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1 INTRODUCTION

Les béta-lactamines représentent une vaste famille d’antibiotiques[1][2] bactéricides qui
possedent comme structure de base le cycle béta-lactame[1] [3].

On distingue: les pénams (penicillines) [3], les céphemes (céphalosporines) [1],[4], les
monobactames[1],[4] et les pénémes[1]. Leur decouverte et leur développement ont été une
découverte scientifique majeure du XX®™ siécle[5], révolutionnant I’histoire de la médecine
en permettant de soigner efficacement de nombreuses maladies infectieuses[5],[6], qui
jusque-la, étaient le plus souvent fatales.

Des lors, leur prescription et leur administration n’a cessé de croitre avec comme chef de fil la
Pénicilline [7],[8]]9].

Des études montrent que la famille des béta-lactamines est la famille d’antibiotique la plus
prescrite[10].

En France la fréquence de prescription des béta-lactamines était de 60,4% en 2015 d’apres
Suzanne L [5].En Afrique de I’Ouest, au Sénégal la prescription des béta-lactamines était de
62,5% en 2014 selon Ndour Mbaye et col.[2], en Guinée Conakry elle était de 86,4% en
2009, selon Mariam Sow, Alioune Camara et col[11].

Au Mali la frequence de prescription de béta-lactamines était de 59,2% en 2008 selon Sékou
Dembélé[12]. En 2007, Kassoumou F DIARRA [13] avait eu dans son étude 59, 6 %, et
selon Lionel N’DELI [14] la fréquence de prescription des béta-lactamines était de 59,5% en
2008 .

Cependant, pour la plupart des antibiotiques, leur utilisation intensive, trop souvent
excessive et inappropriée[15][16] a créé une émergence et I’extension rapide des résistances
[7] [17] [18][19][20] permettant la survie bactérienne en présence d’une concentration
d’antibiotique supérieure ou égale a la concentration minimale inhibitrice.

Bien que la répartition soit mondiale, la prévalence de bactéries résistantes au béta-
lactamines varie grandement en fonction des différentes régions géographiques. En effet, une
surveillance globale réalisée en 2004 dans 28 pays a montré une prévalence des bactéries
productrices de béta-lactamases, allant de 2,8% a 27,6 % selon les différentes régions
géographiques[21]. Au Canada, les données épidémiologiques montrent aussi une
augmentation significative de 2000 a 2009, ou la prévalence des bactéries productrices de
béta-lactamases est passée de 0,1% a 1,1% pour Klebsiella pneumoniae[21] et 0,3% a 14%
pour Escherichia coli[21]. En France, les taux éleves de résistance aux béta-lactamines,
connus et largement publiés, pour la Pénicilline, étaient globalement de 52,3 % en 1997, et de

52,7 % en 2001[22].
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En Afrique de 1I’Ouest, au Benin, ZOMAHOUN Carene[23] dans son étude avait observé
que 93% des souches d’Escherichia coli résistaient a 1’ Ampicilline et 92% de ces mémes
souches résistent a I’Amoxicilline. Elle observa aussi que 100% des souches de Klebsiella
spp étaient résistants a 1’ Ampicilline et a I’ Amoxicilline.

Au Mali, en 2002 Mariam BATHILY[24] avait observé dans son étude que 86% des
souches d’Escherichia coli résistaient a I’Amoxicilline, et que 11,5% de ces mémes souches
résistaient a une Céphalosporine. En 2001 Mahamadou DEMBELE[25] avait observé dans
son étude que 82% des souches d’Escherichia coli résistaient a I’ Ampicilline.

Ces resistances de plus en plus fréquentes chez les bactéries posent un probléme majeur de
santé publique[7]. Vue en plus que la mise au point de nouvelles molécules est de plus en plus
rare et couteuse depuis les années 1990, une bonne utilisation des béta-lactamines dans une
politique globale de prescription raisonnée des antibiotiques[16][22][26] est indispensable
pour que cette famille d’antibiotiques majeure garde toute sa place en thérapeutique
humaine[1].

Face a ces situations il nous a paru important de réaliser une étude sur la prescription et la
dispensation des béta-lactamines dans la commune | du district de Bamako.

Pour mener a bien cette étude nous nous sommes fixés les objectifs suivants.
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OBJECTIFS

Objectif général :
Etudier la prescription et la dispensation des béta-lactamines dans la commune | du
district de Bamako.

Objectifs spécifiques :
Mesurer la fréquence de la prescription des béta-lactamines par rapport aux autres
antibiotiques;
Identifier les molécules et les formes des béta-lactamines les plus couramment
prescrites ;
Déterminer le type de prescription des béta-lactamines ;
Identifier le profil des prescripteurs des béta-lactamines ;
Mesurer la disponibilité des béta-lactamines au niveau des officines ;

Appreécier la qualité de la dispensation des béta-lactamines au niveau des officines.
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3 GENERALITES
3.1 Historique
La famille des béta-lactamines comprend un grand nombre de molécules[1], toutes
caractérisées par la présence d’un cycle beta-lactame indispensable a 1’activité antibiotique.
Leur découverte est une découverte scientifique majeure du XX®™ siécle. Elle a suivi les
événements suivants :

Duchesne[1][4][13], éléve de I’école du service de santé militaire de Lyon (1874-1912), dans
sa thése de médecine soutenue en 1897, dont le theme était « contribution a 1’étude de la
concurrence vitale chez les micro-organismes : antagonisme entre les moisissures et les
microbes » [1], avait déja remarqué I’existence d’un antagonisme entre les moisissures[1][4]
et les bactéries : des cobayes ayant recu un bouillon de culture de Penicillium glaucum en
méme temps que des cultures trés virulentes de bacille d’Eberth résistaient a 1’infection
microbienne alors que les cobayes témoins mouraient rapidement.

En 1928, Alexander Fleming (1881-1955)[5][8][12] [13][27][28][29] professeur de
bactériologie a Londres, observa sur une boite de pétri, qui contenait une culture de
Staphylocoques et qui avait été contaminée accidentellement par une moisissure, que les
colonies de Staphylocoques situées a proximité de la moisissure avaient été lysées. Il identifia
cette moisissure comme étant un Penicillium et réussit a préparer un « jus de moisissure »
[1][30] qu’il appela Pénicilline.

Ce n’est qu’en 1940 qu’une équipe de chercheurs d’Oxford, Florey Chain et Heatley[1],
réussit a obtenir une pénicilline concentrée, partiellement purifiée et stable. Le premier cas de
septicémie a Staphylocoque fut traité en 1941 a Oxford et en 1943, les armées alliées
commencerent a recevoir des quantités importantes de Pénicilline. Une fois déterminée la
structure biochimique du noyau de base de toutes les Pénicillines, 1’acide amino-6-
pénicillanique en 1959[1][3][4], il fut possible de modifier des molécules d’origine naturelle
pour obtenir des antibiotiques semi-synthétiques possédant des propriétés bactériologiques et
pharmacologiques encore plus intéressantes. En effet, la résistance de Staphylococcus aureus
a la pénicilline devient un probleme majeur au début des années 1960[1], affectant I’ensemble
des hépitaux et de plus, a partir de cette époque, les bacilles a Gram négatif prennent une
place croissante en pathologie infectieuse. On prépara ainsi des Pénicillines résistantes aux
pénicillases du staphylocoque (Méticilline 1960 ; Oxacilline, 1962) et des Pénicillines a large
spectre actives sur les bactéries a Gram négatif comme 1’ Ampicilline(1963), la Carbenicilline
(1970).

Thése: Seydou TRAORE « Etude de la prescription et de la dispensation des béta-lactamines dans la commune | du district
de Bamako »




La premiéere Céphalosporine, la Céfalotine[1], fut préparée en 1962 a partir de la
Céphalosporium[1] que Botzu, en 1945, avait isolée d’une eau d’égout a Cagliari et dont il
avait montré la forte activité antibiotique.

L’acquisition de résistances a ces molécules stimula la recherche et la mise sur le marché de
nouvelles molécules s’accéléra avec I’apparition, des Céphalosporines de troisieme génération
(Céfotaxime 1981), des Carbapénemes[1][13][32] (Imipenéme, 1985) et des Monobactames
[1][2] (Aztreonam, 1986). En paralléle, de nouvelles pénicillines comme les
Uréidopénicillines[1] (Pipéracilline 1981) et des associations a des inhibiteurs de béta-
lactamases voyaient le jour : Amoxicilline-Acide clavulanique en 1984, Ampicilline-
Sulbactam en 1986 et Pipéracilline-Tazobactam en 1993.

3.2 Classification[29][33]
Les béta-lactamines sont caractérisées par la présence dans leur structure chimique d'un cycle
commun quadrigonal (cycle lactame) [1] [3] et d'une fonction amine en position béta d’ou le

nom béta-lactamine.
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Figure 1 : Structure du noyau beta-lactame

Le cycle lactame est soit unique (Monobactames), soit accolé a un second cycle
hétérocyclique. Les béta-lactamines sont la plus vaste et la plus utilisée des classes
d'antibiotiques aujourd'hui.[5][11]

On distingue :

3.2.1 LES PENICILLINES

Ce sont des substances antibiotiques a fonction acide carboxylique, élaborés par divers

champignons du genre Peénicillium.
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Figure 2 : Structure des pénicillines

Elles peuvent étre classées en penicillines naturelles, pénicillines hémi synthétiques, et
pénicillines nouvelles.

3.2.1.1 LES PENICILLINES NATURELLES

Elles sont obtenues par fermentation en profondeur de souches sélectionnées de Pénicillium.
Elles sont représentées par la pénicilline G et la pénicilline V.

3.2.1.1.1 LA PENICILLINE G

Elle est obtenue par fermentation en profondeur de souches de Pénicillium notatum ou
chrysogenum avec addition d'acide phénylacétique comme précurseur[34].
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Figure 3 : Structure de la pénicilline G

La pénicilline G, détruite par ’activité gastrique, nécessite la voie veineuse dans 1’indication
actuelle, en divisant la dose quotidienne en 6 injections continues de 4 heures sa demi-vie
d’élimination est 30mn. Sa diffusion dans le LCR est faible méme en cas de méningite. Elle

s’élimine rapidement par voie rénale sous forme active.
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Il a un spectre étroit et limité aux bactéries a Gram positif (sauf staphylocoque producteur de
pénicillinases) et les Cocci @ Gram négatif comme les Gonocoques et les Méningocoques.

La pénicilline G est indiquée dans les infections a Streptocoques, Pneumocoques,
Méningocoques, Tréponemes et aussi dans les infections a Clostridium perfringens prévention
de la gangréne gazeuse ainsi que dans les infections aux Charbon, les infections Erysipeloide,
aux Leptospirose, au Sodoku, au Streptobacillose, et a 1’ Actinobacteriose.

Elle est aussi indiquée dans les infections broncho-pulmonaires, ORL, stomatologiques,
rénales, urogénitales, cutanées, des tissus mous, endocardiques et septicémiques.

Les germes résistants :

Entérocoque. Faecalis, Mycobactéries, Légionnelles, Mycoplasmes, Rickettsies

S. aureus.

Elle est administrée a la dose de 2 a 4 millions Ul par jour, par voie IM en trois prises chez

l'adulte.

Quelques spécialités :

Pénicilline G: PENICILLINE G®, SPECILLINE®
Peénicilline G -Procaine : FLOCILLINE®

Pénicilline G -Procaine-Pénicilline G : BIPENICILLINE®
Pénicilline G-Benzathine: RETARPEN®, EXTENCILLINE®

3.2.1.1.2 LA PENICILLINE V

C'est la phénoxyméthylpénicilline, le premier dérivé naturel de la pénicilline obtenu par

fermentation avec addition d'acide phénoxyacétique comme précurseur.
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Figure 4 : Structure de la pénicilline V

La pénicilline V, absorbable par voie orale, nécessite 3 ou 4 prises quotidiennes.
Elle a le méme spectre que la pénicilline G c’est-a-dire un spectre étroit et limité aux
bactéries a Gram positif (sauf staphylocoque producteur de penicillinases) et les Cocci a Gram

négatif comme les gonocoques et les méningocoques.
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La pénicilline V est indiquée dans les Infections, cutanées, respiratoires, ORL,
stomatologiques notamment les infections dues a des Streptocoques telles que 1’ Angines,
I’impétigo streptococcique, érysipéle, scarlatine. Elle est indiquée dans le traitement
prophylactique, des rechutes de RAA (Rhumatisme Articulaire Aigu), des érysipéles
récidivant, des scarlatines pour I’entourage du patient ( en traitement de 7jours ), des
infections & Pneumocoques chez les sujets splénectomisés, drépanocytaires ou aspleniques (
associé au vaccin anti pneumococcique, en traitement prolongé jusqu’ a I’dge de 5 ans au
moins chez I’enfant drépanocytaire, et pendant au moins 5 ans chez le splénectomisé), de la
gangrene et des infections streptococciques en chirurgie ( en traitement de 3 a 5 jours).
Quant & la Pénicilline semi-retard (Bénéthamine-pénicilline+Benzylpénicilline sodique) elle
est indiquée dans le traitement de la Syphilis (traitement de 8 a 15 jours), les infections
cutaneées, respiratoires, ORL, stomatologiques notamment les infections dues a des
streptocoques[34].

Les Pénicillines retard (Benzathine-Benzylpénicilline) sont indiquées dans le traitement de
I’ Angine streptococcique en IM, dans les Tréponématoses (syphilis, injection IM a répéter 2
fois a I’intervalle de 7 jours en cas de syphilis latente tardive, d’évolution inconnue, tertiaire
bénigne cardio-vasculaire), en prévention des rechutes de RAA (Rhumatisme Articulaire
Aigu) injection en IM tous les 15 jours, prévention des infections a Pneumocoques chez les
sujets splénectomisés, drépanocytaires ou aspleniques, injection en IM tous les 15 jours en
traitement continu prolongé jusqu’a I’age de 5 ans chez le drépanocytaires, ou pendant les 5
années suivant le geste chirurgical chez le splénectomise, associé au vaccin anti-
pneumococcique.

Quelques germes résistants :

Ce sont les bacilles gram négatifs et les Staphylocoques producteurs de pénicillases.

Son avantage est sa possible administration per os a raison de 2 a 4 millions Ul/24 heures en
trois a quatre prises chez I'adulte et 50 000 a 100 000 Ul/kg/j en trois a quatre prises chez
I'enfant.

Quelques spécialités
ORACILLINE®, OSPEN®, MEGACILLINE®, STARPEN® CLIACIL®
3.2.1.2 PENICILLINES HEMISYNTHETIQUES.

Ce sont des pénicillines semi-synthétiques, leur spectre est plus élargi vers les germes Gram

négatif. Ce sont les :
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3.2.1.2.1 PENICILLINES DU GROUPE M

On les appelle également Pénicillines anti-Staphylococciques.

Elles ont l'avantage de pouvoir étre administrées per os avant les repas et aussi bien par voie
parentérale. Leur structure présente des groupements encombrants permettant de masquer le
cycle béta-lactame et de le protéger contre les béta-lactamases.

L’absorption orale de Cloxacilline et Dicloxacilline est meilleure que pour 1’Oxacilline.
Leur diffusion est trés faible dans 1’ceil, le tissu cérébral, le LCR et la prostate.

Elles s’¢liminent uniquement par voie urinaire sous forme active.

Elles ont un spectre étroit limité aux bactéries a Gram positif y compris les Staphycoques
producteurs de béta-lactamases et les Cocci a Gram négatif comme le Gonocoque, et le
Méningocoque.

Les pénicillines du groupe M sont des antibiotiques de premiére intention des infections a
Staphylocoques sensibles a ce groupe de peénicillines dans leurs localisations cutanées ou des
parties molles ostéo-articulaires, pleuro-pulmonaires, génito-urinaires endocardiques et
septicémiques.

Quelques germes résistants :

Ce sont les Staphylocoques résistants a la Méticilline.

Leur posologie est de 1 a 2 g x 4/24 heures en IM ou IV perfusion et de 0,25 al g x 4/24
heures per os chez I'adulte.

Chez I'enfant, la posologie est de 50 & 100 mg/kg/24 heures en quatre prises[34].

Figure 5 : Structure générale des Pénicillines du groupe M
Quelques spécialités :
Oxacilline R=H; R1=H: BRISTOPEN®,
Cloxacilline R=Cl; R1=H: ORBENINE®; CLOXYPEN®;
Dicloxacilline R=Cl; R1=CIl: DICLOCIL®;
Flucloxacilline R=Cl; R1=F: FLOXAPEN® FUCLO® ASTAPH®;
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3.2.1.2.2 PENICILLINES DU GROUPE A

On les appelle également Aminopénicilline (Ampicilline, Amoxicilline et dérivés).
L’absorption digestive médiocre pour I’ Ampicilline, est meilleure pour la Bacampicilline, la

Pivampicilline et I’ Amoxicilline.
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Figure 6: Structures des peénicillines A

Leur diffusion est bonne dans la bile, dans le LCR a forte posologie, mais médiocre dans la
prostate. Leur élimination se fait par voie biliaire et urinaire sous forme active et la diffusion
est extracellulaire.

Elles présentent un spectre large qui comprend :

Les bactéries a Gram positif : Les Streptocoques, les Clostridium perfringens, Bacillus
anthracis.

Les bactéries & Gram négatif : Salmonella, Neisseria méningitidis, Escherichia Coli. Les
pénicillines du groupe A sont indiquées dans le traitement des infections a germes sensibles
dans leurs localisations ORL, broncho-pulmonaires, rénales, uro-génitales, biliaires,
digestives, méningeées, endocardiques, et septicémiques.

Elles sont aussi indiquées dans le traitement, des infections a Purpura fulminant, de la
maladie de Lyme listériose, les pasteurelloses, de la typhoide, de 1’éradication de Hélicobacter
pilori, et de la maladie du Charbon.

Elles sont aussi indiquées en association notamment a un aminoside dans les infections trés
séveres.
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Les germes résistants sont : les bactéries productrices de béta-lactamases, Klebsiella spp etc.
Posologie

Amoxicilline voie oral :

Adulte : 15 a 20 mg/kg/24 heures en 2 ou 3 prises

Enfant : 25 a 50 mg/kg/24 heures en 2 ou 3 prises.

Amoxicilline injectable:

Adulte : 2 g/24 heures en 2 foisen IM et 2 a 12 g/24 heures en perfusion V.
Enfant: 25 a 50 mg/kg/24 heures en 2 fois en IM ; et 100 a 200 mg/kg/24 heures en
perfusion 1V.

Ampicilline voie oral:

Adulte : 2 gljour ;

Enfant : 50 mg/kg/jour en 2 prises.

Ampicilline injectable:

Adulte : 1 g x 2/jour en IM ; 2 & 12 g/jour en perfusion IV.

Enfant : 25 mg/kg x 2/jour en IM; et 100 a 300 mg/kg/jour en perfusion IV.

Quelques spécialités :

Amoxicilline : CLAMOXYL®, EUROMOX ®, HICONCIL®,
AMODEX®, IMOX®, LINMOX®, BACTOX®.

Ampicilline : AMPICILLINE®, AMPICILLINE-PAN®, TOTAPEN®
Bacampicilline: PENGLOBE®, BACAMPICINE®

Pivampicilline : PROAMPI®

3.2.1.3 LES NOUVELLES PENICILLINES

Ce sont des carboxy et Uréidopénicillines. Ce sont des pénicillines a large spectre avec

activité anti-Pseudomonas.

3.2.1.3.1 LES CARBOXYPENICILLINES

Elles se distinguent des Aminopénicillines par un spectre d'action plus étendu.

Elles ont une diffusion méningée insuffisante pour le traitement des méningites a bacilles
Gram négatif. La concentration sérique observée apreés injection de 3 g/1V de Ticarcilline est
de 190mg/l. La demi-vie d’élimination est environ 1 heure, I’élimination rénale est

prépondérante.
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Figure 7: Structure de la Ticarcilline

Leur spectre comprend les Cocci a Gram positif : Les Streptocoques des groupes A et D,
Staphylocogues non producteurs de pénicillinase et les Cocci a Gram negatif (Neisseria,
Haemophilus influenzae)

Elles sont indiquées dans les infections respiratoires basses, urinaires, biliaires et intra-
abdominales, cutanées, les épisodes fébriles chez le patient neutropenique[34].

La posologie recommandée est :

Adulte : 250 g/kg/jour en 1V perfusion ou IM et en trois injections ;

Enfant : 300 mg/kg/jour.

Quelques spécialités :

Ticarcilline : TRIACILLINE®, TICARPEN®

3.2.1.3.2 LES UREIDOPENICILLINES

Elles sont proches des carboxypénicillines, mais ont une activité meilleure et plus étendue.
Elles ont une bonne diffusion méningée 15 a 25% de concentrations sériques, et une diffusion
tres intéressante dans la bile. Le taux sériques importants observé aprés administration de
29/1V est 200mg/1 pour la Pipéracilline, et 166mg/Il pour la Mezlocilline. Leur demi-vie
d’¢limination est 1 heure. L’Elimination est urinaire sous forme active inchangée. Elles ont
une faible liaison protéique donc les molécules sont ultra filtrables d’ou la nécessite de aprés
dialyse.
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Figure 8: Structure de la Mezlocilline
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Figure 9 : Structure de la Pipéracilline

Elles ont un spectre proche des carboxypénicillines, mais ont une activité meilleure et plus
étendue sur les bacilles Gram négatif, notamment Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella, et sur
les Entérocoques.

Elles sont indiquées dans le traitement des infections a germes sensibles, notamment dans leur
localisation respiratoire basse, urinaires (sauf les prostatites) biliaires et intra-abdominales,
cutanees et dans les épisode fébriles chez le patient neutropenique[34].

Posologie :

Pipéracilline :
- Adulte: 200 mg/kg/jour en 3 IV perfusion de 30 minutes;
- Enfant: 200 a 300 mg/kg/jour en 3 IV perfusion de 30 mn25

Mezlocilline :

- Adulte et enfant: 240 a 300 mg/kg/jour en 3 1V perfusion de 30mn.

Quelques spécialités :
Pipéracilline: PIPERACILLINE®, PIPERILLINE®
Mezlocilline : BAYPEN®

Il faut adapter la posologie chez I’insuffisant rénal.
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3.2.1.4 COMBINAISON D’UN INHIBITEUR DES BETA-LACTAMASES AVEC DES

PENICILLINES
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Figure 10 : Structure de I’inhibiteur de béta-lactamase

L'acide pénicillanique sulfone (Sulbactam) et I'acide clavulanique sont les inhibiteurs
irréversibles des béta-lactamases. Ce sont des béta-lactamases d'action faible.
Ces associations ne devraient étre utilisées que lorsque les bactéries sont résistantes a

I'Amoxicilline ou a la Ticarcilline seules. Ces inhibiteurs ont plus d'affinité pour les béta-

lactamases qui les détruisent lorsqu'on les associe aux béta-lactamines laissant celles-ci libres

de tout mouvement.
3.2.1.4.1 AMOXICILLINE + ACIDE CLAVULANIQUE
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Figure 11 : Structure de 1’acide clavulanique

C'est une association qui permet de restituer I'activité bactéricide des Penicillines sur des

souches bactériennes résistantes par production de pénicillinases.

Leur spectre est tres large: Cocci Gram positif, Cocci Gram négatif, bacilles Gram positif,
bacilles Gram négatif, spirochétes, anaérobies Gram positif.

Pharmacocinétique comparable pour I'’Amoxicilline et I'Acide clavulanique.
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Amoxicilline + Acide clavulanique en association avec un aminoside est indiquée dans les
infections séveres, les Otites du jeune enfant, les infections respiratoires du jeune enfant et les
bronchopneumopathies chroniques.

Elle est aussi indiquée dans les infections a germes sensibles dans leurs localisation ORL,
rénales, uro-genitales, biliaires, digestives intra-abdominales, cutanées, des tissus mous,
endocardiques et septicémiques, notamment les infections récidivantes ou résistantes a la
prescription en premiére intention d’'une Aminopénicilline.

Les posologies recommandées chez I’enfant et 1’adulte sont :

Adulte : 1500 mg/jour en 3 a 4 prises per os au début des repas;

Enfant : 40 a 50 mg/kg/jour en 3 a 4 prises au début des repas.

Adulte :1000 mg/jour en 2 a 4 fois en 1V perfusion de 30 minutes;

Enfant : 25 a 50 mg/kg/jour en 3 a 4 IV perfusion de 30 minutes.

Quelques spécialités :

AUGMENTIN® FLEMING® ACLAV® CO-AMOX® CLAVUMOCCID®,
CURAM® CLAVAM®

3.2.1.4.2 AMPICILLINE + SULBACTAM:
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Figure 12 : Structure de Sulbactam

Spectre et résistance comparables a ceux d’Amoxicilline + Acide clavulanique.
Pharmacocinétique comparable pour I'’Ampicilline et le Sulbactam.
Elles ont pratiquement les mémes indications que I’association Amoxicilline + acide

clavulanique[34].

Posologie :

Adulte : 1000 a 2000 mg/jour en 2 a 4 perfusions 1V ;
1000 mg/jour en 2 fois par voie IM ;

Enfant : 100 a 150 mg/kg/jour en perfusion 1V.

Quelques spécialités :
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UNACIM®, UNASYN®

3.2.1.4.3 TICARCILLINE + ACIDE CLAVULANIQUEOU:
Co-TicArRcIcLAV; CLAVENTIN®

Elles ont un spectre d'action trés large mais il y’a une résistance des staphylocoques
méticillino-résistant.

Indiquée en association a un aminoside dans les infections séveres.

Posologie :

Le Co-ticarciclav est administré en 3 a 6 perfusions 1V directe ou lente a raison de 12 a 15
g/kg/j pour l'adulte et 225 a 300 mg/kg/j pour l'enfant.

3.2.1.5 AMIDINOPENICILLINES

Ce sont des dérivés a spectre limité aux germes Gram négatif ayant une synergie d'action avec
les Aminopénicillines. Ils n'ont pas d'activité contre les coques, les Pseudomonas, les
anaérobies, et l'activité contre H.influenzae est insuffisante.

IIs ont une bonne résorption digestive (75%) non réduite par les aliments avec une
transformation en Mécillinam et une élimination urinaire[34].

Pivmecilliam chlorhydrate: SELEXID®

Leur administration est orale a raison de 10 a 13 mg/kg/jour pour I'adulte, soit 3 a 4

comprimés par jour en 2 a 3 prises.
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Figure 13 : Structure de Pivmecilliam et Mécillinam
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3.2.2 LES CEPHALOSPORINES

Noyau dihydrothiazine

N
o’ T R
COOH

Noyau béta-lactame

Figure 14 : Structure de base des céphalosporines

Ce sont des béta-lactamines a noyau commun appelées Céphem (Céphalosporine). Un
avantage du noyau céphem sur le noyau pénam (pénicilline) est sa résistance aux
pénicillinases des Staphylocoques et sa relative innocuité chez les patients allergiques aux
pénicillines.

Ce sont des antibiotiques bactéricides agissant, comme toutes les béta-lactamines, en inhibant
la synthése du peptidoglycane de la paroi bactérienne.

Leur absorption par voie orale nécessite 3 ou 4 prises quotidiennes. Elle est rapide par voie
intra musculaire, environ 30mn aprés 1’administration d’une dose unique. Leur concentration
sérique est élevée par exemple : pour 1g de Céfotaxime, la concentration dans le sérum atteint
20ug/ml. La demi-vie d’élimination est d’environ une heure. La diffusion est bonne dans tous
les tissus. Pour la Céfotaxime 40% adhére aux protéines du plasma. Environ 60% de la dose
administrée se retrouve dans les urines en 24 heures sous forme inchangeée ; 20% est éliminé
sous forme métabolite.

Les céphalosporines sont habituellement regroupées en générations suivant I'élargissement de
leur spectre d'action, l'augmentation de leur activité antibactérienne et surtout selon leur
CMI[34].
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3.2.2.1 LES CEPHALOSPORINES DE PREMIERE GENERATION

Elles sont classées en deux groupes suivant la voie d’administration :
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* Voie parentérale :

Céfalotine (CEFALOTINE®)

Figure 15 : Structure de la cefalotine

Céfapirine (CEFALOJECT®)
Céfazoline (CEFAZOL®)
* Voie orale :

Céfalexine (CEFRIN®)
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Figure 16 : structure de la Céfadroxil

Céfadroxil (ORACEFAL®)

Céfaclor (ALFATIL®)

Elles ont un spectre large mais 1’intérét des céphalosporines réside surtout dans leur activité
sur les bacilles a Gram négatif producteurs de Pénicillinases. Elles sont inactives sur les
bacilles pyocyanique tels que Pseudomonas aeruginosa Proteus mirabilis, et Klebsiella.
Elles sont indiquée dans le traitement des infections a germes sensibles, dans leur localisation
ORL, respiratoires, urinaires ostéo-articulaires, cutanees.

Elles sont administrées per os et par voie parentérale a raison, en moyenne, de 0,25a 1 gen 3
a 4 fois par jour chez I'adulte.

3.2.2.2 LES CEPHALOSPORINES DE DEUXIEME GENERATION

Elles ont un spectre d’activé étendu au Staphylococcus aureus, Bacillus anthracis,
entérobactéries et les bactéries anaérobiques. Elles sont classées selon la voie
d’administration :

* Voie parentérale :

Céfuroxime (ZINNAT®)
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Céfamandole (KEFANDOL®)
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Figure 17 : Structure de la Céfoxitine

Céfoxitine (MEFOXIN®)

* Voie orale :

Céfuroxime (ZINNAT®)

Elles sont indiquées dans les infections a germes sensibles et d’intensité modérée autorisant
I’administration par voie orale (infections ORL et broncho-pulmonaires), en
antibioprophylaxie en chirurgie cardiaque et orthopédique.

Elles sont administrées per os et par voie parentérale a la dose de 0,25a 1 g par jouren2 a4
prises[34].

3.2.2.3 LES CEPHALOSPORINES DE TROISIEME GENERATION

Leur spectre est davantage élargi sur les Gram négatif et il est globalement similaire ou
inférieur aux céphalosporines de 1ére et de 2°™ génération vis -a-vis des Gram positif.
Mais inactives sur les entérocoques et Staphylocoques résistants a 1’Oxacilline. Ces molécules
sont inactives sur la plupart des anaérobies de la flore buccale et digestive haute mais elles
sont totalement dépourvues d’activité sur Clostridium difficile et Bactéroides fragilis.
Selon la voie d’administration on distingue :
* Voie parentérale :
Céfotaxime (CLAFORAN®)
Ceftriaxone (ROCEPHINE®)
Ceftazidime (FORTUM®)
Cefsulodine (PYOCEFAL®)
* Voie orale :
Cefpodoxime (ORELOX®)
Céfixime (OROKEN®)
Céfotiam (TEXODIL®)
Céfotaxime : CLAFORAN®
Elle est indiquée dans les infections séveres a germes sensibles en particulier les septicemies,

endocardites et méningites (a ’exception des méningites a Listeria monocytogenes)
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e Ceftriaxone : ROCEPHINE® CEFTRIAZ® CETAFOR®
Elle est indiquée dans le traitement des infections séveres a germes sensibles y compris les
méningites, les infections respiratoires, urinaires, prostatites biliaires, la Typhoide (traitement
de 5jours), la gonococcie et le chancre mou (injection unique de 250 a 500mg chez 1’adulte et
de 125mg chez I’enfant)
Elle est aussi indiquée dans le traitement des Otites de 1’enfant et du nourrisson (posologie
recommandée est de 50mg/Kg IM en injection unique en cas de traitement oral impossible) ou
de 50mg/Kg/jour en IM.
Elle est aussi indiquée dans le traitement des Urétrites gonococciques (injection IM unique de
19)
En extréme urgence dans le traitement de purpura fulminant on recommande I’injection IV ou
IM a raison de 1 a 2g chez I’adulte et de 50 a 100mg/kg sans dépasser 1g chez le nourrisson et
I’enfant.

e  Céfixime : OROKEN® ZEXIM® CEFICAP®

Elle est indiquée dans le traitement des infections urinaires hautes ou basses, urétrites
gonococciques

e Cefpodoxine : ORELOX®
Elle est indiquée dans le traitement des infections a germes sensibles notamment les infections
bronchiques, pulmonaires et ORL (otites, sinusites, angines, récidivantes, amygdalites
chroniques)

e Céfotetan : TAKETIAM®TEXODIL®
Elle est indiquée dans le traitement des Sinusites, des angines et des pharyngites, la

suppuration bronchique aigues, les surinfections des bronchites pneumopathies bactériennes.

Elles sont essentiellement administrées par voie parentérale, rarement par voie orale a des

doses qui varient entre 400 et 1000 mg en 1 & 3 prises journalieres[34].

3.2.2.4 LES CEPHALOSPORINES DE QUATRIEME GENERATION

Ce sont des 7-méthoxyimino-céphalosporine-zwittérioniques, caracterisées par la présence
d'un ammonium quaternaire en position C3. Elles montrent peu d'affinité pour les béta-
lactamases de classel et pénétrent trés rapidement a travers la membrane extérieure des
bacilles a Gram négatif. Elles comprennent au moins une demi-douzaine de produits incluant :

Cefpirome, Céfépime, Céfclidine, Céfozoprane[34].
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3.2.2.5 AUTRES CEPHALOSPORINES

3.2.2.5.1 CEFSULODINE

Céphalosporine anti pyocyanique a spectre étroit, réservée a Pseudomonas aeruginosa.

Elle a une demi-vie de 2 heures et est éliminéee sous forme inchangée par voie urinaire.

e Cefsulodine (PYOCEFAL®) est administrée par voie IV lente ou IMen 3 a 4
injections a raison de 3 a 6 grammes par jour pour l'adulte.

3.2.2.5.2 LATAMOXEF

Céphalosporine de la classe des Oxacéphems, ayant une activité comparable a celle du
Céfotaxime sur les bacilles Gram négatif, une activité importante sur les Bactéroides fragilis,
mais peu ou pas d'activité sur les Cocci Gram positif. Ses accidents hémorragiques parfois
mortels ont réduit son utilisation.
Elle n'a pas de résorption digestive et est éliminée sous forme inchangée par les urines et la
bile[34].

e Latamoxef: MOXALACTAM® est administrée par voie parentérale.

3.2.3 LES PENEMES

Ce sont des béta-lactamines a large spectre. Elles ont une absorption quasiment nulle. Elles
doivent étre administrées par voie intraveineuse. La demi-vie d’élimination est d’une heure
chez les sujets a fonction rénale normale, elle peut atteindre 6 a 8 heures en cas d’insuffisance
rénale, la dose habituelle doit étre diminuée de moitié. Donc nécessité de réinjection aprés une
dialyse. Les concentrations tissulaires sont au-dessus des CMI de la plupart des pathogenes
habituellement sensibles.

On distingue :

3.2.3.1 IMIPENEME:

Elle est indiquée dans les infections séveres sur toutes les infections a Acétobacter,
Entérocoques, Pseudomonas Serratia qui sont résistants a I’ Aztreonam et aux céphalosporines
de 3 ®™® génération.

Spécialités

TIENAM®
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3.2.3.2 MEROPENEME:

Elle est indiquée dans infections sévéres, respiratoires basses, abdominales, et les épisodes
fébriles chez les patients neutropeniques
Spécialités : MERONEM®

3.2.3.3 ERTAPENEM:

Elle est indiquée dans les infections séveres, bactériémiques ou non, dues a des germes
sensibles au produit dont les pneumopathies communautaires, infections intra-abdominales,
infections gynécologiques aigues, infections de la peau et des tissus mous du pied diabétique
Spécialités : INVANZ®

3.2.3.4 DORIPENEME: DORIBAX®

Elle est indiquée dans les Pneumonies nosocomiales (dont pneumonies acquises sous
ventilation mécanique), les infections intra-abdominales compliquées et les infections des
voies urinaires compliquées[34].

Spécialités : DORIBAX®

3.2.4 LES MONOBACTAMES

Ce sont des béta-lactames monocycligues.

™,
o) SO3H
Figure 18 : Noyau Monobactames

Les monobactames ont un seul représentant en thérapeutique anti-infectieuse.

3.2.4.1 AZTREONAM:

Elle est indiquée dans les infections séveres, urinaires hautes ou basses, prostatites,
urétrites gonococciques, pulmonaires chroniques a Pseudomonas aeruginosa chez

les patients de plus de 18 ans.
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Posologie :

Son administration est parentérale a raison de :
1g x 2 a 3 fois/jour (perfusion IV ou IV Directe) ;
1g x 1 a 2 fois/jour en IM.

Spécialités : AZACTAM® CAYSTON®

3.3 Mécanisme d’action
Les béta-lactamines bloquent la synthése du peptidoglycane, polymére majeur de la paroi des
bactéries. Ce mécanisme d’action est général pour toutes les molécules de la famille des béta-
lactamines[4].
Les béta-lactamines sont des inhibiteurs de la synthése de la paroi bactérienne (synthese du
peptidoglycane) par une inactivation des principaux enzymes impliquées dans cette
construction et regroupées sous le terme de PLP (Protéines Liant les Pénicillines), ce sont :

- les Transpeptidases

- les Endo-peptidases

- les Carboxypeptidases.
En mimant la structure tridimensionnelle de la séquence D-Ala-D-Ala, les béta-lactamines se
comportent comme des inhibiteurs de la transpeptidases, enzyme essentielle a la synthése de
la paroi bactérienne. Elles forment un lien covalent avec I’enzyme et empéchent donc toute
activiteé de celui-ci, les béta-lactamines sont des substrats-suicides.
L’affinité est variable en fonction de la molécule et des PLP ciblent, ce qui explique les
différences de concentration minimale inhibitrice(CMI) des différentes béta-lactamines pour
une méme bactérie.
Les béta-lactamines sont actives sur des bactéries en phase de croissance bactérienne car les
protéines cibles sont impliquées dans le renouvellement constant de la paroi bactérienne.
C’est ainsi que des bactéries placées dans un environnement qui favorise une quiescence ne
permet pas une activité optimale de cette classe d’antibiotiques (température basse,
sporulation, manque d’oxygene pour les bactéries aérobies préférentielles...).
La conséquence pour les germes, aprés inhibition de certaines de leur PLP, est I’obtention de
formes bactériennes dysmorphique (filamenteuses, circulaires, coccoides...), formes qui
traduisent 1’altération des processus de croissance et de division bactérienne. Il y a en effet

blocage de la synthese du peptidoglycane, (polymére majeur de la paroi des bactéries), qui
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confere a la bacterie sa forme et sa rigidité ce qui lui permet de résister en temps normal a la
forte pression osmotique intra-cytoplasmique.

La liaison des béta-lactamines aux PLP et ’arrét de la croissance bactérienne qui s’en suit
(bacteristatisme) ne suffisent pas a engendrer la mort cellulaire. La bactéricidie des béta-
lactamines résulte de 1’activation d’enzymes lytiques bactériennes (auto lysines) suite a
I’altération du peptidoglycane.

Pour qu’il y ait mort cellulaire, il faut la coopération active de la bactérie qui utilise sa propre
machinerie enzymatique suicide : les peptidoglycanes-hydrolyses dites « auto lysines »[1].
L’inhibition des PLP conduit a la rupture de I’équilibre dynamique entre la construction du
peptidoglycane et son réarrangement par les autolysines. L’équilibre va se faire en faveur de
I’auto lysines et est alors délétere pour la bactérie.

Les béta-lactamines sont des antibiotiques bactéricides temps-dépendant car leur activité
disparait au fur et a mesure que leur concentration décroit au niveau de leur cible. Pour
obtenir une efficacité maximale, il faut que la concentration au site de 1’infection soit
maintenue le plus longtemps possible au-dessus de la CMI de la bactérie cible. Pour cela,
trois(3) possibilités :

Choisir les molécules au temps de demi-vie les plus longues, fractionner la dose journaliére,
et multiplier le nombre de prises

Pour les formes injectables, administrer en continue par une seringue électrique.

Les béta-lactamines doivent pénétrer dans la paroi de la bactérie pour agir. Cette pénétration
est facile chez les bactéries a gram positif dont le peptidoglycane est relativement permeéable
aux béta-lactamines par contre chez les bactéries & Gram négatif, les porines sont le moyen de
passage préférentiel des béta-lactamines hydrophiles de taille modérée ou faible. Un passage
marginal par voie lipophile est possible.

3.4 Meécanisme de résistance :

Il est important de bien différencier la notion de résistance naturelle et de résistance acquise.

3.4.1 RESISTANCE NATURELLE[35]

3.4.1.1 RESISTANCE ENZYMATIQUE:

Elle résulte de la synthése par la bactérie d’une enzyme inactivatrice des béta-lactamines
appelée béta-lactamase.
Les béta-lactamases sont, divisées en 3 groupes en fonction de leur substrat préférentiel :
Pénicillinase, Céphalosporinase, Imipenemase (rare).

e Bactéries naturellement productrices de pénicillinase :

Thése: Seydou TRAORE « Etude de la prescription et de la dispensation des béta-lactamines dans la commune | du district
de Bamako »




- Entérobacteéries du groupe 1l (Klebsiella, Citrobacter diversus,...)

- Bactéries anaérobies : Prevotella sp......

- Yersinia

e Bacteéries naturellement productrices de Céphalosporinase :

- Production a bas niveau : elle touche les Péni G, Péni V, Péni A, C1G

- Production a haut niveau : elle touche les C2G, C3G.

- Remarque : Les C4G conservent une activité vis a vis des Céphalosporinases produites
a haut niveau.

- Entérobactéries du groupe Il (Entérobacteérie, Serratia, Providencia,...)

- Pseudomonas aeruginosa

- Yersinia

3.4.1.2 RESISTANCE NON ENZYMATIQUE:

Ce sont les bactéries possédant des PLP peu affines pour ces molécules : les Entérocoques....

3.4.2 RESISTANCE ACQUISE:

3.4.2.1 RESISTANCE ENZYMATIQUE:

Acquissions d’un géne de béta-lactamases par I’intermédiaire d’un support génétique mobile
(Plasmide, transposon).
98% des bactéries a Gram négatif sont résistantes
e Acquisition d’une pénicillinase : E. coli, Klebsiella, staphylocoques, ...
e Acquisition d’une Céphalosporinase : E coli, Klebsiella (rare)
e BLSE : pénicillinase mutée qui voit son spectre élargi aux céphalosporines de 1°¢,
2°M¢ et 3°M génération. Les molécules qui restent actives sont I’Imipenéme, la

Céfoxitine, le Céfotefan (Céphamycines) et le Moxalactam.

3.4.2.2 RESISTANCE NON ENZYMATIQUE:

Elle se fait par altération de la cible de I’antibiotique avec diminution de I’affinité pour les
béta-lactamines.
e Modification des PLP par un phénoméne « mosaique »
(Modification de structure des PLP)
- Streptocoques alpha-hémolytique, Pneumocoque, Entérocoques, Haemophilus,
Neisseria

e Synthése d’une PLP supplémentaire :
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- Staphylocoques aureus et les Staphylocoques a coagulase négative synthétisent une
PLP additionnelle (PLP 2a) codée par le géne mec A qui présente une affinité réduite
pour toutes les béta-lactamines. On parle de Staphylocoque « résistant a la

Méticilline » ou « résistant a I’Oxacilline » (MRSA ou SAMR pour S.aureus).

3.4.3 DIMINUTION DE PERMEABILITE MEMBRANAIRE:

Elle se fait par diminution de 1’accessibilité aux PLP
- Production d’un « slime » ou biofilm
- Perte d’une porine : par exemple la perte de la porine D2 chez Pseudomonas

aeruginosa, qui confére une résistance a I’Imipenéme.

3.4.4 PHENOMENE DE TOLERANCE:

Absence de lyse bactérienne par perte de I’activation des autolysines. Ce phénomeéne est
défini par une augmentation des concentrations permettant d’atteindre la bactéricidie (CMB)
jusqu'a CMI /CMB inférieur a 32. Ce phénomene est trés remarquable pour une diminution
d’activité de I’ Amoxicilline ou de I’Ampicilline sur les Entérocoques (particulierement

Escherichia.faecalis).

3.5 Relation structure activité

3.5.1 LES PENICILLINES

3.5.1.1 NOYAU BETA-LACTAME

Le noyau est indispensable a 1’activité antibactérienne mais il est responsable de I’instabilité
en milieu acide, car la structure est plane.

L’inactivation enzymatique des béta-lactamines par ouverture du cycle beta-lactame est due a
H*etOH .

C’est le principal mécanisme de résistance des bactéries a ces antibiotiques.
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Figure 19 : Structure de 1’acide 6-aminopénicillanique

L’appartenance a la famille des pénicillines est définie par la structure du noyau apparentée a
I’acide 6-amino-pénicillanique (6-AAP), qui possede un cycle thiazolidine et un cycle beta-
lactame amine en 6.

La diversité des molécules provient de la modification du radical R qui procure :

une modification des propriétés pharmacocinétiques : administration IV, PO

- une modification des propriétés bactériologiques

- protection du cycle beta-lactame vis & vis d’une hydrolyse enzymatique (pénicillinase
des staphylocoques) : exemple de la pénicilline M

- élargissement du spectre aux bactéries a gram négatif : élaboration des pénicillines du
groupe A

- élargissement du spectre au Pseudomonas aeruginosa : €laboration des

Carboxypénicillines et Uréidopénicillines.

3.5.1.2 FONCTION CARBOXYLIQUE:

e Formation de sels :

- selsalcalins : -CHO, -Na" : sels de Sodium a dissolution tres rapide.

- Sels de bases organiques :-COO, -HsN * -R : effet retard.

- Permet d’avoir une activité prolongée

e Formation d’esters :

- Intérét lorsque le composé a une mauvaise résorption digestive : on forme un pro-

médicament avec une fonction ester.
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- Par exemple I’Ampicilline a une mauvaise résorption 40% et Pivampicilline(Pro-

Ampicilline) avec un taux de résorption supérieur a 95%.

3.5.2 LES CEPHALOSPORINES

3.5.2.1 LE NOYAU BETA-LACTAMINE

Il est indispensable a 1’activité antibiotique, faible stabilité par rapport aux bases qui
dégradent le noyau et aux béta-lactamases qui hydrolysent les noyaux et entrainent une

ouverture de celui-ci.
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Figure 20 : Structure des céphalosporines

3.5.2.2 LA CHAINE LATERALE EN R1 :

Elle conditionne I’activité antibactérienne.

Augmente la résistance aux béta-lactamases : plus le radical R1 est encombrant, plus il résiste
a ’hydrolyse enzymatique.

C’est le cas du radical méthoxy-imino de la Céfotaxime ou groupe volumineux de la

Céfoperazone.

3.5.2.3 LA CHAINE LATERALE EN R2 :

Elle détermine essentiellement les propriétés pharmacocinétiques de la molécule, mais peut
¢galement modifier ’activité antimicrobienne.

L’atome de C1 en C3 (R2) augmente 1’activité antimicrobienne.

Le radical vinyle en C3 permet a la molécule de résister a I’hydrolyse acide de 1’estomac tout

en conservant une activité antibactérienne exemple le Céfixime.

3.5.2.4 LA CHAINE O-CH3 ENC7 :

Elle protége le noyau béta-lactamine de 1’hydrolyse des pénicillinases y compris les béta-

lactamases et définit le groupe des Céphamycines (Céfoxitine, Céfotetan).
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3.5.2.5 LA FONCTION CARBOXYLIQUE:

Elle sert a la formation de sels de Na (voie parentérale) et d’esters lorsque le composé est mal

résorbé par la muqueuse digestive.

3.6 Effets indésirable des béta lactamines

Les effets indésirables les plus fréquemment rencontrés avec les pénicillines et les
céphalosporines sont les réactions d’hypersensibilité. Elles se traduisent par des rashs, de
I’urticaire, de la fievre, et dans des cas plus rares, par un bronchospasme, une vascularité,
voire des réactions anaphylactiques pouvant étre mortelles. Des cas trés rares de syndrome de
Stevens-Johnson ont été rapportés avec les pénicillines. Les réactions allergiques constituent
un effet de classe. Il existe aussi des réactions allergiques croisées entre les sous-familles de
béta lactamines. L’ Aztréonam est toutefois peu immunogene, et a 1’exception de la
Ceftazidime, 1’ Aztréonam ne présente que 1 % de réactions allergiques croisées avec les
autres béta lactamines. Un érythéme maculopapulaire est retrouvé de facon plus fréquente
avec les Pénicillines A.

Autres effets indésirables des béta lactamines : troubles digestifs (nausées, vomissements,
diarrhées). Ces effets digestifs sont plus marqués avec les béta-lactamines a large spectre et un
dysmicrobisme intestinal et peut conduire a I’apparition de surinfections a Candida (en
particulier avec 1’association Amoxicilline — acide clavulanique), et de colite
pseudomembraneuse a Clostridium difficile avec I’imipenéme.

Des atteintes hépatiques ont été rapportées chez des sujets 4gés de sexe masculin lors d’un
traitement supérieur a 10 jours par I’association Amoxicilline + acide clavulanique.

Des troubles de la coagulation et un effet antabuse sont retrouveés avec les molécules
comportant le radical méthyl-thio-tétrazole (Céfamandole, Céfotetan, céfopérazone).

Chez des patients présentant des troubles nerveux préexistants, I’imipenéme, en cas de doses

élevées, peut entrainer des troubles neurologiques.

3.7 Allergies aux béta-lactamines

Les béta-lactamines sont les médicaments les plus fréquemment responsables d’allergie.
Cing a dix pour cent des patients rapportent spontanément « une allergie a la
pénicilline »[36]. Pour autant, seulement 10 & 15 % de ces mémes patients présentent
une allergie prouvee par des tests positifs.[37]

Chaque béta lactamine est contre-indiquée en cas d’allergie antérieure a la méme molécule.

Contre-indication commune aux pénicillines : allergie aux pénicillines. La Ticarcilline et la
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Pipéracilline sont aussi contre-indiquées en cas d’allergie aux céphalosporines.
Contre-indication commune aux céphalosporines : allergie aux céphalosporines. De plus, la
plupart des C2G et C3G sont aussi contre-indiquées en cas d’allergie aux pénicillines.
Lorsque le microorganisme en cause est résistant aux autres familles d’antibiotiques,
I’utilisation de I’imipenéme peut étre envisagée méme en cas d’allergie connue aux béta

lactamines.

3.8 Autres contre-indications des béta lactamines

Les Pénicillines A sont contres indiquées dans 1’affections suivantes :

Mononucléose infectieuse,

Infection a CMV, leucémie lymphoide chronique,

Traitement par I’allopurinol, dans tous ces cas il y a augmentation de la fréquence de
réactions cutanées (éruptions morbilliformes).

Les pénicillines M sont contre indiquées en voie intrarachidienne et lupus induit, Insuffisance
rénale séveére.

Les céphalosporines, C1G (Céfalotine, Céfapirine et Céfazoline), sont contre indiquées en
voie intrarachidienne. Les céphalosporines sont contre indiquées chez le nouveau-né car

risque d’ictére nucléaire par compétition pour la fixation sur les protéines sériques.

3.9 Précaution d’emploi des béta lactamines

11 est particuliérement important de connaitre les antécédents d’allergie a une béta-lactamine
et de tenir compte des risques de réaction allergique croisée entre les pénicillines et les
céphalosporines. En cas d’insuffisance rénale, une adaptation de posologie est nécessaire pour
les béta lactamines. Seules les béta lactamines les plus récentes sont contre-indiquées ou a
utiliser avec précaution en cas de grossesse, du fait du manque d’information. En raison du
risque allergique chez le nouveau-né, ces molécules sont a utiliser avec précaution lors de

I’allaitement.
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4 METHODOLOGIE
4.1 Lieu d’étude
L’étude s’est déroulée dans les officines de la commune I du district de Bamako.

La commune | recouvre une superficie de 34,26 km?. Elle est limitée au Nord par la

commune rurale de Dialakorodji (cercle de Kati), a 1’Ouest par la commune 11 au Nord-Ouest

par la commune rurale de Sangarébougou (cercle de Kati), a I’Est par la commune rurale de

Gabakourou 11 et au Sud par le fleuve Niger. Elle est composée par neuf quartiers : Banconi,

Boulkassombougou, Djelibougou, Doumanzana, Fadjiguila, Sotuba, Korofina Nord,

Korofina Sud et Sikoroni. Nous avons choisi la commune I car elle est ’'une des communes la

plus peuplée avec plus de 256000 habitants et qui posséde un grand nombre de structure
sanitaires privées et d’officines[38]. Les structures publiques sont peu représentées avec
seulement un Cs Réf, pas d’Hopital et de quelques CSCOM.
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Figure 21 : Carte géographique des pharmacies de la commune | du district de Bamako
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4.2 Type d’étude

11 s’agissait d’une étude prospective et descriptive portant sur les béta-lactamines.

4.3 Période d’étude

L’étude s’est déroulée d’Octobre a Décembre 2017 soit sur une période de 3 mois.

Elle a été répartie comme suit:

-la définition du concept et la validation du protocole ;

-1’¢laboration d’une fiche d’enquéte et sa validation ;

-I’enquéte aupres des offices de pharmacie ;

-la saisie et I’analyse des données ;

4.4 Population d’étude :

Toutes personnes se présentant a I’ officine avec une ordonnance.

4.5 Criteres d’inclusion

Toute prescription venant d’une structure médicale réglementée regue a 1’officine contenant
au moins un antibiotique.

4.6 Critéres de non inclusion

Toute dispensation par conseil ou par demande du patient.

4.7 Taille de I’échantillon

La taille de I'échantillonnage a été calculée sur la base d'un taux de prescription de 50% (ce
taux est parfois utilisé pour avoir une taille maximum) pour une béta-lactamine. La taille ainsi
obtenue sera augmentée de 5% (proportion attendue de données non exploitables).

Nous aurons besoin d’au moins de 405 ordonnances comportant au moins une béta-lactamine.
La formule est donnée ci-dessous :

n= zf_% %x (eff .grappe)

Equation 1 : Formule utilisée pour calculer la taille de 1’échantillon

n =Taille de 1’échantillon

z=Niveau de confiance

p=Proportion estimée de la population qui représente la caractéristique
d =Marge d’erreur

a=Probabilité du type d’erreur
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effgrappe = effectifs total d’une population
Le nombre total d'officines étant 45, pour la commune I, on avait besoin de 9 ordonnances

contenant au moins une béta-lactamine par officine, ce qui assurait I'exhaustivité de I'enquéte

pour I'ensemble des officines de la Commune I.

4.8 Technique de collecte

Nous avons utilisé une fiche d’enquéte pour la collecte des données sur 1I’ordonnance.

Les données collectées étaient les suivantes:

*les informations sociodémographiques du malade (nom, age, poids, sexe, température), son
état (hospitalisé ou ambulatoire) et sa profession;

*les informations sur le prescripteur (nom, sexe, statut ou qualification);

*1es informations sur 1I’ordonnance (provenance, date de prescription, lisibilité, présence de
cachet, signature, contact téléphonique, nombre de médicament prescrit,

*les informations sur la molécule prescrite (nom, DCI, forme, dosage, quantité, posologie,
durée de traitement), disponibilité du médicament, colt total de I’ordonnance, codt de la béta-
lactamine;

*les informations sur le dispensateur (statut, age, expérience en officine).

4.9 Définition des variables

Les variables évaluées au cours de notre étude sont les suivantes :

*La fréquence de prescription des béta-lactamines par rapport aux autres antibiotiques : C’est
le nombre de béta-lactamines sur le nombre total d’antibiotiques prescrits.

*Le prescripteur : il s’agit de la personne ayant prescrite I’ordonnance. Cette personne était
identifiée par son nom et prénom, ou par le cachet du service ou du prescripteur.

*Le service prescripteur : correspond au service d’ou provenaient les ordonnances prescrites
(CHU, hépitaux, Cs réf, Cscom, Cabinet, ou cliniques médicales etc.. .).

*Statut du prescripteur : désignait la qualification du prescripteur des ordonnances (médecin
généraliste, spécialiste, technicien de santé, faisant fonction d’interne, infirmier, sagefemme
autres).

*Les variables sociodémographiques du malade : nom, age, sexe, température, poids.

*La forme galénique : il s’agit de la forme pharmaceutique (ampoules injectables,
comprimés/gélules, sirops/suspension, pommade/creme etc.)

*Le type de prescription du médicament : il s’agit du type dans lequel le médicament est

prescrit : soit en dénomination commune internationale (DCI) ou spécialités.

Thése: Seydou TRAORE « Etude de la prescription et de la dispensation des béta-lactamines dans la commune | du district
de Bamako »

j



*La substitution : est I’acte par lequel le pharmacien remplace un médicament prescrit par une
molécule équivalente (soit en DCI ou en spécialité).
*La lisibilité des ordonnances étaient évaluée en en fonction de 1’appréciation du dispensateur
classée en bonne moyenne ou mauvaise.
*La durée du traitement : Elle a été déterminée en fonction de la quantité du médicament
prescrit, de la posologie.
*La qualité de la dispensation : elle était considéré comme bonne si le dispensateur appliquait
ces parametres:

o Vérification des criteres de validité de I’ordonnance

e Démarche méthodologique appliquées

e L’explication orale et par symbole de la posologie et les modalités de prises;

e La substitution par une autre molécule équivalente ;

e L’explication reconstitution des formes suspensions et sachets ;

e Les conseils d’utilisation donnés par le dispensateur ;

e L’identification d’une erreur une interaction médicamenteuses 1’ordonnances est valide.

*Le colt moyen de I’ordonnance prescrite : C’est le colt total des ordonnances sur le nombre
d’ordonnances.

*Le colt moyen de la béta-lactamine prescrite : C’est le colt total des béta-lactamines sur le
nombre des béta-lactamines.

*Le pourcentage de disponibilité des médicaments : C’est le pourcentage d’ordonnances avec
béta-lactamine servie par 1’officine.

*La DCI (dénomination commune internationale) : C’est le nom générique d’un médicament
correspondant le plus souvent a une simplification du nom chimique (souvent trés compliqué)
destiné a faciliter les échanges et les transactions internationales et la sécurité de 1’utilisation.
*La spécialité : Une spécialité pharmaceutique est un « médicament préparé a I’avance
présenté sous un conditionnement particulier et caractérisé par une dénomination spéciale ».
Elle est réalisée dans un établissement pharmaceutique industriel sous la responsabilité d’un
pharmacien.

4.10 La saisie et I’analyse des données :

La saisie et I’analyse des données ont été faites sur Microsoft Access 2010, et SPSS 19. La
rédaction a été faite sur Microsoft Word 2013.
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5 RESULTATS

5.1 Fréquence de prescription des béta-lactamines

L’enquéte s’est déroulée dans les 45 pharmacies de la commune | du district de Bamako avec
un total de 591 ordonnances qui contenaient au moins un antibiotique, dont 405 ordonnances
contenaient au moins une béta-lactamine et 186 ordonnances contenaient d’autres familles
d’antibiotique. Ce qui donne une fréquence de 68,5% de prescription des béta-lactamines par
rapport aux autres antibiotiques. (Figure 8)

M Béta-lactamine m Autres ATB

Figure 22: Fréquence de prescription des béta-lactamines par rapport aux autres antibiotiques

5.2 Caractéristiques sociodémographiques des patients
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Tableau I : Répartition des ordonnances par présence des coordonnées sociodémographiques

du patient

Présence des coordonnées Oui Non Total
sociodémographiques du patient | n (/%) (n/%)

Nom 395(97,5%) 10(2,5%0) 405
Age 56(13,8%) 349(86,2%) 405
Poids 69(17%) 336(83%) 405
Température 16(4%) 389(96%) 405
Hospitalisé 35(8,6%) 370(91,4%) 405

Concernant la présence ou non des coordonnées sociodémographiques du patient sur

I’ordonnance, nous avons remarqueé que 97,5% des ordonnances comportaient le nom du

patient, I’age, le poids et la température n’étaient pas indiqués respectivement sur 86,2% ;

83% et 96% des prescriptions. Nous avons remarqué aussi que seulement 8,6% des

ordonnances recues dans les pharmacies de la commune | durant la période d’étude

provenaient des patients hospitalisés (Tableau I).

Tableau Il : Répartition des patients par sexe

Sexe EFFECTIF POURCENTAGE
Masculin 182 44,9

Féminin 213 52,6

Non renseigné 10 2,5

TOTAL 405 100,00

Le sexe ration était de 1,17 en faveur du sexe féminin (Tableau 1)
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Tableau 111 : Répartition des ordonnances par statut professionnel du patient.

Profession du malade EFFECTIF POURCENTAGE
Commercant 73 18,02
Eléve-étudiant 65 16,05

Pas de statut professionnel 113 27,90
Fonctionnaire 30 7,41

Ménageére 81 20,00

Non renseigné 10 2,47

Ouvrier 33 8,15

Total 405 100,00

Les sans statut professionnel (enfants non scolarisés et personnes agés qui ne travaillent pas),

les ménageres et les commercants étaient les plus remarqués dans notre étude avec
respectivement 27,9%o, 20,00%0 et 18,02% (tableau IlI).

5.3 Caractéristiques des prescripteurs

Tableau 1V : Répartition des ordonnances par présence des renseignements donnés par le

prescripteur

Présence des renseignements sur Oui Non Total
I’ordonnance n (/%) (n/%)

Nom du prescripteur 263(65%) 142(35%) 405
Contact du prescripteur 190(47%) 215(53%) 405
Date de prescription 399(98,5%0) 6(1,5 %) 405
Cachet 336(83%) 69(17%) 405
Signature 381(94%) 24(6%) 405

Concernant les renseignements donnés par le prescripteur nous avons remarqué que 35% des

prescripteurs n’ont pas indiqué leur nom, la date et la signature figuraient respectivement sur

98,5% et 94% des prescriptions (tableau 1V).
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Concernant le genre du prescripteur nous avons eu une nette dominance des prescripteurs de

sexe masculin avec 87% par rapport aux prescripteurs de sexe feminin (Figure 23)

Feminin
13%

m Masculin Feminin

Figure 23 : Répartition des prescripteurs par sexe

Tableau V : Répartition des ordonnances par statut du prescripteur

Statut du prescripteur EFFECTIF POURCENTAGE
Spécialiste 170 41,98

Non renseigné 100 24,69

Généraliste 53 13,09

Technicien 44 10,86

Sage-femme 19 4,69

FFI 14 3,46

Infirmier 5 1,23

Total 405 100,00

Par rapport au statut du prescripteur, nous avons eu une dominance des prescripteurs
spécialisés avec 41,98%, par ailleurs 24,69% des prescripteurs n’ont pas indiqué leur statut.
(Tableau V)

Thése: Seydou TRAORE « Etude de la prescription et de la dispensation des béta-lactamines dans la commune | du district
de Bamako »




Tableau VI: Répartition des ordonnances par structure du prescripteur

Structure prescripteur EFFECTIF POURCENTAGE
CHU 24 5,93

Hopital 11 2,72

CS Réf 137 33,83

CSCOM 71 17,53

Cabinet et Clinique 162 40,00

TOTAL 405 100,00

Concernant la structure du prescripteur, nous avons remarqué que 40% des prescriptions

provenaient des Cabinets et Cliniques médicales. Les centres de santé de références venaient

en seconde position avec 33,83% (Tableau V1)

5.4 Qualités des ordonnances

Tableau V11 : Répartition des ordonnances par lisibilité

Lisibilité de I’ordonnance EFFECTIF POURCENTAGE
Bonne 21 5,19

Mauvaise 235 58,02

Moyenne 149 36,79

Total 405 100,00

......

ordonnances et elle était bonne seulement sur 5,19% selon le dispensateur. (Tableau VII)
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Tableau V111 : Répartition des ordonnances prescrites aprés une analyse complémentaire

Analyse avant prescription EFFECTIF POURCENTAGE
Oui 14 3,46

Non 391 96,54

Total 405 100,00

Concernant les analyses complémentaires nous avons constaté que 96,54% des prescriptions

étaient faites sans une analyse complémentaire selon le malade ou son envoyé. (Tableau VIII)

Tableau IX : Répartition des ordonnances par nombre de médicaments prescrits

Nombre de Médicament EFFECTIF POURCENTAGE
prescrit

1 Médicament 9 2,22

2 Médicaments 45 11,11

3 Médicaments et plus 351 86,67
TOTAL 405 100,00

Par rapport au nombre de médicament prescrit nous avons constaté que 86,67% des

ordonnances avaient 3 médicaments et plus. (Tableau IX)

Tableau X : Répartition des ordonnances selon le régime de tiers payant

Ordonnance AMO EFFECTIF POURCENTAGE
Oui 76 18,77

Non 329 81,23

Total 405 100,00

Nous avons remarque que 81,23% des prescriptions n’étaient pas conventionnées a I’AMO.

(Tableau X)
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5.5 Disponibilité des béta-lactamines et codt des ordonnances

Tableau XI : Répartition des ordonnances totalement servis

Ordonnance totalement servies EFFECTIF POURCENTAGE
Oui 340 84,00

Non 65 16,00

Total 405 100,00

Par rapport aux ordonnances qui ont été totalement servies nous avons constaté que 84% des

prescriptions ont été totalement servies. (Tableau XI)

Tableau XI1 : Répartition par raison des ordonnances non servies

Raison des ordonnances non servies EFFECTIF POURCENTAGE
Dosage 1 1,49

Erreur 1 1,49

Financiére 15 22,39

Rupture de Stock a I'officine et niveau 50 74,63

du grossiste

TOTAL 67 100,00

Par rapport aux ordonnances non servies nous avons constaté que la principale cause était la

rupture de stock au niveau de I’officine et au niveau du grossiste avec 74,63%. (Tableau XII)
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Tableau X111 : Repartition des ordonnances par montant en Franc CFA

Variantes Béta-lactamine | Autres Ordonnance Totale
médicaments

Montant total 2226235 1755345 3981580

MOYENNE 5496,88 4334,19 9831,06

POURCENTAGE | 55,92% 44,08% 100%

Concernant le montant de 1’ordonnance nous avons remarqué que le montant seul de la ou des

béta-lactamine(s) représentait 56,% du montant total de I’ordonnance. (Tableau XIII)

5.6 Informations concernant le dispensateur

Tableau XIV: Répartition des ordonnances par statut du dispensateur

Statut du Dispensateur EFFECTIF POURCENTAGE
Infirmier 25 6,17

Interne Pharmacie 61 15,06

Pharmacien assistant 18 4,44

Pharmacien titulaire 3 0,74

Stagiaire 118 29,14

Technicien de sante 44 10,86

Vendeur 136 33,58

TOTAL 405 100,00

Par rapport au statut du dispensateur nous avons remarqué que 33,58% des prescriptions ont

été dispensées par un vendeur. (Tableau XIV)
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Tableau XV: Répartition des ordonnances en fonction de 1’age du dispensateur

Age du Dispensateur EFFECTIF POURCENTAGE
18 a 25ans 69 17,04

26 a 40ans 312 77,04

Plus de 40ans 24 5,93

TOTAL 405 100,00

Parmi les dispensateurs ceux dont 1’age varie de 26 a 40 ans ont dispensé le plus grand

nombre de prescriptions soit 77,04%. (Tableau XV)

Tableau XVI: Répartition des ordonnances par nombre d’année du dispensateur en officine

Nombre d'année en officine EFFECTIF POURCENTAGE
lan 42 10,37

2ans 55 13,58

3ans et plus 308 76,04

TOTAL 405 100,00

Nous avons constaté que les dispensateurs avec une expérience de 3 ans et plus ont fait la

dispensation de plus de 76% des ordonnances. (Tableau XVI)

Tableau XVII: Répartition des ordonnances par qualité de la dispensation

Bonne dispensation EFFECTIF POURCENTAGE
Oui 295 72,84

Non 43 10,62

Non dispensées 67 16,54

Total 405 100,00

Concernant la qualité de la dispensation nous avons remarqué que la dispensation était bonne
a72,84%. (Tableau XVII).
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Tableau XVII1: Répartition des ordonnances avec erreur

Erreur sur I'ordonnance EFFECTIF POURCENTAGE
OUl 7 1,73

NON 398 98,27

TOTAL 405 100,00

Concernant les ordonnances avec erreur nous avons constaté que 98,27% des prescriptions ne

contenaient pas d’erreur. (Tableau XVIII)

Tableau XIX: Classification des erreurs par type

Type Erreur EFFECTIF POURCENTAGE
Dosage 3 42,86

Exces ATB 1 14,29

Forme inexistant 1 14,29
Orthographe 1 14,29

Posologie 1 14,29

TOTAL 7 100,00

Par rapport aux types d’erreur détectée nous avons constate que 42,86% des erreurs étaient
des erreurs dans la précision du dosage. (Tableau XIX).

de Bamako »
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5.7 Informations sur les béta-lactamines prescrites

Tableau XX: Répartition des ordonnances selon le nom béta-lactamine prescrit.

Nom béta-lactamine EFFECTIF POURCENTAGE
Amoxicilline 500mg gel 27 6,67

Ceftriaxone 1g inj 25 6,17

Curam 1000mg cp 22 5,43

Amoxi-denk 1000mg cp 12 2,96

Amoxi-denk 500mg cp 12 2,96

Aclav 19/125 mg sh 11 2,72

*Autres 296 73,09

TOTAL 405 100

Au total nous avons recensé 118 différents types de nom de médicaments contenant au moins
une molécule de béta-lactamines sur le marché de la commune I du district de Bamako. Les
plus prescrits étaient Amoxicilline 500mg gel (6,67%); Ceftriaxone 1g inj (6,17%); Curam
1000mg Cp (5,43%); Amoxi-denk 1000mg Cp (2,96%) ; Amoxi-denk 500mg Cp (2,96%) ;
Aclav 19/125 mg sh (2,72%).

* Les autres avec une faible fréquence de prescription étaient : Ceftriaz 1000mg inj ; Amoxi
Sandoz ; Hiconcil 250mg sp ; Céficap 400mg Cp ; Céfixidel 100mg sach ; Euromox 1g cp ;
Aclav 100/12,5 mg sp ; Cefixime sp 200mg ccp ; Fleming 19/125mg cp ; Rapiclav
875/125mg cp ; Amoxi 250m sp ; Clavumoccid 1000 mg cp ; Curam enf sp ; Aclav 500/62.5
mg sh ; Biodroxil 250mg Sp ; Ceficap 100mg sp ; Dicacilline 2,4U inj ; Klacin BID 1000mg
cp ; Megacef 200mg ; Orelox 40mg sp ; Selexid 200mg cp ; Amodex 500mg cp ; Amoxi
1000mg inj ; Astaph 125mg sp ; Augmencillin 500/47mg sp ; Augmentin 500mg ; Bactox
250mg sp ; Beclav 312.5mg sp ; Beclav 625mg cp ; Biodroxil 125mg sp ; Carmox -500mg
ccp ; Cefixidel 200mg cp ; Cetafor 1g inj 1V/IM ; Clamoxyl 500 gel ; Clavam 1125mg cp ;
Co- Amox 1000 mg cp ; Fuclo 500mg cp ; Oroken 200mg cp ; Ospamox 1000mg cp ;
Alfamox 500mg sach ; Amoclan forte 250/62.5mg sp ; Amoclan forte 625mgcp ;
Amoxiclav-denk 1000mg sh ; Amoxidel 500mg ; Amoxi-denk 1000mg sh ; Astaph 500mg
cp ; Benzathine 2,4 Ul inj ; Bristopen 1g inj
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Ceftriaxone 1g inj/Ceficap 400mg; Ceftriaz 1000mg inj/Curam1000mg cp ; Ceftriaz 1000mg
inj/Curam1000mg cp ; Clavicin 1.2g inj ; Clavicin XR 100/62.5 cp ; Cledomox 250mg sp ;
Curam 100/12,5 mg sp ; Curam 1000 sach ; Curam 100mg sp ; Curam 250mg sp ; Euromox
250mg sp ; Euromox 500mg cp ; Fedrox 250mg sp ; Fixim 200mg cp ;Fuclo 250mg

sp ;Hiconcil 125mg sp ; Kefotax 1g inj ;Klacin 250mg ;Megacef 100sp ;Oracefal 125mg

sp ;Orex 250mg sp

Ospen 1000000 cp; Traclav 500mg cp; Amitron 500mg; Amodex 250mg sp; Amoxi Ubi
500mg ; Amoxiciline 125mg ; Amoxicilline 500mg mg ; Amoxi-denk 1000mg inj; Amoxi-
denk 1000mg inj ;Ampicilline 1g inj ; Cefixime cp ; Amoxi-denk 1000mg inj ; Ampicilline
1g inj ; Cefixime cp ; Cefixime 100mg sp ; Cefixime 400mg cp ; Ceftiaxone 1g/Ceficap
400mg cp ; Ceftriaxone 1g inj/Fuclo 500mg gel ; Ceftriaxone 500mg inj ; Ceftriaz 1000mg
inj/Biodroxil250mg ; Cefuroxime 1500 in/Oracefal 1g ; Cetazone 1 g inj/Cefixime 200mgcp ;
Clavam 500mg sp ; Clavam 562.5mg sp ; Clavixin 500mg cp ; Clavuject 1.2g inj ;
Clavumoccid 250mg sp ; Clavusun 250mg sp ; Curam 1000 inj ; Curam 1000mg inj ; Curam
500mg cp ; Fleming 500/62.5mg ; Megacef 200mg ; Megacef 40g sp ; Orelox 100mg cp ;
Orex 125mg sp ; Oroken 100mg sp ; Oroken 500mg ; Ospamox 500mg cp ; Rapiclav 625mg
cp ; Rapide clav 1g ; Rocephine 1g IV/IM ; Rocephoran 1g ; Stericef 1g inj ; Zexim 200mg
sp ; Zolicedal 1g.
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Tableau XXI: Répartition des béta-lactamines par molécule

DCI EFFECTIF POURCENTAGE
Amoxicilline 113 27,90
Amoxicilline + Acide clavulanique 135 33,33
Amoxicilline + Bromhexine 3 0,74
Ampicilline 1 0,25
Benzathine Benzylpénicilline 7 1,73
Benzylpénicilline 1 0,25
Cefadroxil 12 2,96
Cefalexine 3 0,74
Cefixime 54 13,33
Céfotaxime 2 0,49
Cefpodoxime proxetyl 5 1,23
Ceftriaxone 44 10,86
Ceftriaxone/Amoxi+acide clavulanique 1 0,25
Ceftriaxone/Amoxicilline+ Acide clavulanique | 1 0,25
Ceftriaxone/Céfadroxil 1 0,25
Ceftriaxone/Cefixime 5 1,23
Cefuroxime /Cefadroxil 1 0,25
Flucloxacilline 10 2,47
Oxacilline 2 0,49
Pivmecilliam 4 0,99
TOTAL 405 100,00

Nous avons constaté que la molécule la plus prescrite était 1’association Amoxicilline + Acide
Clavulanique. (Tableau XXI)
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Tableau XXII: Répartition des béta-lactamines par type de prescription

Prescription EFFECTIFS POURCENTAGE
DCI 84 20,74

Spécialité 317 78,27
DCI-Spécialité 4 0,99

TOTAL 405 100,00

Par rapport au type de prescription nous avons remarqué que la prescription en spécialité était

de 78.27%. (Tableau XXII)

Tableau XXII1: Répartition des béta-lactamines par forme

FORME EFFECTIF POURCENTAGE
Gélule et ou Comprime 199 49,13

Inj 61 15,06

inj/Cp 8 1,98

inj/sirop 1 0,25

Non renseigne 5 1,23

Sachet 31 7,65

Sirop et suspension 100 24,69

TOTALE 405 100,00

Concernant la forme médicamenteuse, nous avons constaté la forme Gélule et ou Comprime

était la plus prescrit avec 49,13%, par ailleurs la forme n’était pas renseigné sur 1.23% des

prescriptions. (Tableau XXIII)
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Tableau XXIV : Répartition des béta-lactamines par conformité de la posologie

POSOLOGIE CONFORME EFFECTIF POURCENTAGE
Oul 324 80
NON 67 17
Non renseignée 14 3
TOTAL 405 100,00

Concernant la posologie nous avons constaté que la posologie était conforme a 80%par

ailleurs 3% des prescripteurs non pas indiqués la posologie. (Tableau XXIV)

Tableau XXV : Répartition des béta-lactamines par conformité de la durée du traitement

DUREE DE TRAITEMENT CONFORME | EFFECTIF POURCENTAGE
Ooul 290 71,6

NON 92 22,71

Non renseignée 23 5,69

TOTAL 405 100,00

Nous avons remarqué qu’environ 71,6% des prescriptions avaient une durée de traitement

conforme, et que la durée de traitement n’était pas déterminable sur 5,69% des ordonnances

(Tableau XXV)

Tableau XXVI: Répartition des béta-lactamines substituées par un équivalent

Médicament substitué EFFECTIF POURCENTAGE
NON 394 97,28

(010] | 11 2,72

TOTAL 405 100,00

Concernant la substitution nous avons constate la béta-lactamine prescrite a eté substituée a

2,72% des cas. (Tableau XXVI)

Thése: Seydou TRAORE « Etude de la prescription et de la dispensation des béta-lactamines dans la commune | du district

de Bamako »

@



Tableau XXVII: Répartition des ordonnances avec d’autres antibiotiques

Autres antibiotiques EFFECTIF POURCENTAGE
prescrites

NON 369 91,11

010) ¢ 36 8,89

TOTAL 405 100,00

Nous avons remarqué que 91,11% des ordonnances ne contenaient pas d’autres antibiotiques

en plus de la béta-lactamine. (Tableau XXVII)
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6 COMMENTAIRES ET DISCUSSION

6.1.1 A PROPOS DE LA FREQUENCE DE PRESCRIPTION DES BETA-LACTAMINES

Aucour de notre étude nous avons enquété 591 ordonnances qui contenaient au moins un
antibiotique dont 405 au moins une béta-lactamine et 186 d’autres antibiotiques.

La fréquence de prescription des béta-lactamines était de 68,5%. Ce résultat est comparable a
celui de Suzanne Ley qui avait eu une frequence de 60,4% [5] dans une étude menée au
service d’accueil des urgences du centre hospitalier général de Sarreguemines en France en
2014. Stéphane Gennai et al avaient eu dans leur étude menée dans le service d’accueil des
urgences au centre hospitalier général de VVoiron en France comme fréquence 55,3% de
prescription des béta-lactamines en 2005 [39].

Au Sénégal Ndour M’Baye et al[2] avaient trouvé une fréquence de 62,5% au centre
hospitalier Abass N’Dao de Dakar en 2011. En Guinee Conakry, Sow Maimouna et Alioune
Camara dans une étude menée sur 1’antibiothérapie au cours des infections respiratoires
basses chez I'adulte au CHU de Conakry en 2009 avaient eu une fréquence de 86,4% [11].
Au Mali Sékou Dembélé, dans le service de chirurgie orthopédique et traumatologique de
I’hdpital Gabriel Toure en 2009, avait eu une fréquence de 59,2%[12], DIARRA
Kassoumou F avait eu 59, 6 %][13] de prescription des béta-lactamines dans son étude menée
au CHU du Point-G du 15 novembre 2005 au 08 septembre 2006.

N’DELI Lionel avait eu 59,5% [14] dans une étude menée dans la pharmacie LAFIA en
commune 1V de la ville de BAMAKO en 2008.

Ces différences seraient dues au fait que ces études se sont déroulées, soit dans un service
d’un centre de santé, (Hopital, CHU, etc..) soit dans une pharmacie hospitaliére, ou méme
dans une seule officine, tandis que notre étude concernait toutes les officines de la commune
.

La préférence de prescription cette famille d’antibiotique serait due a leur spectre d’activité

qui est trés large, leur bonne tolérance, leur diversité et leur grande disponibilité.

6.1.2 A PROPOS DES COORDONNEES SOCIODEMOGRAPHIQUES DU PATIENT

Le nom du patient était indiqué sur 97,5% des prescriptions, ce résultat est comparable a celui
de GUINDO A.Y[40] qui a eu 95% dans son étude menée dans le centre de santé de
référence de la commune 111 du district de Bamako en 2008. Ces résultats sont encourageants
mais 1’idéal était d’avoir une proportion encore plus grande.

L’age du patient ne figurait pas sur 86,2% des prescriptions. Ce résultat est comparable a
celui de DIAMOUTENE .B[41] qui avait eu 92,3% dans une étude menée a la pharmacie
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hospitaliere du CHU du Point G de Novembre 2008 a Janvier 2009. Le poids n’était pas
indiqué sur 83% des prescriptions et la température du malade n’était pas indiquée sur 96%
des prescriptions. Ces résultats interpellent les prescripteurs a indiquer ces parametres qui sont
importants non seulement pour garantir une bonne prescription mais aussi permettent d’éviter
des erreurs dans la dispensation. Le malade n’était pas hospitalisé dans 91,4% des cas. Il n’y
avait pas de différence significative entre les patients de sexe masculin et féminin, le sexe
ratio était 1,17. Le patient n’avait pas de statut professionnel dans 27,9%o des cas. Ce résultat
est comparable a celui de R.I.DJIBRILLA[27] qui avait eu 25,3 % dans son étude menee en
2007 a la Pharmacie Zanga Coulibaly a Magnambougou Bamako.

Ceux-ci s’expliquent par le fait que plusieurs patients étaient des nourrissons ou enfants et des
personnes agées qui ne travaillent pas et ce groupe est aussi le plus souvent fragile aux

infections.

6.1.3 A PROPOS DE LA PRESCRIPTION

L’identité du prescripteur était indiquée sur 65% des prescriptions, ce résultat est different de
celui de GUINDO A.Y[40] qui avait eu 26,6% dans son étude menée dans le centre de santé
de référence de la commune I11 du district de Bamako en 2008. Cela peut s’expliquer par le
fait que dans notre étude il y avait une diversité dans la provenance des ordonnances. La date
de prescription était indiquée sur 98,5% des ordonnances. Ce résultat est similaire a celui de
GUINDO A.Y qui avait eu 96,1%[40] dans son étude menée dans le centre de santé de
référence de la commune 111 du district de Bamako en 2008.

Les prescriptions avec cachet étaient de 83% et celles avec signature du prescripteur étaient
de 94%.

Le sexe ratio du prescripteur était 6,7% en faveur du sexe masculin. Ceci s’explique par le
fait qu’au niveau des structures la plus part des consultations étaient faites par des hommes.
Dans la plus part des cas la prescription était faite par un médecin spécialiste soit 41,98%.
Cela serait di au fait que la plupart des patients étant des nourrissons et des enfants, étaient
consultés dans la majorité des cas par un pédiatre, les gynécologues aussi prescrivaient
beaucoup. Par ailleurs 24,69% des prescripteurs n’avaient pas indiqué leur qualification.
Selon la provenance des ordonnances, 40% des ordonnances provenaient des cabinets ou
cliniques medicales .Ce resultat est comparable a celui de R.1 DJIBRILLA[27] qui etait de
32,9% a la Pharmacie Zanga Coulibaly a Magnambougou Bamako.

Cela s’explique par le fait que la commune I étant vaste et peuplée, et n’ayant pas d’Hopital,
le seul Cs Réf serait distant de certaines localités, donc les patients préferent faire recours aux

Thése: Seydou TRAORE « Etude de la prescription et de la dispensation des béta-lactamines dans la commune | du district
de Bamako »

@



nombreux cabinets et Cliniques, les plus proches, ou certains trouvent plus accueillants et plus
sérieux que les structures publiques.

Nous avons constaté que la plus grande partie des prescriptions étaient difficilement lisibles
soit 58%o, les lettres n’étaient pas bien moulées et I’orthographe de certaines spécialités et
DCI n’étaient pas connues de tous les prescripteurs entrainant souvent des confusions.

Il ressort de notre étude que 96,54% des prescriptions étaient faites sans une analyse
complémentaire. Ce résultat est similaire a celui de L. KOUYATE[30] qui avait eu 91,93%
dans son étude en 2008 menée a I’officine du carrefour Lafia en commune 1V du district de
Bamako. Cela s’explique par le fait que la majorité des prescriptions provenant des cabinets
ou des Cliniques médicales, qui ne sont pas dotés de laboratoire d’analyse, souvent par faute
de moyen financier pour le patient, les prescripteurs préféraient donner une prescription sans
une analyses complémentaires.

Les prescriptions contenant trois médicaments et plus étaient les plus représentées avec
86.67% de cas. Les ordonnances des clients affiliées a I’AMO étaient de 18,77% .Cela
s’explique par le fait que la majorité des officines de la commune I n’étaient pas
conventionnées a I’AMO.

La proportion de prescription servie était de 84%, la cause principale des ordonnances non
servies était principalement le manque au stock de 1’officine ou chez les grossistes ou le
produit est en arrét de fabrication momentané ou définitive. Cela montre une grande
disponibilité des béta-lactamines dans les officines de la commune 1.

Le prix du ou des béta-lactamines représentait 56% du prix total de 1’ordonnance. Ce résultat
est comparable a celui de Decléty P et al [42] qui avaient trouvé dans leur étude qui
s’intitulait « Les béta-lactamines : Principale cible de la maitrise du cofit de la prescription des
antibiotiques en réanimation »[42] que le cofit béta-lactamines représentaient 59%o du coit

total des antibiotiques en France. Cela démontre le cott parfois cher de ces molécules.

6.1.4 A PROPOS DU DISPENSATEUR ET DE LA DISPENSATION

Il ressort de notre étude que les vendeurs et les stagiaires étaient les plus impliqués dans la
dispensation avec respectivement 33,58% et 29,14% de dispensation. Cela se justifie par le
fait que les quelques pharmaciens assistants présent étaient a la caisse et la plupart des
pharmaciens titulaires n’étaient pas présents.

Le pourcentage de prescription servie par un dispensateur dont 1’age varie de 26 ans a 40 ans
était de 77,04%. Les dispensateurs dont la durée d’exercices a 1’officine étaient de 3ans et
plus, étaient le plus élevé avec 76,04%.
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Au vu des parameétres d’évaluation de la dispensation préalablement définis dans la
méthodologie, on a observé que 89,38% des prescriptions répondaient a ces parametres.
L’idéal était d’avoir une proportion encore plus grande car ces actes sont trés importants pour
un bon traitement.

La proportion d’ordonnance ne contenant pas une erreur était 98,27%. Les erreurs observées
étaient pour la plupart des erreurs de dosage soit 42,86%. Cela est inquiétant étant donné que
le dosage du médicament a un réle trés important dans le traitement et il peut aussi provoquer

une résistance ou méme une toxicité chez le consommateur.

6.1.5 A PROPOS DES BETA-LACTAMINES

Le nom béta-lactamine le plus prescrit était 1’ Amoxicilline avec 6,67%.Ce résultat est
inférieur a celui de KOUYATE Lassine[43] qui avait eu en 2008 dans son étude menée dans
I’officine du Carrefour Lafia en commune IV du district de Bamako 31% et A.Y
GUINDOI[40] qui avait eu en 2008 dans son étude menée dans le centre de sante de référence
de la commune 111 du district de Bamako une proportion de 12,7% pour I’ Amoxicilline.
Aissata N°’Daw[43] avait eu a I’Hopital Gabriel Toure une proportion de 30%.

Ces différences seraient due au fait que pour KOUYATE en plus des prescriptions son étude
prenait en compte aussi les conseils et 1’automédication et pour GUINDO et N’DAW leurs
études étaient menées en milieux hospitaliers ou la prescription en DCI est recommandée.

L association Amoxicilline plus Acide clavulanique était la plus prescrite avec 33,33%, ce
résultat est comparable a celui de GRENET J et al[44] qui dans leur étude menée sur
I’antibiothérapie chez 1’adulte dans les services d’urgence en France en 2015 avaient eu
31,85% pour la méme association. La prescription en spécialité était la plus élevée
78,27%.Ce résultat est comparable a celui de NDELI.L[14] 59,5% a la Pharmacie Lafia en
commune IV. La forme pharmaceutique la plus prescrite était la forme Gélule et ou
Comprimé 49,13%, NDELI.L[14] avait eu 34,2% pour les méme formes. La posologie
indiquée était conforme sur 80% des prescriptions et 3% des prescriptions n’avaient pas de
posologie. La durée de traitement était conforme sur 71,6% des prescriptions.

Seulement 2,72% des béta-lactamines prescrite étaient substituées par un équivalent ; les
prescriptions contenant en plus de la béta-lactamine d’autres familles d’antibiotique étaient
91,11%.

6.1.6 FAIBLESSES DE L’ETUDE

La faiblesse de 1’¢tude était que certains aspects de la dispensation n’étaient pas pris en

compte tels que : les dispensations par conseils ou a la demande du patient (automédication)
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7 CONCLUSION

Au terme de notre étude sur la prescription et la dispensation des béta-lactamines dans la
commune | du district de Bamako, nous pouvons tirer les conclusions suivantes :

Il'y a une forte prescription des béta-lactamines dans la commune 1.

La qualité de ces prescriptions et leur dispensation étaient acceptables.

Cependant la majorité de ces prescriptions étaient données sans une analyse complémentaire.
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8 RECOMMANDATIONS
Au terme de cette étude nous formulons les recommandations suivantes :
8.1 Aux prescripteurs
» De respecter les principes d’une bonne prescription en générale qui est sensée
comporter les parametres suivants : identité du prescripteur (hnom, adresse), identité du
malade (nom, prénom, age, et poids), et en particulier celle des antibiotiques (choix
adéquat, posologie, dosage, co(t du traitement, qualification du prescripteur,
I’établissement)
» Donner un antibiogramme avant une antibiothérapie

» Prescrire d’avantage en DCI pour rendre le traitement plus accessible

8.2 Aux pharmaciens
» D’augmenter la disponibilité des médicaments a 1’officine de pharmacie.

> De participer activement a la dispensation des médicaments a la surface de vente.

8.3 Aux autorités
» Effectuer des enquétes épidémiologiques réguliéres en vue d’une rationalisation de
I’utilisation des antibiotiques (surveillance de la résistance).

» Elaborer des politiques pour augmenter les laboratoires d’analyse médicales.

8.4 A laPopulation
» Se faire consulter par un médecin pour obtenir une ordonnance
» Suivre les conseils donnés par les médecins et Pharmaciens (posologie, durée du
traitement etc....) pour utilisation rationnelle des antibiotiques et prendre
correctement les médicaments afin d’éviter la résistance.

» De prendre correctement les médicaments.
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10 ANNEXES

Fiche d’enquéte

Numéro :...... Officine t....oviiiiiiiiiiieeea, Date :...... /....J201
1. Informations sur le malade
Nom : Oui /...... /Non/...... / Age : Oui /...... /Non/...... /
Poids : Oui/.../Non/.../ Sexe Oui /...... /Non/...... /
Température : Oui /...... / Non/...... /Hospitalisé : Oui/..../  Non/...... /
Profession
- Commercant/....... /

- Eleéve-étudiant/...... /
- Ouwuvrier/....... /

- Fonctionnaire/...../

- Autre/....... /

2. Informations sur le prescripteur
Le nom du prescripteur : Oui/..../Non /...../Sexe /...... /MouF NoTel:oui/..../Non:/..../
Statut :

- Médecin généraliste /...../

- Meédecin spécialiste/....../

- FFI/....... /
- Infirmier/...... /
- Technicien de sante /...... /

- Autres A préCiser .......ooiiiiiiiiiiiiiian,

3. Information sur ’ordonnance
Structure :

- CHU/...../

- Hopital/...../

- CSReéf/...../

- ASACO/...../

- AUtre
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Lisibilité de I’ordonnance :
- Bonne/...../
- Moyen/...../
- Mauvaise/...../

Présence de cachet : Oui/...... /" Non/....../Présence de signature : Oui/...... /Non/...../

Nombre de médicaments prescrit :

1/..... 4/...../
2/..... 5/....
3/....0 plus/...../

Analyses complémentaires : OQui /...... / Non/...... /

Ordonnance AMO : Qui /...... / Non/...... /

Béta-lactamine

Nom DCI Forme |Dosage |Quantité Posologie Durée de

traitement

Conseils d’utilisation donnes par le prescripteur :

Oui/...../ Non/...... /
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Autre antibiotiques

Nom

DCI Forme |Dosage |Quantité Posologie

Durée de

traitement

Ordonnance totalement servi : Oui/...../

Si non quelle raison :

- Rupture au stock /...../

- Rupture fournisseurs /...../

- Produit arréte /...../

- Financiére /....

- Autres :

4. Dispensateur
Statut :

- Pharmacien /....

J

A

- Interne en Pharmacie /....... /

- Infirmier/...../

- Technicien de sante /...../

- Autresapréciser :...................
Age: 18a25ans/...../

Non/...../

26 a40 ans/...../ plusde 40 ans /...../

Expérience en officine (nombres année): ............

Posologie correctement expliquée : OQui/ ...... / Non/....... /

Erreur identifiée :
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ANNEXES

Tableau XXVIII: Liste des béta-lactamines

Comprimés

Nom commercial

DCI

FAMILLE

Aclav 1g/125 mg cp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Aclav 500/62.5 mg cp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Amoclan forte 625mgcp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Amodex 500mg cp

Amoxicilline

Pénicilline A

Amoxiclav-denk

Amoxicilline + acide

Inhibiteur de la béta-lactamase

500/62.5mg cp clavulanique

Amoxi-denk 1000mg cp Amoxicilline Pénicilline A
Amoxi-denk 500mg cp Amoxicilline Pénicilline A
Astaph 500mg cp Flucloxacilline Pénicilline M
Bactox 500mg cp Amoxicilline Pénicilline A

Beclav 625mg cp Amoxicilline + acide Inhibiteur de la béta-lactamase
clavulanique
Biodroxil 1000mg cp Cefadroxil Céphalosporine de lere
génération
Biodroxil 500mg cp Cefadroxil Céphalosporine de lere
génération
Carmox -500mg ccp Amoxicilline + bromhexine Association

Cedrox 1g cp Cefadroxil Céphalosporine de lere
génération

Ceficap 400mg cp Cefixime Céphalosporine de 3eme
géneration

Cefixidel 100mg sach Cefixime Céphalosporine de 3eme
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génération

Cefixidel 200mg cp Cefixime Céphalosporine de 3eme
géneration
Cefixime sp 200mg ccp Cefixime Céphalosporine de 3eme

génération

Cefuroxime 500mg sp cp

Cefuroxime axetil

Céphalosporine de 2eme

géneration

Clavam 1125mg cp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Clavam 562.5mg cp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Clavicin XR 100/62.5 cp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Clavumoccid 1000 mg cp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Clavumoccid 500mg cp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Cledomox 1125mg cp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Co- Amox 1000 mg cp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Curam 1000 sach

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Curam 1000mg cp

Amoxicilline + acide

Inhibiteur de la béta-lactamase

clavulanique

Curam 500mg cp Amoxicilline + acide Inhibiteur de la béta-lactamase
clavulanique

Euromox 1g cp Amoxicilline Pénicilline A

Euromox 500mg cp Amoxicilline Penicilline A

Fleming 19/125mg cp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Fleming 500/62.5mg

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase
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Floxapen 500mg Flucloxacilline Pénicilline M

Fuclo 500mg cp Flucloxacilline Pénicilline M

Helicocin 750/500mg Amoxicilline + acide Association
clavulanique

Imox 500 mg cp Amoxicilline Pénicilline A

Klacin 625 cp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Klacin BID 1000mg cp

Amoxicilline + acide

Inhibiteur de la béta-lactamase

clavulanique
Linmox 500mg cp Amoxicilline Pénicilline A
Oracefal 1g cp Cefadroxil Céphalosporine de lere
génération
Oracefal 500mg cp Cefadroxil Céphalosporine de lere
génération
Orelox 100mg cp Cefpodoxime Céphalosporine de 3eme
génération
Orelox 200mg cp Cefpodoxime Céphalosporine de 3eme
génération
Orex 500mg cp Cefalexine Céphalosporine de lere
génération
Ospamox 1000mg cp Amoxicilline Pénicilline A
Ospamox 500mg cp Amoxicilline Pénicilline A
Ospen 1000000 cp Phenoxymethylpenicilline Pénicilline V
Rapiclav 625mg cp Amoxicilline + acide Inhibiteur de la béta-lactamase
clavulanique
Rapiclav 875/125mg cp Amoxicilline + acide Inhibiteur de la béta-lactamase

clavulanique

Selexid 200mg cp

pivmeticilliam

Amidino-penicilllines

Zepotil 100mg cp

Cefpodoxime proxetil

Céphalosporine de 3eme

génération

Zepotil 200mg cp

Cefpodoxime proxetil

Céphalosporine de 3eme

géneration
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Sachets

Nom commercial DCI FAMILLE
Alfamox 500mg sach Amoxicilline Pénicilline A
Alfamox 1g sach Amoxicilline Pénicilline A

Amoxiclav-denk
1000/125mg sach

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Zamox 1g/125mg sach

Amoxicilline + acide

Inhibiteur de la béta-lactamase

clavulanique
Zamox 500/62.5mg sach Amoxicilline + acide Inhibiteur de la béta-lactamase
clavulanique
Sirops
Nom commercial DCI FAMILLE
Aclav 1000/125mg sp Amoxicilline + acide Inhibiteur de la béta-lactamase
clavulanique
Amoclan forte 250/62.5mg | Amoxicilline + acide Inhibiteur de la béta-lactamase
sp clavulanique
Amodex 250mg sp Amoxicilline Pénicilline A
Astaph 125mg sp Flucloxacilline Pénicilline M
Astaph 250mg sp Flucloxacilline Pénicilline M

Augmencillin 500/47mg sp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Augmentin 100/12.5mg sp

Amoxicilline + acide

Inhibiteur de la béta-lactamase

clavulanique

Bactox 125mg sp Amoxicilline Pénicilline A

Bactox 250mg sp Amoxicilline Penicilline A

Bactox 500mg sp Amoxicilline Penicilline A

Beclav 312.5mg sp Amoxicilline + acide Inhibiteur de la béta-lactamase
clavulanique

Biodroxil 125mg sp Cefadroxil Céphalosporine de lere

géneration
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Cedrox 250mg sp Cefadroxil Céphalosporine de lere
génération

Ceficap 100mg sp Cefixime Céphalosporine de 3eme
géneration

Clamoxyl 125mg sp Amoxicilline Pénicilline A

Clamoxyl 250mg sp Amoxicilline Penicilline A

Clamoxyl 500mg sp Amoxicilline Penicilline A

Clavam 281.25mg sp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Clavam 562.5

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Clavumoccid 250mg sp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Co-Amox 156.25mg NN sp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Co-Amox 457mg sp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Curam 100mg sp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Diswar plus 250/62.5mg sp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Fedrox 250mg sp

Cefadroxil

Céphalosporine de lere

génération

Fleming 250/31.25mg sp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Fleming 500/62.5

Amoxicilline + acide

Inhibiteur de la béta-lactamase

clavulanique
Floxapen 125mg sp Flucloxacilline Pénicilline M
Floxapen 250mg Flucloxacilline Penicilline M
Fuclo 250mg sp Flucloxacilline Penicilline M
Hiconcil 125mg sp Amoxicilline Pénicilline A
Hiconcil 250mg sp Amoxicilline Pénicilline A
Hiconcil 500mg sp Amoxicilline Pénicilline A
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Klacin 156.25mg sp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Klacin 312.5mg sp

Amoxicilline + acide

Inhibiteur de la béta-lactamase

clavulanique

Megacef 100sp Cefixime Céphalosporine de 3eme
génération

Oracefal 125mg sp Cefadroxil Céphalosporine de lere
géneration

Oracefal 250mg sp Cefadroxil Céphalosporine de lere
génération

Orelox 40mg sp Cefpodoxime Céphalosporine de 3eme
génération

Orex 125mg sp Cefalexine Céphalosporine de lere
génération

Orex 250mg sp Cefalexine Céphalosporine de lere
génération

Oroken 100mg sp Cefixime Céphalosporine de 3eme
génération

Oroken 40mg sp Cefixime Céphalosporine de 3eme

génération

Ticasse BD 200 mg sp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Ticasse BD 400/75mg sp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Zamox 100/12.5mg sp

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase
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Injectable

Nom commercial DCI FAMILLE
Ampicilline 1g inj Ampicilline Penicilline A
Benzathine Benzathine Benzylpenicilline Pénicilline G
Benzylpenicilline inj

Benzylpenicilline Benzylpenicilline Penicilline G

Betazidim 1g inj

Ceftazidime

Céphalosporine 3eme génération

Bristopen 1g inj

Oxacilline

Pénicilline M

Ceftriaz 1000mg inj

Ceftriaxone

Céphalosporine 3eme génération

Ceftriaz 250mg inj

Ceftriaxone

Céphalosporine 3eme génération

Ceftriaz 500mg inj

Ceftriaxone

Céphalosporine 3eme génération

Cetafor 1g inj 1V/IM

Ceftriaxone

Céphalosporine 3eme génération

Cetafor 500mg inj IV/IM

Ceftriaxone

Céphalosporine 3eme génération

Cetazone 1 g inj

Ceftriaxone

Céphalosporine 3eme génération

Cetazone 250mg inj

Ceftriaxone

Céphalosporine 3eme génération

Cetazone 500mg inj

Ceftriaxone

Céphalosporine 3eme génération

Clavicin 1.2g inj

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Clavuject 1.2g inj

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Filtiax 1000mg inj

Ceftriaxone

Céphalosporine 3eme génération

Filtriax 500mg inj

Ceftriaxone

Céphalosporine 3eme génération

Fleming 1200m inj

Amoxicilline + acide

clavulanique

Inhibiteur de la béta-lactamase

Kefotax 1g inj

Cefotaxime

Céphalosporine 3eme génération

Rocephine 1g IV/IM

Ceftriaxone

Céphalosporine 3eme génération

Rocephine 500mg IV/IM

Ceftriaxone

Céphalosporine 3eme génération

Zoucef 1g inj

Ceftriaxone

Céphalosporine 3eme génération

de Bamako »
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ANNEXES
Tableau XXIX : Liste des pharmacies de la commune |

No PHARMACIES QUARTIERS
1 | Pharmacie Espoir Banconi Flabougou
2 | Pharmacie Ady Banconi
3 | Pharmacie Apsatou Traore Banconi
4 | Pharmacie Djiguiya Zone Razel
5 | Pharmacie Vamara Dianguinabougou
6 | Pharmacie Manoumoula Fadjiguila
7 | Pharmacie Ben Korofina
8 | Pharmacie Amani Korofina
9 | Pharmacie Bakoroba Tounkara Djelibougou
10 | Pharmacie Souleymane Diakite Boulkassoumbougou
11 | Pharmacie Kamsir Djelibougou
12 | Pharmacie Com Boubacar Ouologuem Konate bougou
13 | Pharmacie Lassana Samake Boulkassoumbougou
14 | Pharmacie Bel Air Sotuba
15 | Pharmacie Dakan Sikoro
16 | Pharmacie Croix Rouge Djelibougou
17 | Pharmacie Benkadi Boulkassoumbougou
18 | Pharmacie Djitoumou Farada
19 | Pharmacie Camp Digue Doumanzana
20 | Pharmacie Sira Mani Djelibougou Fadjiguila
21 | Pharmacie Sekou Traore Sikoro — sourakabougou
22 | Pharmacie Ashahi Djelibougou
23 | Pharmacie Nonkon Koroya Banconi
24 | Pharmacie Dina Djelibougou
25 | Pharmacie Rondpoint Banconi
26 | Pharmacie Kalil Baba Banconi
27 | Pharmacie Antan Banconi
28 | Pharmacie Mamita Banconi
29 | Pharmacie Fadjiguila 30m Fadjiguila
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30 | Pharmacie Touba Fadjiguila

31 | Pharmacie Mamadabitao Fadjiguila

32 | Pharmacie Maternite Korofina

33 | Pharmacie Mimapharm Korofina

34 | Pharmacie Gourma Boulkassoumbougou
35 | Pharmacie Niama Cisse Boulkassoumbougou
36 | Pharmacie Souhoule Djelibougou

37 | Pharmacie Maraka Doumanzana

38 | Pharmacie Touba Benediction Konatebougou

39

Pharmacie Boulkassoumbougou

Boulkassoumbougou

40 | Pharmacie Guinna Sikoro

41 | Pharmacie Nogoya Djelibougou Extension
42 | Pharmacie Sory Bocoum Djelibougou

43 | Pharmacie Alwar Doumanzana

44

Pharmacie Diab

Dianguinabougou

45

Pharmacie Bakary Cly-3eme pont

Sotuba
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Résumé

Introduction : La famille des béta-lactamines occupe une tres grande place dans la
prescription des antibiotiques. C’est des antibiotiques a large spectre et les plus prescrites de
nos jours. Cependant, ces béta-lactamines font face a I’émergence et a la propagation des
bactéries résistantes. Ces résistances sont généralement dues a une mauvaise utilisation et au
non-respect des regles de prescription de ces antibiotiques. Pour que cette famille
d’antibiotique majeure garde toute sa place en thérapeutique il est nécessaire d’observer une
bonne prescription et d’utilisation de ces béta-lactamines d’ou I’objectif de cette étude
D’évaluer la prescription et la dispensation des béta-lactamines dans la commune | du district
de Bamako.

Méthodologie : Nous avons fait une enquéte dans les officines de ladite commune d’Octobre a
Décembre 2017. Etait inclus dans 1’enquéte toutes ordonnances contenant au moins un
antibiotique. Les informations ont été recueillies a partir d’une fiche d’enquéte contenant les
questionnaires.

Résultats : il ressort de notre étude que :

La fréquence de prescription des béta-lactamines était de 68,5% par rapport aux autres
antibiotiques, et que 96,5% des prescriptions ont été donné sans une analyse complémentaire.
L’ Amoxicilline était le nom béta-lactamine le plus prescrit avec 6,67% ; la molécule la plus
prescrite était I’ Amoxicilline + Acide clavulanique avec 33,33%.La durée du traitement était
conforme dans 71,6% des cas. Nous avons constaté une bonne disponibilité des produits au
niveau des pharmacies 84%. Les vendeurs en pharmacies sont le personnel le plus en contact
avec les clients avec plus de 33%.
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Conclusion : Au terme de notre étude nous pouvons conclure qu’il y a une forte prescription
des béta-lactamines dans la commune 1.

La qualité de ces prescriptions et leur dispensation étaient acceptables.

Cependant la majorité de ces prescriptions étaient données sans une analyse complémentaire.

Mots-clés : Béta-lactamines, Prescription, Dispensation, Pharmacie,
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Summary

Introduction: The béta-lactam family occupies a very important place in the prescription of
antibiotics. It is broad spectrum antibiotics and the most prescribed nowadays. However, these
béta-lactams face the emergence and spread of resistant bacteria. These resistances are
generally due to misuse and non-compliance with the prescription rules of these antibiotics. In
order for this family of major antibiotics to keep its place in therapy, it is necessary to observe
a good prescription and use of these béta-lactams, hence the objective of this study. To
evaluate the prescription and dispensing of béta-lactams in commune | of Bamako district.
Methodology: We made a survey in the pharmacies of the said commune from October to
December 2017. Included in the survey were all prescriptions containing at least one
antibiotic. The information was collected from a survey card containing the questionnaires.
Results: our study shows that: The frequency of prescription of beta-lactams was 68.5%
compared to other antibiotics, and 96.5% of prescriptions were given without further analysis.
Amoxicillin was the most-prescribed beta-lactam name with 6.67%; the most prescribed
molecule was Amoxicillin + clavulanic acid with 33.33%. The duration of treatment was
consistent in 71.6% of cases. We found a good availability of products at the pharmacy level
84%. Pharmacy salespeople are the staff most in touch with customers with more than 33%.
Conclusion: At the end of our study we can conclude that there is a strong prescription for
beta-lactams in commune |. The quality of these prescriptions and their dispensation were
acceptable. However, the majority of these prescriptions were given without further analysis.

Keywords: Beta-lactams, Prescription, Dispensing, Pharmacy,
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12 SERMENT DE GALIEN

Je jure en présence des Maitres de la faculté, des conseillers de I’Ordre des Pharmaciens et de
mes condisciples :

-D’honorer ceux qui m’ont instruit dans les préceptes de mon art et de leur témoigner ma
reconnaissance en restant fidéle a leur enseignement ;

-D’exercer dans I’intérét de la santé Publique, ma profession avec conscience et de respecter
non seulement la législation en vigueur mais aussi les régles de I’honneur, de la probité et du
désintéressement ;

-De ne jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs envers le malade et sa dignité
humaine.

-En aucun cas, je ne consentirai a utiliser mes connaissances et mon état pour corrompre les
meeurs et favoriser les actes criminels.

Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses.

Que je sois couvert d’opprobre et méprisé de mes confréres si j’y manque

Je le jure !
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