
e azithromycine
e 20 mg/kg/j en une prises pour 3 j (> 3 ans)
 clarithromycine
* 15 mg/kg/j en deux prises pour 5 j
* josamycine
* 50 mg/kg/j en deux prises pour 5 j



En Conclusion

[ Les antibiotiques en ORL c’est pas systématique

[ Le retour de 'amoxicilline

] Les céphalosporines c’est NON
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Antibiotiques ou surveillance?

TABLE 5. Comparative AOM Outcomes for Initial Observation Versus Antibacterial Agent*

AOM Outcome Initial Initial P Value
Antibacterial Observation
Therapy

Symptomatic relief at 24 hours®”72 60% 59% NS
Symptomatic relief at 2-3 days” 91% 87% NS
Symptomatic relief at 4-7 days” 79% 71% NS
Clinical resolution at 7-14 days™ 82% 72% NS
Pain duration, mean days”™ 2.8 33 NS
Crying duration, mean days”™ 0.5 14 <.001
Analgesic use, mean doses® 2.3 4.1 004
Fever duration, median days® 2.0 3.0 004
Incidence of mastoiditis or suppurative 0.59% 0.17% NS

complications!
Persistent MEE at 4-6 weeks”? 45% 48% NS
Persistent MEE at 3 months?? 21% 26% NS
Antibacterial-agent-induced diarrhea or 16% — —

vomiting”*
Antibacterial-agent-induced skin rash74 2% —_ —

* NS indicates not significant.
AAP, Pediatrics 2004

Bénéfice d’autant plus net que enfant jeune et sympto bruyante (Sp)




Prevention of early episodes of otitis media by pneumococcal
vaccines might reduce progression to complex disease

[ repahisrk

Ron Dagan, Stephen Pefton, Lauren Bakaletz, Robart Cohen
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