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Liste des abréviations

ABT : Antibiothérapie

AEG : Altération de I'Etat Général

AMM : Autorisation de Mise sur le Marché

BGN : Bacille Gram Négatif

BLSE : Béta-Lactamases a Spectre Etendu

BMR : Bactérie Multi-Résistante

COL : Centre Oscar Lambret

EBM : Evidence-Based Medicine

ECBC : Examen Cytobactériologiques des Crachat
ECBU : Examen Cytobactériologique des Urines
GCS : Glasgow Coma Scale

IV : Intra-Veineux

KPS : Karnofsky Performance Status

LAT : Limitations et Arréts des Thérapeutiques
NPP : Ne pas prescrire

NR : Non Renseigné

OMS : Organisation Mondiale de la Santé

PAC : Port-a-Cath

PK : Pharmacocinétique

PD : Pharmacodynamique

SARM ou SAMS : Staphylocoque Aureus Résistant a la Méticilline ou Méticilline Sensible
SC : Sous-Cutanée

SFAP : Société Francaise d’Accompagnement et de Soins Palliatifs
St Vincent : Hoépital Saint -Vincent-de-Paul

USP : Unité de Soins Palliatifs

VCA : Verbal Communication Ability

VVC : Voie Veineuse Centrale

VVP : Voie Veineuse Périphérique


http://www.ebm.lib.ulg.ac.be/prostate/ebm.htm
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RESUME

Contexte : Confrontée au questionnement de I'utilisation des antibiotiques en fin
de vie, la médecine palliative fait face a une préoccupation éthique en termes de futilité
et de proportionnalité des soins. Notre travail recueille les réflexions, le raisonnement et
I'argumentaire du médecin conduisant a la décision d'une telle prescription.

Méthode : Cette étude observationnelle, prospective, multicentrique, qualitative et
quantitative fut menée dans deux unités de Soins Palliatifs sur six mois. Un
questionnaire interrogeait les médecins sur leurs motivations quant a l'initiation, la
poursuite, I'abstention ou I'arrét d'antibiothérapie chez des patients hospitalisés en soins
palliatifs. La perception subjective par le prescripteur des bénéfices et limites du
traitement était aussi évaluée.

Résultats : 103 patients développérent 120 infections, pour lesquelles 66
antibiothérapies furent initiées, 31 poursuivies, 7 arrétées et 16 non-prescrites. Les
arguments objectivés étaient d'ordre médicaux : les antécédents, I'existence d’un
diagnostic infectieux, I'état général et le pronostic du patient, la symptomatologie. Le
type de décision était associé a 'OMS du patient (p= 0.045). Des éléments d'ordre plus
technique tels que la voie d'administration, les données paracliniques et
bactériologiques, la réponse a I'antibiothérapie et le risque d'effets indésirables guidaient
le choix de I'antibiotique. La décision se construisait aprés discussion collégiale autour
d'objectifs thérapeutiques spécifiques aux soins palliatifs centrés sur les symptomes et
le confort. Sur les 95 antibiothérapies prescrites, 46 sont arrivées a terme, 9 poursuivies
au domicile, 16 arrétées, 24 décés sont survenus sous antibiotique. 64 antibiothérapies
semblaient bénéfiques pour le prescripteur. Le bénéfice était significativement associé
a 'OMS (p= 0.03) L'arrét ou la poursuite de la thérapeutique étaient significativement
associés a l'absence ou présence de bénéfice (p <0.0001) et a la réévaluation de
I'antibiotique a 72h (p=0.049).

Discussion : Ce travail montre 'importance de définir, dans un contexte particulier
et selon la singularité du patient, les objectifs envisagés par linstauration d'une
antibiothérapie afin qu'elle ne devienne futile et de considérer les limites diagnostiques
et thérapeutiques dans un souci de proportionnalité des traitements, pour que la prise
en charge proposée soit adaptée aux objectifs de soins, de confort et

d’accompagnement d’une situation de fin de vie.
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INTRODUCTION

Le questionnement autour de la prescription d’antibiotiques en soins palliatifs est
issu d’une expérience personnelle, lors de laquelle la formation universitaire biomédicale
recue pendant trois années d'internat en médecine générale associée a celle d’un
dipléome universitaire en infectiologie (Stratégies thérapeutiques et préventives en
pathologie infectieuse) ont été confrontées a la complexité de 'approche médicale et de

soins des situations de fin de vie.

En soins palliatifs, les repéres biomédicaux de I'Evidence-Based Medecine
(EBM) sont questionnés par une approche de la maladie et du soin dans laquelle
I'objectif n’est plus la guérison mais le confort, la priorité n’est plus la mise a disposition
de tous les moyens thérapeutiques et techniques existants mais 'accompagnement du
patient et de sa famille vers la fin de la vie. Les situations sont souvent complexes,
marquées par la fragilité des patients, par I'attention portée a leurs besoins individuels
et globaux (pas uniguement médicaux et symptomatiques), et par des questionnements

éthiques, notamment de limitation des thérapeutiques.

La prescription de thérapeutiques anti-infectieuses répond a des exigences
scientifiques définies et répertoriées dans des guides d'utilisation pour la bonne pratique
médicale afin d’éviter la problématique d’émergence de bactéries multi-résistantes.
Confronter cette réalité infectieuse aux situations des soins palliatifs dans lesquelles les
regles de bonnes pratiques peuvent étre reléguées au second plan dans un but de
confort et d'amélioration de la qualité de vie souleve de nombreux questionnements en

termes d'éthique, d'efficacité, de sens donné au soin.

Les expériences de stages hospitaliers ont été, ainsi, émaillées de fréquentes
interrogations : « Le patient a de la fievre mais présente-t-il un syndrome infectieux ?
Dois-je prescrire un antibiotique sans réaliser les explorations... ? Il s'encombre, est-ce
infectieux ? Quel antibiotigue ? Par quelle voie ? Dois-je effectuer un contréle
posologique... le pic... le creux ? Il est BMR, est-ce nécessaire de sortir l'arsenal
antibiotique ? Quelle efficacité dois-je attendre dans cette situation particuliére ? N'est-

il pas trop altéré ? Est-ce proportionné a son état ? »
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Les questionnements étaient d’ordre médical, d’ordre technique et matériel,
d’ordre éthique et concernaient le respect des recommandations et des bonnes
pratigues ainsi que la proportionnalité des traitements. Le raisonnement tentait de
s’appuyer sur des bases scientifiques et protocolisées, mais était confronté a la fragilité
des situations cliniques, au questionnement des infirmieres sur le sens des prescriptions
dans des situations dans lesquelles I'objectif leur semblait étre prioritairement celui du
confort et de 'accompagnement vers le décés. Les prescriptions imposant nombreux
actes techniques et prélévements étaient parfois percues comme agressives, inutiles et
empéchant un accompagnement de qualité. La généralité des protocoles scientifiques
se heurtait a la singularité de I'histoire médicale et de I'expérience individuelle d'un
malade, de son vécu psychologique, social, culturel, de ses représentations.

Ainsi, la perspective biomédicale et scientifique de la pathologie infectieuse
est confrontée a celle plus globale d'une médecine centrée sur le patient en prise

en charge palliative.

Ce travail s'attache a explorer cette « tension » qui peut exister entre les
exigences scientifiques d’une médecine biotechnique basée sur 'EBM et les
guestionnements d'une médecine centrée sur la singularité d’un patient en fin de

vie et fragile.

Nous explorerons les questionnements et réflexions de médecins travaillant en
services de soins palliatifs lorsque la question d’'une prescription antibiotique se pose

chez des patients en situation de fin de vie.

L’objectif principal de cette étude est le recueil des réflexions des prescripteurs
ainsi que des motifs de prescription ou de non-prescription d'antibiothérapie chez les
patients hospitalisés dans deux unités de soins palliatifs, au Centre Oscar Lambret a
Lille (Centre régional de lutte contre le cancer) et a ’'Hopital Saint-Vincent-de-Paul du

GHICL (Groupement des Hopitaux de I'Institut Catholique de Lille).

L’objectif secondaire porte sur I'évaluation subjective par le prescripteur de la
pertinence, des bénéfices et des limites de ses prescriptions.
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La premiere partie de ce travail décrit le contexte dans lequel la problématique
est posée. Apres une description des spécificités médicales, Iégislatives et éthiques de
la médecine palliative, les connaissances actuelles vis-a-vis des caractéristiques des
épisodes infectieux en soins palliatifs ainsi que de leur prise en charge sont détaillées a
partir d’'une analyse de la littérature. Cet état de la question permet de développer les
problématiques liées aux spécificités de la prise en charge des infections en soins
palliatifs. La deuxieme partie de ce travail expose le choix et la description
méthodologique de cette étude. Les résultats sont présentés en troisieme partie. La
description des résultats quantitatifs précede celle des résultats répondant a I'objectif
principal et a ceux répondant a 'objectif secondaire. La discussion de ces résultats est

I'objet de la quatrieme partie de ce travail.
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LES SOINS PALLIATIFS : Concepts, législation et repéres
éethiques

) CONCEPTS DES SOINS PALLIATIFS

« Les soins palliatifs sont des soins actifs délivrés dans une approche globale de
la personne atteinte d'une maladie grave, évolutive ou terminale. L'objectif des soins
palliatifs est de soulager les douleurs physiques et les autres symptémes, mais aussi de
prendre en compte la souffrance psychologique, sociale et spirituelle. Les soins palliatifs
et I'accompagnement sont interdisciplinaires. lls s'adressent au malade en tant que
personne, a sa famille et a ses proches, a domicile ou en institution. La formation et le

soutien des soignants et des bénévoles font partie de cette démarche » (1).

Cette définition des soins palliatifs par la société francaise (SFAP) montre que la
meédecine palliative a une approche holistique de la personne malade, de la maladie et
des soins. Les soignants prennent en compte tous les aspects de la maladie, a I'écoute
du patient, de son corps et de ses proches. lIs visent le confort et la meilleure qualité de
vie pour le patient, cherchant, pour ce faire, a limiter les démarches médicales futiles et
les traitements déraisonnables. La mort, pergue comme un processus naturel, a une
place a part entiere dans la réflexion du soin : les soignants cherchent a accompagner

le patient pour qu'il puisse vivre aussi activement que possible jusqu'a son déces (2).

Les soins palliatifs sont pratiqués dans une approche globale de la personne
(comprenant des dimensions physiques, sociales, psychiques et existentielles), avec
une attention portée au vécu de la personne. lls promeuvent la capacité
d’autodétermination du patient, une délibération avec le patient, son entourage et les
équipes soignantes, I'anticipation des complications, la construction d’un projet de soin

ou de vie, un travail en équipe et en interdisciplinarité (3).
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I) BREF HISTORIQUE DES SOINS PALLIATIFS

Dés la période médiévale, le clergé, au travers des confréries et des hétels-Dieu,
offraient des soins aux indigents et aux incurables. Il faut pourtant attendre le XIXéme
siécle pour que soit créée la premiére association entierement dévolue a l'accueil des
malades incurables : L'association des Dames du Calvaire. Fondé en 1842 par Jeanne
Garnier, le Calvaire ouvrira, en 1874, un hospice portant aujourd’hui le nom de sa
fondatrice (4).

Au sortir de la Seconde Guerre Mondiale, Cicely Saunders, infirmiére, femme
aumonier et médecin, est une pionniere des soins palliatifs en Grande-Bretagne. Dans
les années 60, elle étudie la gestion de la douleur dans les maladies incurables au St
Mary's Hospital de Paddington, avant d'introduire un systeme de contréle de la douleur
au St Joseph's Hospital. Cicely Saunders y développe le concept de « total pain », qui
veut que les malades en fin de vie ne souffrent pas uniguement physiqguement mais
également psychologiquement, socialement et spirituellement. A la fin de I'année 1959,
elle met en place un projet d'organisation d'un hépital de 60 lits consacré uniquement
aux soins pallaitifs. 8 ans plus tard est fondé, autour d'une équipe interdisciplinaire, le
St Christopher's Hospice. Figure de proue, Cicely Saunders a permis de faire émerger
la question de la prise en charge des malades en fin de vie et son établissement sera le
point de départ a la diffusion dans le monde de ses principes (5). Parmi les « éleves »
de Cicely Saunders, le Docteur Balfour Mount fonde en 1974 la premiéere unité
d'hospitalisation en milieu universitaire, au Royal Victoria Hospital a Montréal. I
abandonne le terme d'hospice, a connotation religieuse, lui préférant le terme de Soins

Palliatifs.

En France, le Pére Patrick Verspieren présente des travaux, suite a sa visite au
Saint Christopher's Hospice en 1973, qui auront un véritable impact sur la prise en
charge des personnes en fin de vie dans I'Hexagone. Les soins palliatifs se développent
alors, notamment au sein de services de cancérologie et de gériatrie qui intégrent aussi

la prise en charge globale dans leurs pratiques. Cette prise de conscience se traduira,
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au milieu des années 80, par une réalité Iégislative, avec pour but final de faire des soins

palliatifs un enjeu de santé publique.

En 1984, un article issu de la revue "Etudes" dénonce les pratiques d'euthanasie
dans les hopitaux entrainant la création du Comité Consultatif d'Ethique Médicale. Un
groupe de travail est constitué par le ministere de la santé dont les travaux conduiront a
officialiser les soins palliatifs par la Circulaire du 26 aolt 1986 relative a « I'organisation
des soins et a l'accompagnement des malades en phase terminale”, aussi connu
aujourd’hui sous le nom de "Circulaire Laroque". Cette circulaire demeure encore
aujourd’hui le texte de référence (6). S'ensuit la création de la premiére unité de soins
palliatifs (USP) francaise a Paris, ouverte par Maurice Abiven a I'hOpital international de
la Cité Universitaire.

La société civile elle aussi s'empare de ce sujet. En 1989, de nombreuses
associations s'allient a des professionnels de santé pour fonder la Société Francaise
d'Accompagnement et de soins Palliatifs (SFAP). Dés lors, la reconnaissance des soins
palliatifs va plus avant avec une place plus importante dans le milieu hospitalier et
l'instauration de nouveaux textes de loi. Ainsi, depuis les années 90, les équipes de
soins palliatifs interviennent de plus en plus tét dans la prise en charge pluridisciplinaire
des symptémes de la maladie. L'objectif est de mieux comprendre les besoins du patient
et d'ainsi faciliter la transition lors du passage a la phase terminale de la maladie. La
prise en charge palliative coexiste alors avec la thérapeutique curative, dés la pose de
diagnostic (7). En effet, des études, telle que celle de Temel et al., ont démontré que
des soins palliatifs précoces entrainent une meilleure qualité de vie mais également un
allongement de la survie chez des patients atteints de cancer du poumon meétastatique
(8). La prise en charge palliative consiste tout d'abord en une phase d'écoute et de
communication, avec instauration d'un climat de vérité, et cherche a soutenir le patient
et son entourage durant I'évolution de la maladie afin de faire face aux complications de

celle-ci mais aussi aux conséquences possibles du traitement.
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) LEGISLATION FRANCAISE ET FIN DE VIE

Les droits des patients en fin de vie ont été précisés par la loi du 9 juin 1999 sur
'accés aux soins palliatifs (9) et réaffirmés par la loi Leonetti de 2005 et la loi Claeys
Leonetti du 2 février 2016 relatives aux droits des malades et a la fin de vie (10).

A) Le droit aux soins palliatifs

La loi du 9 juin 1999 relative a I'accés aux soins palliatifs prévoit que « toute
personne malade dont I'état le requiert a le droit d'accéder a des soins palliatifs et a un
accompagnement » (9). La loi Claeys Leonetti du 2 février 2016 précise que « toute
personne a le droit d'avoir une fin de vie digne et accompagnée du meilleur apaisement
possible de la souffrance. Les professionnels de santé mettent en oceuvre tous les

moyens a leur disposition pour que ce droit soit respecté. » (10) .

B) L'absence d’obstination déraisonnable

En complément du droit de chaque patient a recevoir des soins appropriés et a
bénéficier de thérapeutiques efficaces, la loi Leonetti de 2005, relative aux droits des
malades et a la fin de vie, confirmée par la loi du 2 février 2016- art. 2 affirment dans
l'article L. 7110-5-1 que « les actes [mentionnés a I'article L. 1110-5] ne doivent pas étre
mis en ceuvre ou poursuivis lorsqu’ils résultent d’'une obstination déraisonnable (11).
Lorsqu’ils apparaissent inutiles, disproportionnés ou lorsqu’ils n’ont d’autre effet que le
seul maintien artificiel de la vie, ils peuvent étre suspendus ou ne pas étre entrepris,
conformément a la volonté du patient et, si ce dernier est hors d’état d’exprimer sa
volonté, a I'issue d’une procédure collégiale définie par voie réglementaire. [...] Lorsque
les actes [mentionnés aux deux premiers alinéas du présent article] sont suspendus ou
ne sont pas entrepris, le médecin sauvegarde la dignité du mourant et assure la qualité

de sa vie en dispensant les soins palliatifs mentionnés a I'article L. 1110-10. » (12).

L'Article L.1110-5 précise que « Toute personne a, compte tenu de son état de
santé et de I'urgence des interventions que celui-ci requiert, le droit de recevoir les soins

les plus appropriés et de bénéficier des thérapeutiques dont l'efficacité est reconnue et




OLAGNE Alix Les Soins Palliatifs

qui garantissent la meilleure sécurité sanitaire au regard des connaissances médicales

avérées. »

Ainsi, toute entreprise médicale, qu’il s’agisse d’acte de prévention ou de soin,
nécessite le recours a la notion de proportionnalité. Comme le mentionne I'article L.1110-
5 : les actes médicaux « ne doivent pas, en I'état des connaissances médicales, lui (le

patient) faire courir de risques disproportionnés par rapport au bénéfice escompté. »

Le code de déontologie argumente en ce sens :

- « En toutes circonstances, le médecin doit s’efforcer de soulager les souffrances
de son malade, 'assister moralement et éviter toute obstination déraisonnable dans les
investigations ou la thérapeutique. » (13).

- « Le médecin doit accompagner le mourant jusqu’a ses derniers moments, assurer
par des soins et des mesures appropriés la qualité d’une vie qui prend fin, sauvegarder

la dignité du malade et réconforter son entourage. » (14).

C) Le droit a I'abstention ou I'arrét de tout traitement

Il en va de la responsabilité du médecin d’apprécier le bien-fondé du projet
thérapeutique et d’évaluer la balance bénéfice-risque tout en gardant a I'esprit que la
décision finale dépendra de la volonté du patient.

La loi du 9 juin 1999, avait déja prévu que « la personne malade peut s'opposer
a toute investigation ou thérapeutique » (9). Ce droit a été réaffirmé par la loi Claeys
Léonetti du 2 février 2016 - art. 5 : « Toute personne a le droit de refuser ou de ne pas
recevoir un traitement. Le suivi du malade reste cependant assuré par le médecin,
notamment son accompagnement palliatif ». Le deuxiéme alinéa est ainsi rédigé : « Le
médecin a I'obligation de respecter la volonté de la personne aprés I'avoir informée des
conséquences de ses choix et de leur gravité. Si, par sa volonté de refuser ou
d’'interrompre tout traitement, la personne met sa vie en danger, elle doit réitérer sa

décision dans un délai raisonnable. » (10).
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La loi distingue deux situations (15):

- Lorsque le patient est conscient et capable de « s’autodéterminer » :

Le médecin donne une information claire, loyale et appropriée, c’est-a-dire qu'il vérifie

que le patient soit capable de comprendre puis de s’autodéterminer.

- Lorsque la personne est incapable d’exprimer sa volonté :

La loi introduit I'obligation d’'une procédure collégiale (art. 9 ; décret d’application du 6
février 2006) (10). La décision d'arrét de traitement revient au médecin en charge du
patient aprés concertation avec I'équipe soignante et aprés procédure collégiale
associant au moins un autre médecin sans relation hiérarchique avec lui. |l convient
néanmoins de rechercher la volonté du patient au travers des directives anticipées de
la personne et de l'avis de la personne de confiance. Le médecin doit également

informer la famille.

D) Le droit du patient d’étre soulagé

Tout malade a le droit de recevoir des soins visant a soulager sa douleur. La loi
du 2 février 2016 - art. 4 assure en effet que « toute personne a le droit de recevoir des
traitements et des soins visant a soulager sa souffrance. Celle-ci doit étre, en toutes
circonstances, prévenue, prise en compte, évaluée et traitée » (10). La loi Claeys
Leonetti reprend la notion de double effet déja précisée par la loi Leonetti de 2005 : «
Le médecin met en place I'ensemble des traitements analgésiques et sédatifs pour
répondre a la souffrance réfractaire du malade en phase avancée ou terminale, méme
s'ils peuvent avoir comme effet d'abréger la vie. |l doit en informer le malade, [...] la
personne de confiance [...], la famille ou, a défaut, un des proches. La procédure suivie

est inscrite dans le dossier médical. » (10). Le patient peut refuser ces soins.

La loi Leonetti de 2005 et confirmée par la loi Claeys Leonetti de février 2016
renforce la place du patient et de ses souhaits dans les décisions qui seront prises en
fin de vie (10-11). Le médecin se doit de délivrer l'information la plus compléte possible,
fidéle a la réalité et accessible au patient et a son entourage. Il doit également veiller a
une thérapeutique appropriée en respectant l'interdiction de I'obstination déraisonnable.
De cette idée, le texte de loi précise les procédures prévues quant a la limitation des

10
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thérapeutiques. Enfin, le médecin a le devoir d’assurer dans tous les cas la continuité

des soins de confort et 'accompagnement de la personne malade.

V) ETHIQUE ET DECISION MEDICALE

L’éthique clinique est un questionnement des professionnels de santé induit par
la rencontre de situations d’incertitude qui peuvent survenir lorsque ces acteurs sont
confrontés a des limites (du savoir et des connaissances, de la loi, de la morale ,...).
L’éthique est une réflexion individuelle et collective dont I'objectif est de contribuer a des

prises de décisions les plus rigoureuses et justes possibles (16).

A) Eléments d'une définition générale : I'Ethique ou l'art de réfléchir une
conduite.

1. Etymologie

neiko¢ (éthikds), est usuellement traduit par « science morale, morale ». Le nom
RBoc (éthos) sur lequel ROIK6C (éthikds) est formé, signifie au singulier "caractére,
maniere d'étre habituelle”. Le mot £6o¢ (éthos), proche phonétiquement, signifie pour sa
part : "coutume, habitude, usage"”, a opposer a « ce qui est par nature ». Aristote
souligne le lien sémantique existant entre ces deux termes : le caractére (ri6oc, éthos)

devient le résultat de I'nabitude (£€6oc¢, éthos) (17).

2. Distinction entre éthique et morale (18)

Malgré la traduction qui en est faite dans les dictionnaires de grec ancien et de
latin, ainsi que I'usage que I'on en fait dans le langage courant, I'éthique est a distinguer
de la morale d'aprés la philosophie. La morale fait référence aux normes que s’imposent
la société. Elle ne connait pas les contextes. La morale va définir un « ensemble des
prescriptions admises a une époque et dans une société déterminées » (19). Elle incite
et exhorte a les suivre. Cet ensemble de régles va définir comment faire le bien et

comment éviter de faire le mal. La morale est impérative, directive, normative (20).

L’éthique, quant a elle, est une discipline de I'ordre de la réflexion : I'éthique va

interroger I'action dans I'ensemble de ses dimensions et déterminer sa visée dans sa

11
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contextualité (21). La ou la morale édicte des conduites, I'’éthique a pour mission de
s’interroger sur les fondements établis par la société, de prendre de la distance, et de
mettre au jour ce qui « est estimé bon ». Elle s’oppose par sa nature dynamique et

évolutive.

Le philosophe Paul Ricoeur précise cette distinction dans un texte paru en 1990,
intitulé « Ethique et morale », insistant sur la recherche de la « vie bonne » : « On peut
[...] discerner une nuance (entre éthique et morale), selon que I'on met I'accent sur ce
qui est estimé bon ou sur ce qui s'impose comme obligatoire. C'est par convention que
je réserverai le terme d'« éthique » pour la visée d'une vie accomplie sous le signe des
actions estimées bonnes, et celui de « morale » pour le cété obligatoire, marqué par des
normes, des obligations, des interdictions caractérisées a la fois par une exigence

d'universalité et par un effet de contrainte » (22).

Bien plus que de discerner ce qui est bien et mal, I'’éthique repose non seulement
sur la réflexion collective naissant d’un dialogue entre des individus de cultures et de
savoirs riches et variés mais elle « fait aussi progresser 'universalité et la sollicitude
envers tout autre que soi » (23). En effet, Paul Ricoeur estime que I'éthique est de I'ordre
de la visée. La visée éthique reléve de « la vie bonne avec et pour autrui dans des
institutions justes ». Cette maxime prend en compte trois dimensions (24) : le pole « je »
souci de soi, le pdle « tu » souci de l'autre, le pble « il » souci de la collectivité. En effet,
« La vie bonne » implique une dimension individuelle (le pdle « Je ») : la vie accomplie
pour le sujet qui est capable d’actions réfléchies et d’initiatives. « Avec et pour autrui »
implique une dimension interindividuelle avec le mouvement de soi vers I'autre et d’'une
interpellation de soi par I'autre (le pble « Tu »). Enfin, « dans des institutions justes »
invoque une dimension sociétale et collective (le pole « Il ») (25).

L’éthique est une démarche active, avant tout réflexive, qui peut et doit évoluer
dans le temps. Il ne s’agit pas d’'une simple mise en mots ou d’'une problématisation
d’une situation complexe et déstabilisée mais de définir le sens et I'orientation donnés

a l'action.

12
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3. Le besoin d’éthique aujourd’hui et I'évolution de la pensée éthique

Dans son livre Esprit, 1987, J-M Ferry décrit I'évolution de l'objet I'éthique et

différencie celui de I'ancien, du moderne et du contemporain (26).

L’Ancien s’intéresse a la « philosophie de I'objet ». Elle concerne le cosmos et
'homme recherche une harmonie par rapport a la nature. Il s’agit d'une

philosophie contemplative.

- Le Moderne s’attache a la « philosophie du sujet ». L’homme voit son rapport au
monde selon le sujet créateur ; d’abord le divin puis 'homme. Sa perspective
consiste en un respect de tous les sujets égaux en droit sur le plan éthique et

politique.

- Enfin le Contemporain réfléchit a la « philosophie du verbe ». Son rapport au
monde est issu de la critique du sujet et se fonde sur la relation au monde, aux

autres et a soi-méme.

Ainsi, nous observons une évolution et un déplacement de I'objet de I'éthique, de

I’'homme dans son rapport au monde.

Le besoin d’éthique aujourd’hui est expliqué d’une part par le développement de
la technoscience qui provoque une « déstabilisation de I'éthique », au travers des
notions de corporéité, d’altérité et de temporalité, mais aussi par la place de 'homme
dans la société contemporaine (Droits de 'homme, principe d’autonomie, etc.) qui

constitue une complexification des situations (27).

Ainsi, le questionnement éthique dans le champ de la santé s’attache a cultiver
une réflexion, un discernement a propos de la technique mais également sur le plan de
la recherche biomédicale. Elle nourrit une réflexion sur la personne, la relation et
s’intéresse aux dimensions sociale, économique et politique de la médecine et de la

santé.

13
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4. Principes et repére pour la réflexion éthique

La démarche éthique décisionnelle est guidée par des lois (La déclaration
universelle des droits de ’'homme), des codes (serment d’'Hippocrate) ou des principes
fondamentaux. La portée éthique des principes fondamentaux, universellement
reconnue, permet de mettre en relief les zones névralgiques d’une situation déstabilisée

et permet d’organiser un véritable débat éthique (28).

a. Principe d'humanité - la dignité : valeur inconditionnelle, intrinséque a I'étre
humain, inaliénable

« L’égalité fondamentale de tous les étres humains en dignité et en droit doit étre

respectée de maniere a ce qu’ils soient traités de fagon juste et équitable. » (29).

« La dignité est plus précisément la valeur du sujet humain et en méme temps le

fait que I'on reconnaisse dans un individu qu’il est un sujet humain » (30).

b. 4 grands principes fondamentaux (issus du rapport Belmont : 1979) (31)

Ces quatre invariants éthiques n’ont pas vocation a résoudre les problémes
éthiques mais permettent d’orienter et d’étre une aide a I'exploration des différents
points de vue et de guider les discussions (32). Les principes peuvent se confronter,

voire s’opposer, et ainsi ouvrir le débat (33).

LES QUATRE PRINCIPES DE L'ETHIQUE BIOMEDICALE (34)

- Le principe d'autonomie affirme que chaque patient est une personne autonome,

c'est-a-dire capable faire des choix et de prendre des décisions : c'est le fondement de
la régle du consentement éclairé des patients ;

- Le principe de bienfaisance vise a assurer le bien-étre des personnes, ce qui
nécessite sur le plan médical une prise en compte du rapport entre les risques et les
bénéfices des différents actes de soins ;

- Le principe de non-malfaisance reprend le « primum non nocere » de la tradition
hippocratique ;

- Le principe de justice, enfin, vise a réguler I'allocation des ressources et des moyens

limités.
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- Le principe d’autonomie respecte la personne et recherche son
consentement

« Une personne autonome est une personne capable de réfléchir sur ses objectifs

personnels et de décider pour elle-méme d’agir conformément a cette réflexion. » (31).

Le terme « autonomie » est aujourd’hui a comprendre dans le sens d’'une « auto-
détermination » et signifie alors la capacité d’opérer des choix sans contrainte. En ce
sens, le principe d'autodétermination repose sur I'obligation a prendre en considération
la capacité du bénéficiaire a participer au processus décisionnel conduisant aux choix
des interventions et des traitements (35) (36) (37). Prendre part a la décision implique
que la personne ait été informée par I'équipe soignante et que celle-ci consulte le patient,
tienne compte de son point de vue, s'assure de sa compréhension, respecte ses choix

et obtienne son consentement.

- La bienfaisance

Le principe de bienfaisance cherche a accomplir un bien au profit de I'autre. Le
bien visé n’est pas le bien que vise le praticien mais le bien tel que I'appréhende la
personne soignée. En sus de considérer avant tout le bien et l'intérét du patient, ce
principe demande également aux médecins de se donner les moyens d'étre
« bienfaisants », au travers de formation ou de recherches afin de développer leur

savoir, leur savoir-faire et leur savoir-étre (38).

- La non-malfaisance est le « primum non nocere » du serment d’Hippocrate

D’abord ne pas nuire. Ce principe enjoint le soignant a réfléchir a la portée des
actes et gestes médicaux (38). Il doit ainsi veiller a ne pas exposer le patient au risque
de subir « un mal qui ne serait pas la contrepartie de sa guérison » ou qui ne ferait pas

sens pour lui (39).

- Le principe de justice (ou équité) : « traiter tous les patients avec justesse et
équilibre »

« Il'y a une injustice lorsqu’un bienfait auquel une personne a droit lui est refusé

sans raison, ou lorsqu’un fardeau lui est indiment imposé. » (31).
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Le principe de justice distributive vise a réguler l'allocation des ressources et des
moyens équitablement (40). « Il s’agit d’étre équitable pour tous, a chacun, selon ses

besoins socialement et médicalement reconnus. » (41).

Les premiers principes d'autonomie et de bienfaisance/non-malfaisance
concernent, au premier chef, le niveau de I'éthique individuelle, c'est-a-dire la relation
particuliere médecin-patient. Le contexte social des soins ne peut pas pour autant étre

ignoré, tout comme l'univers social gravitant autour de cette relation duelle.

c. Le principe de vulnérabilité (42) (43)

Récemment, la notion d'éthique de la vulnérabilité a été introduite par Corine
Pelluchon. A I'éthique de I'autonomie s’ajoutent « deux catégories qui sont au cceur de
I'éthique de la vulnérabilité, a savoir l'altération du corps sensible a la douleur, au plaisir,
au temps, et l'altérité » (44). L'altérité est définie comme la prise en compte de la fragilité
de la personne dans l'altération de son corps et de son psychisme. Elle se caractérise

par le rapport de l'individu a l'autre, aux institutions et au monde.

B) Ethique des soins en fin de vie

L’éthique des soins palliatifs est caractérisée par une réflexion de visée de ses
actions inscrite au croisement d’'une meédecine biotechnique et d’'une médecine
d’accompagnement (28).

« La question du soin [palliatif] dépasse la prise en charge technique : elle invite

a reconsidérer la relation médicale elle-méme. En rupture avec le refoulement de la mort
et la technicisation de la relation médicale, la notion de soin impose de replacer les
relations entre les personnes au premier plan des préoccupations professionnelles. »
(45).

Aux quatre principes fondamentaux sont attachés différents principes et notions

propres aux soins prodigués en fin de vie :
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1. Le principe de proportionnalité

« Les risques, inconvénients et fardeaux pour le patient ne sont acceptables qu'a
proportion du bien qu'ils permettent d'atteindre. » (38).

Ce principe impose d'évaluer les avantages et les inconvénients d'une
thérapeutique avant de la proposer au malade (40). Il peut étre considéré comme
I'association des principes de bienfaisance et de malfaisance. En effet, le contexte, la
situation d'une personne peut parfois aboutir a une tension entre ces deux principes.
Dans ce cas, il s'agira en premier lieu de ne pas nuire avant de viser le bien. Il faut que
I'action entreprise soit bénéfique et utile, autrement dit que les bénéfices soient
supérieurs aux risques supposés lors des choix. Ceux-ci doivent, par ailleurs, étre
moralement acceptables. De ce fait, les risques peuvent parfois étre temporairement
supérieurs aux bénéfices, sans qu'un traitement au long cours ne soit envisagé (38).

Cela ne veut en aucun cas dire qu'une médecine sans risque ou inconvénient est
toujours possible. |l s’agit de considérer de fagon raisonnée I'ensemble des nuisances
engendrées par la thérapeutique afin de déterminer ce qui parait acceptable pour le

patient tout en étant le plus efficace possible.

« Une considération raisonnée des bénéfices, risques et fardeaux, met en lumiére

le caractere probabiliste de la décision médicale.» (38).

2. Le principe de futilité (38)

Le traitement est estimé futile lorsque celui-ci n’apporte aucun bénéfice en termes
de survie, de confort ou de bien-étre. « La futilité est principalement présente lorsqu’il y
a une mauvaise compréhension du pronostic et des bienfaits face au fardeau des
traitements » (37) (46).

Le refus d’administrer des traitements futiles va dans le sens d’une prévention de

I'obstination déraisonnable.

Mais qu’entend-on réellement par « futilité » ? :

« Les auteurs décrivent deux aspects au concept de futilité (47) (48) : Le premier
aspect est quantitatif : il concerne l'effet physiologique et fait référence a I'amélioration

de la situation de santé. Le second aspect est qualitatif : il marque la distinction entre
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bénéfice et effet pour le patient et considére le bénéfice en termes d’impact sur sa qualité
de vie » (37). Cette perspective qualitative permet de rechercher non pas le bénéfice
aux yeux du médecin mais selon la propre conception de la qualité de vie du patient.
Néanmoins, le médecin doit tout de méme évaluer et donner sa perception, permettant
ainsi lI'arrét d'un traitement qui prolongerait une qualité de vie médiocre pour le patient.
L’évaluation quantitative et subjective du médecin est nécessaire et donne droit au

médecin de déclarer un traitement futile.

La connaissance de l'ensemble de ces principes constitue un cadre

méthodologique en situation de soin pour une mener une réflexion éthique.
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LA PATHOLOGIE INFECTIEUSE EN SOINS PALLIATIFS ET
SA PRISE EN CHARGE

Une analyse de la littérature permettra dans un premier temps de mettre au jour
les caractéristiques de la pathologie infectieuse en soins palliatifs. Le deuxieme temps
s’intéressera aux impacts des antibiothérapies prescrites en soins palliatifs, en termes
de bénéfices et risques, et aux opinions des patients, de leur entourage et des
professionnels de santé quant a leur usage. Le troisieme temps développera les
problématiques liées aux spécificités de la prise en charge des infections en soins

palliatifs.

) LA PATHOLOGIE INFECTIEUSE EN SOINS PALLIATIFS

Les caractéristiques du syndrome infectieux chez des patients en prise en charge
palliative seront exposés a travers sa fréquence, ses facteurs de risques, son site
infectieux et son écologie bactérienne avant de s’interroger sur le caractére aigu de

I'infection ou de son aspect inhérent a la maladie primitive.

A) Epidémiologie des infections en Soins Palliatifs

1. Incidence

Nombre d'éléments fréquemment retrouvés chez les personnes en fin de vie, tels
que la maladie évoluée, la diminution de la fonction immunologique, le
dysfonctionnement des organes ou encore la dénutrition, constituent un terrain propice
au développement d’infections bactériennes. Selon les études realisées (tableau 1 ; (49)
(50) (51) (52) (53) (54) (55) (56)) 29 a 83 % des patients palliatifs développent une
pathologie infectieuse durant leur hospitalisation (57). Les criteres diagnostiques
différent, allant de la présence de fievre (40% (50) ; 46% (51)) a la suspicion clinique
d’'une infection (55% (54) ; 41.6% (56)) ou a la confirmation bactériologique (29,3% (53)).
La revue de la littérature effectuée par Nagy-Agren retrouve un « taux global » parmi les
études évaluables de 41,6% patients ayant développé une pathologie infectieuse. Le
terme "suspicion d’infection" est utilisé car les infections ont été présumées étre la cause

de la fievre (57). Mais dans de nhombreux cas, le taux d'infection réelle est inconnu.
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Tableau 1 : Revue de littérature de I'équipe de Nagy-Agren et al. J Pain Symptom Manage
2002 : Fréquence des infections chez les patients atteints de cancer dans 8 études.

Characteristics of Studies of Infections in Terminally Il Cancer Patients

% Infecton
Purpose/ Type of [# Infectious
Study n Location of Care Investigation Criteria for Infection Episodes]
Ahronheim' 84 Teaching hospital Retrospective review to quantitate  Systemic antibiotic use 83% (70/84)
the use of non-palliative categorized as empiric vs. received
interventions in hospitalized non-empiric on the basis of antibiotics
incurably ill patients clinical diagnosis of infection [NA]
Bauduer® 81 Oncohematology Prospective analysis of the Infection not defined: 40% (32/81)
unit characteristics of deaths categorized together with febrile
occurring in the disease-related fever [MNA]
oncohemartology (==38.5°C)
department of a general
hospital
Girmenia’ 151 Home Retrospective review of home Febrile episodes classified as 46% (70/151)
management of infective microbiologically vs. [109]
complications in patients with clinically documented
advanced malignancies infection (on the basis of
exam), versus FUO
Green® 3 Palliative care unit Report of three cases of Diagnosis made on clinical NA
nosocomial respiratory tract evidence
infection complicating
advanced lung carcinoma
Homsi# 303 Acute care palliative  Retrospective study of the Infection defined as at leastone  20.3% (115/
medicine unit frequency, pattern, and positive body fluid cultre 303) [152]
management of infections in
advanced cancer
Pereirat 100 Acure palliative care  Retrospective review of Presence of symproms and signs  55% (55,/100)
unit consecutive admissions to a assessed 1o have been caused [71]
palliative care unit o assess by a microbial agent
frequency of infection,
pathogens, and pattern of
antibiotic utilization
Prentice!? 43 Hospice Retrospective review to assess the  Clinical interpretation of Studied
impact of methicillin-resistant 5. colonization vs. infection MESA only
aurens (MRSA) infection in with MRSA isolate [NA]
palliative care
Vitera® 102 Hospice Retrospective review of prevalence  Site-specific diagnosis, presence  36.3% (377
of infection and clinical course of suggestive symptoms and 102) [42]
in consecutive patients who died signs, and/ or positdve
after admission to a hospice bacteriological culture
isolate
Overall rate of infection 41.6%

Abbreviations: NA = not applicable; FUOQ = fever of unknown ongin.

Les symptémes liés a l'infection peuvent étre absents, vagues ou atypiques (par
exemple, malaise, anorexie, faiblesse, confusion, ...). La fievre, dénominateur commun
des syndromes infectieux, peut étre de causes multiples (58) (59), bien que la cause la

plus fréquente reste la pathologie infectieuse.

L’étude rétrospective de Oh et al. montre que 106 patients (75.2%) atteints d’un
cancer en phase terminale ont présenté un épisode de fiévre lors de leur hospitalisation
(60). Parmi les patients fébriles, seuls 13.2% étaient considérés comme ayant une fiévre
d’origine paranéoplasique plutét qu'infectieuse. Dans I'étude rétrospective de Homsi et
al., la fiévre était présente chez 54% des patients atteints de cancer et hospitalisés en

unité de soins palliatifs (53).
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Les infections bactériennes ont été couramment observeées et étudiées chez les
patients atteints de cancer mais moins recherchées chez les patients présentant une
pathologie palliative non cancéreuse. Pour étudier la période de fin de vie, certains
auteurs incluent dans leurs études rétrospectives les patients qui sont décédés dans
leur service, ou établissement de santé. La population palliative est hétérogéne de par
ses affections primitives allant de pathologies cancéreuses, aux démences et aux

insuffisance organiques terminales et dont le pronostic est difficile a évaluer. La

fréquence des syndromes infectieux peut varier du fait de cette hétérogénéité.

2. Les infections peuvent étre multiples

Les patients palliatifs peuvent développer un ou plusieurs épisodes infectieux
pendant leur hospitalisation (Tableau 3) (61). Dans son étude rétrospective, Chun et son
équipe retrouvent 92 épisodes infectieux différents chez 70 (53%) patients bénéficiant
de soins palliatifs (62). L’étude prospective de Mirhosseini révele également que 26
patients hospitalisés en unité de soins palliatifs ont développé 31 évenements infectieux
(63). La majorité des patients présente un, voire deux épisodes infectieux, rarement trois.
L’étude prospective de White retrouve 117 (46 %) patients infectés en prise en charge

palliative ambulatoire avec un total de 129 infections (un/deux/ trois : 108/6/3) (64).

3. Le diagnostic peut étre difficile a poser

Le diagnostic infectieux dans cette population peut étre tardif. Dans I'étude
rétrospective de Pereira et al., prés de 60% des infections présentes au moment de
I'admission n'avaient pas été diagnostiquées avant la prise en charge du patient dans le

service de soins palliatifs (54).

4. Les épisodes infectieux sont plus fréquents chez les patients hospitalisés

Les patients en prise en charge palliative hospitalisés présentent plus
frequemment des épisodes infectieux. En effet, les infections sont 2,5 fois plus
fréequentes chez les patients en prise en charge palliative qui ont été réecemment
hospitalisés que chez ceux non hospitalisés. Les personnes bénéficiant de soins
palliatifs dans une maison de retraite étaient plus de deux fois plus susceptibles de

développer une infection que celles recevant des soins a domicile (65).
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B) Facteurs de risque d'infection en lien avec la phase palliative d'une
maladie

Les facteurs de risque d’infections sont nombreux chez les patients ayant une
prise en charge palliative de par leurs atteintes organiques multiples et séveres, leur
fragilité, la diminution de I'immunité humorale et cellulaire, la présence de matériel, de
cathétérisme ou de dispositif invasif et de par leurs hospitalisations fréquentes,
prolongées et répétées avec, par conséquent, une forte probabilité de traitements

antibiotiques antérieurs (58).

Facteurs de risque d’infection a la phase palliative d'une maladie

» Altération de |'état général et comorbidités
- défaillance multiviscérale ;
- troubles cognitifs, etc.

« Diminution des défenses immunitaires (neutropénie, déficit
de lI'immunité cellulaire et/ou humorale, diminution de la
réaction inflammatoire)

- du fait de la maladie (hypogammaglobulinémie secondaire a
une dénutrition, immunodépression inflammatoire liée a
des cytokines, prostaglandines et oxydants sécrétés par une
tumeur, infiltration médullaire tumorale, etc.) ;

- du fait du traitement (chimiothérapie, radiothérapie,
corticothérapie, opioides, etc.).

« Rupture des barriéres anatomiques
- cathétérismes centraux ou périphériques ;
- abords chirurgicaux ;
- abrasion des muqueuses du tube digestif (post-radio/
chimiothérapie) ;
- lésions tumorales ulcérées ;
- escarres.

+ Modification de la flore normale du fait
- de l'immunodépression ;
- de la rupture des barriéres anatomiques ;
- du syndrome obstructif par prolifération tumorale ;
- des hospitalisations répétées ;
- des antibiothérapies itératives.

Figure 1 : Facteurs de risque d’infection a la phase palliative d’'une maladie.

Encadré extrait de I'étude de Béziaud et al.
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1. Polypathologie et état général

Dans I'étude rétrospective de Vitetta et al., il a été observé que de multiples
facteurs étaient responsables de la susceptibilité accrue aux infections chez les patients
hospitalisés en soins palliatifs (56). Ces facteurs incluaient l'asthénie, les troubles
cognitifs, I'immobilité. D’autre part, les deux tiers des patients qui ont développé une
infection, quel que soit le locus, avaient deux ou plusieurs maladies comorbides
diagnostiquées a l'admission. Les principales catégories d'états comorbides étaient les
pathologies métaboliques, cardiovasculaires et pulmonaires.

L’étude rétrospective de Yajima et al. a, de son c6té, pu mettre en évidence que
le score de performans status, le risque de chute et les cathéters veineux sont des
facteurs fortement corrélés aux infections de leurs patients hospitalisés en soins

palliatifs et en phase terminale (66).

2. Immunodéficience et pathologie cancéreuse

L'infection reste une complication majeure chez les patients atteints de maladie
carcinologique. Il existe de nombreux facteurs prédisposant a linfection dans cette
population de patients, tels les facteurs locaux dus a la tumeur, les déficiences
spécifiques dans les mécanismes de défense de I'h6te en raison de certains processus
malins ainsi que des déficiences secondaires aux chimiothérapies anticancéreuses. La
neutropénie est probablement le facteur le plus important prédisposant a l'infection chez
les patients cancéreux (67). Par ailleurs, les malignités hématologiques sont non
seulement pourvoyeuses d’infections (67) (51) (68) mais ces infections constituent
également la principale cause de déceés. L’équipe de Nosari a étudié 95 autopsies de
patients décédés de néoplasmes hématologiques pour lesquelles les infections ont été
la cause du déces chez 63% des patients. Dans ce groupe de patients, les infections

bactériennes représentaient 43% des déces (69).

Dans I'étude rétrospective de Girmenia, pour 151 patients en soins a domicile, 70
(46%) ont développé un total de 109 épisodes febriles (51). La sévérité de l'altération
de l'état général (status performans) et la neutropénie profonde (PNN<500/mm3)
affectaient de maniére significative l'incidence des infections. Dans l'ensemble, 21

(19,3%) épisodes infectieux étaient mortels.
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3. Corticothérapie

Un risque accru d'infection est également reconnu et associé au traitement par
corticoides (70). L’étude rétrospective de Homsi et al. a par exemple mis au jour que les
infections des voies urinaires étaient significativement plus fréquentes chez les patients
palliatifs hospitalisés recevant des corticostéroides (53). Les avantages d'une
corticothérapie chez certains patients atteints de cancer avancés restent cependant

nombreux et elle est instaurée malgre le risque infectieux.

4. Dispositifs et Matériels

Les dispositifs et matériels implantés constituent un facteur de risque d’infection
gue ce soit pour la population générale ou la population palliative, non seulement du fait
de la rupture de la barriere anatomique mais aussi par leur utilisation et manipulations

répétées.

L’étude rétrospective de Lin et al., qui a déterminé I'occurrence de pathologie
infectieuse chez des patients atteints de cancer hospitalisés en soins palliatifs, souligne
que les dispositifs invasifs et les soins de nursing constituaient des facteurs de risques

infectieux (71).

L’étude rétrospective de Vitetta at al. a pour sa part retrouvé l'utilisation du
cathétérisme urinaire comme facteur de risque d’infection chez ces malades hospitalisés
et en phase terminale (56). L’étude d’Hartstein et al., qui a analysé I'occurrence des
infections urinaire nosocomiales chez des patients ayant une sonde urinaire, a révélé
que l'ablation du cathéter urinaire aurait théoriguement évité 40% des infections (72).
Cependant, I'évitement de ce type de cathéter n'est pas toujours possible chez les
patients en phase terminale. Plusieurs auteurs ont en effet signalé une forte incidence

de rétention urinaire et d'incontinence chez ces patients (73).

Concernant les infections sur chambre implantable, les manipulations répétées
nécessaires a l'administration de lI'ensemble des thérapeutiques, notamment des
antalgiques mais aussi les perfusions continues de nutrition parentérale par le dispositif
implantable, se surajoutent probablement au risque infectieux chez les patients en soins
palliatifs (71) (74).
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C) Sites infectieux et écologie bactérienne

1. Site infectieux

L'appareil urinaire, I'appareil respiratoire, la peau et les tissus sous-cutanés sont

les sites les plus touchés (tableau 2, (57)).

Tableau 2 : Revue de littérature de I'équipe de Nagy-Agren et al. J Pain Symptom Manage

2002 : Caractéristiques des infections chez les patients atteints de cancer dans 8 études :

Sites infectieux et écologie bactérienne.

UharacieTistics of lnleciions in Lying Fatients with Uancer

Sate of Infecaon

Microorganisms

Sanuedy (o of episodes) (% or no. of solates) Canse of Death Comments
Ahronheim!  MA WA 7/B4 died of pnevumonia; Owverall, 83% of patienis stadsed
5 died of wrosepss; 15 recened antibsotics
dhed of unspecified
sepss
Bamduer® MA WA 19/81 died of infection 4iF%: of patienis sustained infecoon-
or dizease-relued fever; 47%
recened anti-infectious agents
Cirmenia® paeenemaonia () P, merupginoss (9], 5 19%: of infections were 46%: developed Fever of prowen or
sepaicemia | 14) aurrus (5), E ool (3] fatal; infection presumed infectious ongin; T
skin (12) contrbuted 1o death in morahity cormelated wath poor
17% of all panents condition {Karmobky score =40)
and neutropenia
Greens pulmonary F. maliophilia, proup B NA
sireplocacous
cohforms
Hom=* LT (66} E. oolii 109, 28,100 wath infectons LT signafscantly more commaon in
bacteremea (31} K fmeumeonize 119 dhed dunng hospatal pabicnis recerang corticosterosds;
preeumonia (325 5 aureus T slay mos yeast iselates mssociated with
skin, wounad, ubcer (48% grum-negate UTls; skan sole source of HEV2;
L] 455 gram-positive 195 median antubiotic treatment ame
veast or viral 11 days
68100 pobymacrobial b
Pereim? urmary tract {25} E. ooli (16} MA T#%: of infections diagnosed were
respiratory tract (270 5 awrews (14) treated with antibictics, route of
skin (9 Enderncocens sp. [8) adma nastration was oral (729
blzod (4) K pmeumenize (5) verms intravenous (365 ); no
F. merupinosa (4] agnificant difference based on
corticosterod use
Prentice = unnary tract, wound; WA 0 secondary 1o MESA Substaniml Anancial and human cost
wound or nasal of MESA solation precautions
colonimton chiscussed
COMmImn
Vitetta® unnary tract {17} E coli %T% mortahity not sgnifuzntly BFE of patens with infection were

respirabory tract (9}

blzod (5)

skin, subcutaneous
(5]

cves (4)

Enderntacier sp. WL 5
aurens 1%
F. merupinoss 1%

associated with
presence of bactenal

infection

treated with 40% resuling in
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L’étude prospective de Thai et al. montre que parmi les patients en prise en
charge palliative en ambulatoire, parmi les patients infectés (40%), 16,6% ont subi un
épisode de sepsis (avec ou sans infection organique) et 23,4% ont eu un épisode

d’infection organique sans sepsis cliniquement évidente (75).
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2. La réalisation d’examens paracliniques et notamment des prélévements a visée
bactériologique varie d’'un service a l'autre illustrant une pratigue hétérogene
dans la prise en charge des syndromes infectieux en soins palliatifs

Dans I'étude rétrospective de Girmenia et al., les patients atteints de pathologie
hématologiqgue maligne a un stade avancé en prise en charge palliative ambulatoire
présentaient de nombreux épisodes fébriles dont l'origine était inconnue dans 56 cas
(51%). Dans 28 cas (26%), les épisodes infectieux ont été documentés
microbiologiqguement (51). Dans 'étude prospective de White et al., une exploration
microbiologique a été réalisée chez 89 des 117 patients infectés (69%) en prise en

charge palliative ambulatoire (64).

Méme en fin de vie, des prélevements sont réalisés. En effet, dans I'étude
rétrospective de Oh et al., qui observe [l'utilisation des antibiotiques au cours des
derniers jours de la vie chez des patients atteints de cancer et hospitalisés, une
hémoculture a été réalisée chez 43 (38%) patients. Parmi eux, 25 (58%) patients avaient
une bactériémie (60). Hormis les hémocultures, d’autres prélévements urinaires,
bronchiques, etc., ont été réalisés chez 52 (47%) patients et il y a eu simultanément une

hémoculture et un autre prélevement bactériologique chez 13 (11.5%) patients.

La documentation bactériologique retrouve généralement des infections
plurimicrobiennes : Dans une étude prospective, Reinbolt et al. ont observé 623 des
1 598 patients infectés en prise en charge palliative ambulatoire avec 685 infections
(76). 415 patients ont eu un total de 507 cultures positives, avec 650 organismes
différents. Dans I'étude rétrospective de Vitetta et al., 37 (36,3%) patients hospitalisés
en soins palliatifs ont été diagnostiqués avec 42 infections distinctes (56). Chez 13 de
ces patients, une culture positive a été obtenue. Enfin, I'étude rétrospective de Pereira
et al. retrouve 74 infections différentes chez 55 (55%) patients hospitalisés en unité de
Soins Palliatifs. 38 d’entre eux avaient un total de 54 cultures positives avec 70

organismes différents (54).

La documentation permet d’obtenir une information bactériologique. En effet, les
études réetrospectives de Mohammed et al. (77) ou Thompson et al. (78) montrent que
la documentation bactériologique s’est révélée positive, respectivement chez 40% et

48.4% des patients en fin de vie, infectés et hospitalisés.
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3. Ecologie bactérienne

Toutes infections confondues, les germes les plus fréquemment retrouvés sont
les bacilles a Gram négatif avec les entérobactéries (Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae) suivies des coques a Gram positif (Streptococcus pneumoniae,
Staphylococcus aureus et Enterococcus) (51) (60) (79) (80) (81).

4. Résistance : Colonisation et infection a BMR

Les patients palliatifs multi-hospitalisés peuvent étre colonisés par des germes
résistants ou peuvent développer des infections a des bactéries multirésistantes (BMR).
La prévalence de colonisation a Staphylococcus aureus résistant a la méticilline (SARM)
chez des patients en prise en charge palliative s’étale de 4 a 11% selon les études (55)
(82) (83) (84). Prentice et al. ont étudié I'impact des infections a SARM en soins palliatifs
(55). La proportion d’admissions qui ont été SARM-positifs est allée de 4% a 8% dans
les trois hospices. Quant a I'équipe de Gleeson, elle retrouve, dans une étude
prospective, une prévalence de colonisation a SARM de 11,59% (54 patients en prise

en charge palliative) (83).

Dans I'étude rétrospective de Ghanem et al., le dépistage du SARM a été effectué
au moins une fois chez 228 (79%) patients hospitalisés en soins palliatifs et 21 (9%)
d'entre eux étaient positifs pour le SARM (85). Des prélévements sanguins, urinaires,
etc. ont été réalisés chez 251 patients (86.8%) dont 8 (3.2%) étaient SARM positifs.
Tandis que dans l'étude rétrospective de Thompson et al., 19 cultures (31.1 %)
retrouvaient des bactéries multirésistantes (dont 9 SARM (6 % de la population), 3
coagulase négative staphylococcus résistant a la Meticilline, 1 Enterococcus faecium
resistant to ampicillin) chez des patients en fin de vie atteints de cancer avanceé. (78).
Parmi les patients qui ont recu des antibiotiques, 7 (5,6%) patients ont développé une

infection a Clostridium difficile.

En Suéde, I'équipe de Maria Helde-Frankling a retrouvé seulement 2 BLSE sur
41 cultures positives chez des patients infectés lors de leurs deux derniéres semaines
de vie (86).
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D) La pathologie infectieuse est-elle une cause de mortalité ?

L’étude rétrospective de Mohammed AA et al. retrouve la survenue d’au moins
un épisode infectieux dans leur derniere semaine de vie chez 94% des patients
hospitalisés en unité de soins palliatifs (77). Est-ce pour autant la cause du déces du
patient ? L’analyse prospective de Bauduer et al. sur les principales caractéristiques des
décés survenus dans le département d'onco-hématologie d'un hopital général releve
que 23 % des cas de déces immédiat (documenté soit cliniquement, biologiquement ou
radiologiguement) ont comme cause probable une pathologie infectieuse (50). Enfin,
dans I'étude rétrospective de Oh et al., qui observe I'utilisation des antibiotiques au cours
des derniers jours de la vie chez des patients atteints de cancer, 31 des 116 (27%)

patients infectés présentaient un sepsis comme cause directe de déces (60).

Le syndrome infectieux semble étre ainsi associé a une forte mortalité dans cette

population.

Dans la premiere édition de The Principles and Practice of Medicine, publiée en
1892, Osler a d'abord décrit la pneumonie comme “the special enemy of old age” [Osler
W.], mais dans la troisieme édition datée de 1898, il a changé d’adage : «Pneumonia
may well be called the friend of the aged. Taken off by it in an acute, short, not often
painful illness, the old man escapes those “cold gradations of decay” so distressing of
him-self and to his friends. ». Il déclarait, dés lors, que la pneumonie permettait d’éviter

de nombreuses souffrances et d’entrainer une mort “rapide” (87).

Cette réflexion nous permet de nous interroger : La pathologie infectieuse ne
serait-elle pas l'indicateur d’une évolution terminale d’'une maladie sous-jacente en
phase avancée ? Constitue-t-elle une affection aigué, intercurrente, source de mortalité
ou est-elle un processus inhérent a la pathologie causale ? L’épisode infectieux est-il la
cause du décés, ou n'est-il qu'un événement qui ne modifie pas significativement la
survie ? Dans ce cas, quelles seraient les conséquences d'une abstention
d'antibiothérapie ? Les bénéfices sont-ils les mémes pour une population palliative que

pour la population générale (88) ?

Plus largement, et quel que soit le site infectieux, que savons-nous des effets
d’'une thérapeutique anti-infectieuse en fin de vie ? Quels en sont I'utilisation et 'usage ?
Quelle est la pratique de prescription des médecins face a un patient recevant des soins

palliatifs chez qui il y a une suspicion de syndrome infectieux ?
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)  ANTIBIOTHERAPIES PRESCRITES ET LEUR IMPACT

A) Prévalence

La littérature observe que les médecins n'hésitent pas a placer sous antibiotiques
(ABT) leurs patients palliatifs. La grande maijorité des patients ayant un diagnostic
infectieux posé recoit des antibiotiques (54) (75) (76) (79) (80) (89).

La revue de la littérature réalisée par Rosenberg et al. montre que dans les 6
études [ (60) (63) (64) (76) (80) (90) ] n’incluant que des patients atteints de cancer, la
prévalence de |'utilisation d'antimicrobiens chez les patients recevant des soins palliatifs
variait entre 19% et 84% (61). Parmi les patients présentant des épisodes infectieux
documenteés, 92% a 100% ont été traités avec un traitement antimicrobien. Dans les
trois études qui incluaient des patients recevant des soins palliatifs, quel que soit le
diagnostic causal, les équipes ont mesuré la prévalence de I'utilisation des
antimicrobiens selon la voie d'administration (Brabin et al. (91) et Clayton et al. (92)) et
l'indication d'utilisation (Chen et al. (89)). Brabin et al. et Clayton et al. se sont concentrés
exclusivement sur les patients qui ont regu une thérapeutique antibiotique parentérale
et ont rapporté respectivement une prévalence de 9% et 4% (91) (92). Chen et al. se
sont focalisés spécifiqguement sur les épisodes de fievre comme indication pour la
thérapie anti-infectieuse et ont observé que 85% patients ont été traités avec des
antibiotiques (89). Les deux études restantes de Chun et al. et Evers et al. ont rapporté
une utilisation de thérapie antibiotique indépendamment de l'indication d'utilisation ou
de voie d'administration et ont tous deux observé que 53% des patients palliatifs ont
recu des antibiotiques (62) (81).

Lors de la comparaison de l'utilisation d'antibiotiques par établissement de soins,
les études hospitaliéres (89) (80) (63) ont révélé que la prévalence de I'utilisation d'anti-
infectieux chez des patients palliatifs infectés variait de 85% a 100% et dans les études,
ou la prise en charge palliative était ambulatoire, la prévalence allait de 65% a 92% (76)
(64).
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Tableau 3 : Revue de littérature de Rosenberg et al. Journal of Palliative Médicine 2013 :
Prévalence d'utilisation des antibiotiques chez les patients en prise en charge palliative dans
11 études.
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En outre, une autre revue de la littérature réalisée par Marcus et al., (49) (93) (94)
(95) (96) (54) (97) a mis en évidence qu’un nombre important de patients en phase

terminale a continué a recevoir des antibiotiques jusqu’a leurs derniers jours (98).

Tableau 4 : Revue de littérature de Marcus et al. Clin Infect Dis 2001: Prévalence et impact
d’utilisation des antibiotiques chez les patients en phase terminale.

Mo. of Receipt of
Author [reference] Country Population surveyed Type of study  subjects Age, years antibiotic therapy
Ahronheim et al. [7] Usa Patients with terminal Chart review 184 =B5 889% of all patients
dementia or meta-
static cancer
FaberLangendoen [E] USA Patients dying in Chart review 274 IMean, 64 75% of patients for
hospitals whom antibiotic ther
apy was considered
Eidelman et al. [9] Isras Patients in ICU who Prospective B2 Mean, 57 100% of patients for
died and had a deci- whomn antibiotic ther
sion to forgo life-sus- apy was considered
taining treatment
Brown et al. [10] UsA Terminally ill hospital- Chart review 47 699% were =60 29% of 70 febrile patients

ized pancreatic can-
cer patients

Goodlin et al. [11] USA Hospitalized patients 2 Chart review 104 Mean, 63 55% and 32% of all pa-
days prior to death; tients and of patients
A46% had comfort with comfort care plans
care plans respectively

Fins et al. [12) Usa Patients dying at hospi-  Chart review 200 Mean, 68 41% of patients with
tal; 46% had com- comfort care plans
fort care plans

Pereira et al. [13] Canada  Patients with cancer Chart review 100 Mean, 64 72% of febrile patients
hospitalized in a palli-
ative care unit

Alpert and Emanuel [14] Usa Patients in coma with Chart review 167 Mean, &6 68% of patients for
small chance of whom antibiotic ther
recovery apy was considerad

NOTE. ICU, Intensive care unit; USA, United Statos of America.

L’étude rétrospective d'Albrecht et al. montre, en effet, qu'un tiers des patients
décédés en soins palliatifs recoivent une antibiothérapie au cours des sept derniers jours

de leur vie, la plupart sans un diagnostic infectieux documenté (99).

L'interruption de la thérapeutique est bien souvent le résultat d'une démarche et
d'une réflexion collective menées par I'équipe soignante et médicale et découle plus
rarement du seul médecin prescripteur (100). La décision d’arrét d'une antibiothérapie
est une décision qui rejoint I'ensemble des problématiques de limitation et d'arrét de

thérapeutiques.

Comme d’autres thérapeutiques concernées par une discussion de LAT en fin de
vie (par exemple la nutrition artificielle) le traitement antibiotique peut étre percu comme

symbole de vie, alors méme que le patient est dans un processus irréversible de
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I'évolution de sa maladie (96) (101). Dans une démarche de confort, la décision de
prescrire ou de maintenir une antibiothérapie s’explique par le fait que les médecins
considerent cette thérapeutique comme ayant un potentiel bénéfice symptomatique

malgré I'évolution attendue vers le déceés.

L'attitude des médecins envers les antibiotiques chez les patients en phase
palliative avancée semble varier selon les pays. L’étude de Groenewoud et al.,
concernant une population de malades en fin de vie, montre qu’aux Pays-Bas, la
décision de ne pas prescrire d’antibiothérapie était plus fréquente pour les patients agés
de plus de 65 ans ainsi que pour les patients atteints de pathologies neurologiques ou
pulmonaires (102). Cette décision était plus fréquemment prise par les médecins de

soins palliatifs que par les médecins généralistes ou spécialistes.

Ainsi, cette revue de la littérature montre que la fréquence d’utilisation des
antibiotiques peut varier selon la pathologie causale, la spécialisation du médecin ou
encore selon le pays et la culture de soin de chaque pays. Néanmoins, dans la majorité
des cas, lorsqu'un diagnostic infectieux est posé, les médecins prescrivent une

antibiothérapie pour des patients bénéficiant de soins palliatifs et en fin de vie.

Comment les médecins utilisent-ils les thérapeutiques anti-infectieuses en soins

palliatifs ? Quelles sont leurs pratiques ?

B) Utilisation des antibiotiques en fin de vie

L’analyse de la fréquence de prescription et des types d'antibiotiques prescrits
dans la derniére semaine de vie réalisée par Oneschuk et al. dans trois établissements
de soins palliatifs met en évidence la variabilité marquée dans les nombres et les types
d'antibiotiques prescrits (90). Dans une grande majorité des cas, I'antibiotique a été
prescrit de fagcon empirique. Le travail rétrospectif d’ Ahronheim montre que la fréquence
des personnes recevant des antibiotiques de maniére empirique (c’est-a-dire avant ou
en l'absence de documentation) était de 75% (49). Dans I'étude prospective de

Mirhosseini et al. évaluant la gestion des infections en soins palliatifs, le choix des
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antibiotiques était basé sur des recommandations pour 58,1 % des infections
diagnostiquées et seuls 40,3 % des antibiotiques prescrits étaient adaptés a

I'antibiogramme d’un germe isolé (63).

S’agissant de la voie d’administration des antibiotiques, les habitudes et pratiques
different en soins palliatifs. L'étude rétrospective de Pereira montre que la voie
d'administration a été orale dans 72,2% des cas, intraveineuse dans 26,4% des cas et
intramusculaire dans 1,4% des cas pour leurs patients hospitalisés en soins palliatifs
(54). En revanche, I'étude rétrospective de Homsi et al., a indiqué que la thérapie
parentérale était utilisée chez la majorité des patients hospitalisés en soins palliatifs (53).
De nombreuses autres études confirment l'utilisation parentérale fréquente des
antibiotiques méme en situation terminale. Dans I'étude rétrospective d’Abduh Al-Shagi
et al., il est souligné qu’environ un tiers (31,3%) des patients hospitalisés en soins
palliatifs ont recu en plus d'un antibiotique au cours de leur derniére semaine de vie ;
les thérapeutiques anti-infectieuses étaient principalement administrées par voie
systémique (79%) (103).

Concernant, le type d’antibiotique, la encore les pratiques varient. Dans I'étude
rétrospective de Girmenia et al. évaluant la prise en charge a domicile des infections,
une quinolone orale a été utilisée chez des patients non neutropéniques et une
céphalosporine parentérale associée a une aminoglycoside a été administrée a des
patients neutropéniques (51). Dans la plupart des autres études, les molécules
fréequemment utilisées sont les pénicillines (cephalosporine, piperacilline-tazobactam) et
les fluoroquinolones. L’étude rétrospective de Chen et al. montre que, pour leurs
patients palliatifs hospitalisés et infectés, il s’agit dans la majorité des cas d’'une premiére
ligne d’antibiotique : 48 (51.6%) en premiere ligne, 27 (29.0%) en deuxiéme ligne IV
(89).

Enfin, Novak et al. ont enquété sur les politiques antibiotiques et les pratiques de
prescription dans différents établissements palliatifs de 'Oregon (104). Parmi les 39
établissements palliatifs qui ont répondu, environ 31% des établissement avaient des
politiques d'initiation aux antibiotiques, 17% des politiques pour l'arrét des antibiotiques

et 95% avaient un protocole pour gérer les interactions médicamenteuses.
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Tableau 5 : Politiques antibiotiques et les pratiques de prescription dans différents
établissements palliatifs de I'Oregon. Novak et al. American Journal of Hospice and Palliative
Medicine 2016.

n (%)
Folicy whether or not to use antibiotics for the |1 (31.4)
management of infections”
Policy regarding the discontinuation of & (16.7)
antibiotics”
Preferred antibiotics on formulary 27 (69.2)
Folicies for identifying and managing drug 36 (94.7)
interactions

Proportion of medication decisions on whicha 60 (35-85), [0-100]
pharmacist is consulted; median (IQR) [range]

Abbreviation: IQR, interquartile range.

N = 39,
"N = 35.
N = 36.
9N = 38,

Ces variations de pratiques et d’utilisations des antibiotiques peuvent s'expliquer
par I'absence de directives claires concernant la bonne utilisation des antibiotiques en
soins palliatifs mais aussi par I'hétérogénéité des situations et des contextes de fin de

vie (prise en charge ambulatoire, hospitaliere, pathologie causale, etc...)

Quel est 'impact d’'une antibiothérapie en termes de survie, de bénéfices et de

limites ?

34



OLAGNE Alix La pathologie infectieuse en soins palliatifs

C) Impact de I'antibiothérapie

En situation palliative, les antibiotiques sont utilisés quand ils permettent de
soulager des symptémes en fin de vie et donc d’améliorer la qualité de vie du patient
(63) mais également, pour lutter contre une infection potentiellement |étale chez un

patient dont 'espérance de vie est envisagée a moyen et long terme.

1. Bénéfices

a. Impact sur la survie

L’étude de Pautex et son équipe a cherché a savoir si les causes de déceés (apres
autopsie) chez les patients atteints d'un cancer avancé avaient changées suite a
I'évolution des pratiques et notamment avec I'utilisation plus large d'antibiotiques (105).
Les résultats de I'étude montrent que la cause infectieuse reste une cause fréquente de
déces.

L’étude rétrospective de Chen et al. a pu montrer que la survie moyenne était
plus longue chez des patients hospitalisés en soins palliatifs ou traités avec des
antibiotiques que ceux non traités (14,6 £ 13,1 jours contre 8,7 £ 9,9 jours, P =0,03). 7
(50%) patients sans traitement antibiotique sont décédés dans les 3 jours aprés
'apparition de fiévre. Le taux était significativement plus élevé que chez les patients
traités par antibiotique (12/79, 15,2%, P =0,015) (89). Lam et al. ont réalisé une analyse
rétrospective de la survie rapportée a l'utilisation des antibiotiques chez les patients
infectés, porteurs d’'un cancer évolué et hospitalisé en soins palliatifs, comparant les
patients infectés et traités survivant plus ou moins 14 jours. L’analyse multivariée des
données recueillies a révélé qu’une antibiothérapie adaptée a la sensibilité des germes
isolés augmentait la survie (80). L’étude rétrospective de Vitetta et al. abonde dans ce
sens, les patients palliatifs ayant eu une infection documentée en hospitalisation
présentent une médiane de survie plus longue que les autres (56).

Au contraire, dans les études prospectives de White et al. (64) et Reinbolt et al.
(76), la survie pour 'ensemble des patients infectés en prise en charge ambulatoire n’a

pas été significativement associée a I'utilisation d’'un antibiotique.

Quel est I'impact réel de I'antibiothérapie en fin de vie en termes de survie ? La

réalisation de préléevements bactériologiques qui permettent une antibiothérapie ciblée
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et efficace pourrait-elle permettre d’avoir un gain en termes de survie ? N’y aurait-il pas
un biais dans la sélection des patients qui recoivent une antibiothérapie : ne sélectionne-

t-on pas les patients en meilleur état général et avec un meilleur pronostic ?

La réponse a 'antibiothérapie peut étre un critére important pouvant influencer la
survie des patients infectés en stade palliatif (75). Les patients bons répondeurs a une
antibiothérapie systémique ont une médiane de survie augmentée. Les « non-
répondeurs » ont eu une survie médiane de 5 jours contre 142 jours chez les patients
répondeurs. Ainsi, certains auteurs (Marcus E.-L. (98), Martins Pereira S. (106), etc.)
suggérent de prescrire une antibiothérapie d’'une durée courte de 3 a 5 jours, a
poursuivre si le patient est « répondeur » ou a stopper s'il est « non répondeur ».

Les études montrent des résultats contradictoires : la mortalité lors d’épisodes
infectieux chez des patients en fin de vie est élevée, mais il subsiste une incertitude
quant au gain en survie lié au traitement antibiotique (64) (56). Par ailleurs, il pourrait
exister certains biais expliquant ce gain de survie. L’augmentation de la survie pourrait
s’expliquer par le fait que la probabilité de survenue d’une infection augmente avec la
durée de vie des patients mais aussi de par la sélection des patients qui recoivent le

traitement.

Outre l'impact sur la survie, s’il y en a un, ces épisodes infectieux sont
accompagnés d'une myriade de symptémes diminuant la qualité de vie. Quel est I'impact

de l'antibiothérapie sur cette qualité de vie ?

b. Impact sur les symptomes d’inconfort et la qualité de vie du patient

- Bénéfice sur I'état général

Le statut de performance de Karnofsky (KPS), la capacité de communication
verbale (VCA) et la Glasgow Coma Scale (GCS) mesurés dans I'étude rétrospective de
Chen et al. des patients palliatifs hospitalisés présentant un syndrome fébrile ont été
significativement modifiés lors de cet épisode de fievre (89). Bien que KPS, VCA et GCS
soient semblables chez tous les patients a la date d'admission, les paramétres des
patients fébriles non traités devenaient alors inférieurs a ceux relevés chez les patients
traités par antibiotiques. (Diminution du KPS : 10,7 = 10,0 (non traité) contre 4,2 + 6,3
(traité); P = 0,016); Diminution GCS 3.5£2.6 (non traité) vs 1.2+1.2 (traité); P=0.002.
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- Bénéfice symptomatique
La mise en place d’un traitement chez les patients en phase palliative doit viser

la prise en charge de symptédmes pourvoyeurs d’'inconfort.

Les résultats de la plupart des études évaluant les bénéfices symptomatiques
des antibiotiques en soins palliatifs sont trés variables. Par exemple, certains « case
report », suggerent une amélioration notamment au niveau de la symptomatologie
douloureuse : Jenkins et Bruera ont ainsi signalé une amélioration intense et marquée
de la douleur avec I'utilisation d'antibiotiques chez 'ensemble des 7 patients ayant de
volumineuses tumeurs ORL ulcérées et surinfectées (107). Une revue de la littérature
réalisée par Beziaud et portant sur des études incluant un plus grand nombre de
patients, montrent que l'utilisation d’antibiotiques semblerait améliorer les symptédmes
des infections de I'appareil urinaire (dysurie, pollakiurie, etc.) chez la plupart des patients
en phase terminale de leur maladie, mais les bénéfices symptomatiques concernant les

autres sites infectieux seraient moins évidents (58).

L’étude prospective de Mirhosseini et al. parue en 2006 a pour objectif d’évaluer
l'effet du traitement antibiotique sur les symptomes liés a l'infection chez les patients
hospitalisés atteints de cancer avancé, au moyen de I'échelle d'évaluation des
symptoémes d'Edmonton (ESAS) utilisée avant et aprés I'antibiothérapie, et cela, par le
patient et par le médecin (63). L'évaluation par les patients des symptomes liés a
l'infection a montré une faible amélioration de tous les symptémes, statistiqguement
significative pour la dysurie. L'évaluation des médecins a révélé une lIégere amélioration
pour tous les symptébmes, méme si elle n'est statistiguement significative que pour la

toux.
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Tableau 6 : Revue de littérature par Beziaud et al. Presse Med. 2009; : Evaluation des
bénéfices symptomatiques d'une antibiothérapie en cas d'infection a la phase palliative d'une

Etudes
Fabiszewski et al. 1990 [26]

maladie.

Effectif Méthode
104 patients institutionnalisés
pour maladie d"Alzheimer

Prospective

Résultats

La présence ou I'absence d'une antibiothérapie
n'a pas eu d'effet sur la fievre chez les patients
atteints d'une démence avancée

Vitetta et al. 2000 [6]

102 patients admis en
unité de soins palliatifs

Rétrospective

Infections traitées (nombre) ;
Réponses symptomatiques (%)
» Urinaires (17) ; 47 % ;
» Respiratoires (9) ; 33 % ;
» Cutanéomuqueuses (5) ; 20 % ;
» Bactériémie (5) ; 20 %.

White et al. 2003 [9]

255 patients cancéreux
ambulatoires

Prospective

Infections traitées (nombre) ;
Réponses symptomatiques (%)
» Urinaires (30) ; 83 % ;
» Respiratoires (26) ; 38 o ;
» Cutanéomuqueuses (9) ; 44 o ;
= Bactériémie (3) ; 0 %.

Reinbolt et al. 2005 [10]

1598 patients cancéreux
ambulatoires

Prospective

Infections traitées (nombre) ;
Réponses symptomatigues (%)
= Urinaires (265) ; 73 %o ;
» Respiratoires (221) ; 35 % ;
= Cutanéomuqueuses (59) ; 38 % ;
» Bactériémie (25) ; 0 %.

Mirhosseini et al. 2006 [17]

26 patients cancéreux
hospitalisés en unité de
soins palliatifs

Prospective

Symptames ; Autoévaluation de I'amélioration
sous antibiotique(s) (différence des scores sur
une échelle numérique entre |'évaluation pré et
post-traitement. Ces scores, tous positifs, refletent
une amélioration symptomatique)

» Dysurie (6) ; 4,83 (p = 0,038) ;

= Toux (9) ; 1,67 (p = 0,096) ;

= Dyspnée (6) ; 1,00 (p = 0,550) ;

» Doulewr (3) ;2,00 (p=0,321);

» Confusion (4) ; 2,00 (p=0,518) ;

= Autre (fievre, diarrhée...) ; (10) 3,10 (p = 0,007).

oh et al. 2006 [27]

141 patients en phase
terminale d'une maladie

Rétrospective

Amélioration symptomatique sous antibiotique(s)
en cas d'infection (119)

Oui : 18 (15,1 %) ;

Mon : 66 (55,4 %) ;

Perdus de vue : 35 (29,4 ).
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2. Les limites et risques d’iatrogénie

Un facteur marquant ressort de I'étude rétrospective de Vitetta et al. ayant évalué
la fréquence des symptdmes en soins palliatifs en fonction de la présence ou de
'absence d’une infection (56). L'amélioration des symptdmes a été observée chez au
moins 15 patients (40%) infectés et traités par antibiotigue. La seule différence
significative observée entre les 2 groupes (infectés/non infectés) concernait la «
détresse psychologique » (P 0,001) des patients alors que les autres symptémes
(douleurs, la dyspnée, I'anorexie, les nausées et/ou vomissements) n’étaient pas
affectés par la présence ou I'absence d’une infection. En effet, 57% des patients atteints
d'une infection ont souffert d'une détresse psychologique majeure comparativement aux
patients sans infection (P 0,001). Les interprétations possibles sont multiples : Est-ce
que cette « détresse psychologique » est le résultat d'une phase terminale plus
prolongée plutdt qu'une association réelle aux infections ? Est-ce la présence du
syndrome infectieux ? Ou encore est-ce que la thérapie antibiotique aurait pu également

contribuer a ce résultat ? Prolongerait-elle la phase terminale des malades ?

Les effets secondaires liés a I'antibiothérapie paraissent faibles. Seulement 4%
(n = 3) des patients ont subi des effets indésirables (diarrhée, nausées) dans I'étude
d’Helde-Frankling et al. (86). Les programmes de soins palliatifs interrogés dans I'étude
de Novak et al. retrouvent des effets secondaires tels que de la diarrhée ou des nausées

et secondairement des réactions cutanées (104).

Tableau 7 : Evaluation subjective de la fréquence des événements indésirables liés aux antibiotiques
expérimentés dans les établissements de soins palliatifs. Novak et al. American Journal of Hospice and
Palliative Medicine 2016

Never Rarely Sometimes Often Albways

Skin reaction® 4 (11.1) 20 (55.8) 12 (33.3)

Anaphylaxis® 31 (B6.1) 5(13.9) - -

Diarrhea 1 (2.7) 13 (35.1) 18 (48.7) 5(13.5)

Clostridium difficile infection™ Il (31.4) 19 (54.3) 5(14.3) -

Mauseafvomiting” 3(8.3) 16 (44.4) 13 (36.1) 4 (11.1)

Headache® 10 (27.8) 19 (52.8) 7(194) -

Yeast infections 3 (8.1) I (29.7) 15 (40.5) 8(21.6)

Stevens-johnson s',mudr'ome'j 29 (85.3) 5(14.7) - -

N = 37.
"N = 36.
N = 35.
N = 34,
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S'agissant des limites liées a la voie d’utilisation, la voie orale n’est pas toujours
utilisable chez ces patients palliatifs a cause de la sévérité de linfection ou de
'impossibilité de la prise orale. De fait, le traitement injectable peut étre requis. La voie
sous-cutanée (SC) est un mode d’administration privilégié en soins palliatifs : la voie
veineuse n’est pas toujours possible chez des patients en fin de vie, en raison de la
fragilité du capital veineux chez des patients tres altérés, dénutris, en raison de
l'invasivité du matériel, de la pose répétée et souvent douloureuse des voies veineuses
en plus du risque d’infection du matériel, de veinite, de douleur au niveau du cathéter.
La voie intramusculaire est douloureuse et non adaptée a un usage prolongé (108)
(109). Cependant, trés peu d’antibiotiques ont une autorisation de mise sur le marché
(AMM) pour cette voie d’administration. Seuls le thiamphénicol, I'amikacine et la

ceftriaxone la possedent validant leur utilisation par voie SC.

Selon la revue de la littérature de Robelet et al., d’autres antibiotiques ont été
injectés par voie sous-cutanée, avec ou sans complications locales (110). D’aprés leur
étude et pour des raisons de nécrose cutanée, il parait raisonnable de contre-indiquer

I'injection de tout aminoside par cette voie.

L’étude prospective de Forestier et al. a étudié la tolérance de I'administration
sous-cutanée d'antibiotiques dans des services de gériatrie et d’infectiologie (111). Dans
65 % des cas, la voie sous-cutanée était utilisée en raison d'un accés veineux médiocre
(65,3%) et/ou en raison d’'une décision de prise en charge palliative (32,4 %). La
ceftriaxone (n =163, 74,4%) et I'ertapenem (n = 30, 13,7%) étaient les antibiotiques les
plus souvent prescrits. 50 (22,8%) patients ont développé au moins un effet indésirable
en cours de traitement, la plupart local et Iéger (Douleur (13,2%) > Induration (7,8%) >
Hématome (7%) > Erythéme (2.7%) > Systémique (2,3%)). Ainsi dans plus de 80% des

cas, les antibiotiques SC ont été bien tolérés et associés a la guérison clinique.

Finalement, il n'existe que peu de données scientifigues sur la possibilité
d’administrer les antibiotiques par voie SC malgré le réel intérét que peut représenter
cette voie d’administration pour la population agée et palliative du fait de sa bonne

tolérance.
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D) Opinions des patients, de sa famille et des médecins

1. Attitude des patients

Les attitudes des différentes populations de patients a I'égard de I'administration
d'antibiotiques ont été étudiées dans de nombreuses études en utilisant des
guestionnaires avec différents scénarios hypothétiques (97) ou en étudiant le contenu
des directives de soins avancées (112). Ces enquétes montrent que les patients
choisissaient de maintenir les antibiotiques, quel que soit le scenario présenté (Situation
de démence avancée, de coma, de maladie en situation terminale, etc.). Néanmoins,
plus la situation clinique est sévere, plus le pourcentage de patients qui ont refusé
I'instauration des antibiotiques est élevé. Le taux de refus d'antibiotiques variait de 2%
pour le scénario hypothétique ou le patient se trouvait dans « son état de santé actuel »,
a 82% pour le scenario ou le patient était dans le coma (98).

Tableau 8 : Revue de littérature de Marcus et al. Clin Infect Dis 2001: Opinions des patients
sur l'antibiothérapie selon plusieurs scénarios cliniqgues hypothétiques.

Parcentage of

aubjects who
No. of weollld refuse
Author [refarance] Counitry Population surveyed Type of study  subjects Age, years Hypaothetical scenario Antibiatice CPR
Ainelie and Belzacker [26]  USA  Community elderly patiente Cluestionnaire 161 Mot detailed Current health status 2 —
Stroke 30 —
Early Alzheimer's dizeasa a4 —
Late Alzheimers dasass (=] —
Rellly at d. [27] USa  Community patients Questionnaa 218 =60;median, B Curmant health status 2 mn
Moderate Alzheimer's diseass ety A8
Terminal illness 43 67
Coma 45 B7
Fobarto and Mathaia- USa  Community patients Clusstionnaire 62 =76, mean B0 Current health status 3 34
Kraft [ 28] Damaritia 26 1]
Glerdingen et al. [249] USa  Cognitively normal residents of nursing Cuastionnaire B4 =85;mean, 81  Terminal iliness 4 3
hormes and assisted livng units Mild darm antia 25 73
Moderata dementia 45 76
Severe dermentia &l <]
End-stage dementia 76 a6
Patrick at al, [30] USA  Young and older adults with chronic cond b Irberviesy 3, =25 Current health status B <}
tiong, termiral cancer or AIDS, and atroka Damantia 0 [i{1]
survivors and nursing home patiants Sevare stroks 28 ER
Sevara pain a9 B3
Coma &2 86
Lo et al. [31] UsA  Qutpatients from internd medidne practice Questionnare 162  Mostwers =66 Severs demeantia 53 fal
who had cancer, chronic diseases, or ware
healthey
Garety et al. [33] USA  Patients in nursing homes who were disabled  Interview 62 Mean, 70 Current health status 2 b}
and mildly dem ented Sevare phyeical digability 36 —
Parzistant vegetative sfate B2 —
Schiff at al. [33] England Medical inpatiants Intariaw 74 =66, mean, 81 End-stapge terminal iliness B2 an
Alpar and Emanusl [14] UsA  Medical outpatients Interviewy 486 Mean, 66 Corma with small chance of recovery 48 ]
Goodmen et &, [36] USA  Patients in tha ICU) with advancad directive Documant survey 19 =68 End of lifa 42 100
Lee &t al, [36] USa  Community elderly patients who died and Docurmeant sursey 64 Mean, B4 End of lifa 7 a3
had & POLST docurneant
Tolle at al. [37] USa  Muraing home patients who had a POLST Docurnant surey 180 Mean, B3 End of lifa 0043 100
docume nt

MOTE, ICU, irkensie care urit; POLST, physician order for [Fe-sustairing tmatment, USA, United States of Amaedca,
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Il est a souligner qu'une grande proportion (79,2 %) des patients atteints de
cancer a un stade avancé, qu'a interrogé White et al. sur lindication d’une
antibiothérapie en cas d’infection, ne désiraient pas de traitement curatif & leur infection,

lui préférant un traitement symptomatique (64).

L’étude de Sahm et al., qui compare les opinions des patients atteints de cancer
et les opinions du corps médical dans une situation de « pneumopathie survenant dans
un contexte de maladie grave et incurable », montre que les patients optaient pour le
traitement par antibiotique plus souvent que les témoins en bonne santé, le personnel

infirmier et les médecins (113).

Cette opinion n'est pas forcément respectée en pratique. L’étude de Biola a pu
constater que dans 15 cas (19,2%), les patients ont recu une antibiothérapie malgré la

discussion et la décision, partagée avec la famille, de ne pas en prescrire (114).

2. Attitude des familles

La revue de la littérature de Marcus et al. résume la posture des familles et de
I'entourage des patients concernant I'antibiothérapie (98). lls adoptent la méme position
que leur proche, favorable aux thérapeutiques anti-infectieuses et a leur arrét lorsque

I'état général de leur proche se détériore.

Tableau 9 : Revue de littérature de Marcus et al. Clin Infect Dis 2001: Opinions des familles et
de I'entourage du patient sur l'antibiothérapie selon plusieurs scénarios cliniques

hypothétiques.

Percentage of

subjects whi

No. of would refuse
Author [reference] Country Population surveyed Type of study subjects Hypothatical scensric Antibiotics CPR
Roberto and USA  Proxies of community-dwelling Questionnaire 124  Current health status ] 19
Matheis-Kraft adults aged =75 years Dementia 3 16

[28]

Mazey ot al. [38] USA  Spouses of patients with COuestionnaire B0 Critical illmess 10 43
Alzhaimer's diseaze Coma 68 8a

Potkinzs et &l [39] UE  Proxies of people with dementia (Juestionnaire G0 Current health status 2336 &0
Gerety et al. [32] USA  Promies of nursing home patients  CQuestionnaire 52  Current health status 10 43

Severe physical disability 30
Persistent vegetative state 72 —

NOTE. UK, United Eingdom; US4, United States of Amesica.
" Parcaniage of patients whao refused oral antbicticsipercantage who refusad v antiblotics.
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3. Attitude des médecins

Cette méme revue de la littérature permet également de voir que les praticiens
sont enclins a arréter une antibiothérapie dans des contextes de fin de vie ou de

démence avanceée (98).

Tableau 10 : Revue de littérature de Marcus et al. Clin Infect Dis 2001: Opinions des
professionnels de santé sur l'abstention thérapeutique concernant I'antibiothérapie selon
plusieurs scénarios cliniques hypothétiques.

Percentage of
subjects who
would opt
Na. of to withhiold
Author [reference] Country Paopuletion surveyed subjects Clinical scenario presented Antibiotics CPR
Waddell et al. [43] Australia Physicians nationwide and 1688  BO-yearold woman with Alzheimer's dis- B& 96
palliagtive care practitioners easa and acute myocandial infarction
Mower and Baraff [44] USA Physicians in & department of 444  72-yearold patient with metastatic can- Zaia0t a0
medicine cer, fever, and altered mental status
with an advanced directive demying
lifa-sustaining trestment
Marin et al. [45] England Hospital physicians 833 Terminally il patient with metastatic B4 —
cancer
Ghusn at al. [46] LIEA, Mursing home medical directors 33 Request of @ medically stable resident T 66
Reguest of a terminally ill resident B4 84
Gillick and Mendes [47] USA Murses working in & nursing 102  Healthy Bb-yearold patient 14 7
homa Chronic illness Iz a3
Drementia L 52
Dementia phus chronic illness 51 96
Terminal illness i) 99

NOTE. USA, Uniled States of America.
" Parcaniage with an advanced direcitive that states antiblotic refussipercentage withowt such an agreement.

Par ailleurs, concernant l'arrét de ces thérapeutiques, les travaux de Asch et
Christakis et al. montrent que les attitudes des médecins infectiologues ne différent pas

de celles des autres spécialistes (115).

Afin de comprendre la démarche médicale de stratégie antibiotique en fin de vie,
un questionnaire a été adressé aux praticiens hématologues, correspondants habituels
du centre d’hémato-cancérologie Praz-Coutant, montrant que ne pas traiter la fievre
induit un « sentiment de culpabilité » (116). Décider de ne pas traiter des patients
atteints de fievre et de symptdmes, dont la tolérance est mauvaise, est mal « vécu » par
les médecins. Les médecins pensent également que la démarche thérapeutique « ne

se fonde pas sur une attitude protocolaire ».

La question de l'intérét de I'antibiothérapie en situation terminale est objet de
débat : certains auteurs estiment que pour les patients atteints d'une maladie terminale,
les antibiotiques peuvent faire partie des soins de confort (117) (118). Cependant,

d’autres auteurs soutiennent que dans certaines situations la thérapeutique anti-
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infectieuse pourrait prolonger la souffrance (49) : dans ce cas fournit-elle un confort ou

prolonge-t-elle l'inconfort ?

4. Propositions de certains auteurs concernant 'usage des antibiotiques

Ainsi, devant I'absence de recommandations scientifiques établies, certains
auteurs proposent des conduites et des réflexions en situation de soins palliatifs pour

initier un traitement anti-infectieux, I'arréter ou ne pas le prescrire :

a. Initiation du traitement

L’audit effectué par Tong Jen Lo sur les patients décédés en soins palliatifs et
ayant recu une antibiothérapie a révélé que la majorité des patients a montré une

réponse symptomatique a l'utilisation d'antibiotiques lorsqu’il existait des indications

claires sur |'utilisation d'antibiotiques chez ces patients (119). Ainsi, ils préconisent : [1]
de renseigner de facon claire les indications et les objectifs de soins compatibles avec
les souhaits des patients, [2] d'utiliser les antibiotiques a orienter empiriquement, et [3]
d’arréter les antibiotiques quand il n'y a pas de réponse, autrement dit quand ils ne
permettent pas d'atteindre les obijectifs initialement fixés.

Selon Sochor et al., la décision d’initier un traitement antibiotique doit se baser

sur le pronostic, I'état général et les préférences des patients (120).

b. Ne pas instaurer

Béziaud et al. (58), tout comme Pereira et al. (54) et Martins Pereira et al. (106),
déterminent la décision de ne pas prescrire le traitement « envisageable » sous

plusieurs conditions :
- si le patient le refuse apres avoir recu une information claire et appropriée,
- si le traitement est futile et prolonge inutilement la vie,

- si les modalités diagnostiques et d’administration vont accroitre les souffrances du

patient,

- d’attendre les résultats bactériologiques avant de mettre en route la thérapeutique en

cas de fiévre bien tolérée et si le diagnostic infectieux reste a prouver.
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c. Arréter

L’étude de Stiel et al. démontre que larrét du traitement s'explique
majoritairement par une détérioration du statut général (41,4%), puis par une inefficacité
de la thérapie (25,7%) et enfin par le souhait explicite du patient (14,3%; réponses

multiples possibles) (100).

Comme nous avons pu le voir, les décisions en fin de vie sont complexes et les
stratégies d’antibiothérapie ne sont pas stéréotypées. L’hétérogénéité méthodologique
des études réalisées et leurs résultats contrastés ne permettent pas de tirer des
conclusions quant au bénéfice symptomatique des antibiotiques chez les patients en fin
de vie. Néanmoins, dans la plupart des études, en présence d'un syndrome fébrile ou
d'une suspicion d'infection chez des patients traités de facon palliative, une
antibiothérapie est prescrite. Cette thérapeutique est considérée comme pouvant
améliorer la symptomatologie. Certaines études tentent de donner des indications et
une guidance pour 'usage des antibiotiques en soins palliatifs. Mais au-dela du manque
de recommandation(s) scientifique(s), quelles sont les causes de la complexité de la
décision de prescrire ou de ne pas prescrire une thérapeutique anti-infectieuse en soins
palliatifs ? Quelles sont les autres problématiques soulevées par la question de

I'antibiothérapie en fin de vie ?
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Il) PROBLEMATIQUES LIEES A L'USAGE DE
L'ANTIBIOTHERAPIE EN SOINS PALLIATIFS

La prise en charge palliative d'un syndrome infectieux est complexe en raison :

- de difficultés diagnostiques.

- de la spécificité des objectifs de la prise en charge palliative, qui ne sont pas curatifs

mais symptomatiques.

- de la spécificité de la démarche décisionnelle incluant une réflexion éthique.

A) Spécificité diagnostique en soins palliatifs :

L’étude rétrospective de Pereira et al. révele que pres de 60 % des infections
présentes a I'admission dans une unité de soins palliatifs n’avaient pas été identifiées
avant la prise en charge du patient dans le service, démontrant ainsi la difficulté de
dépistage et de diagnostic précoce d'infection (54). En effet, la symptomatologie peut
étre d'une part absente ou trompeuse : la fievre peut aussi bien faire défaut qu'étre
induite par un traitement ou provenir d'autres pathologies (fievre paranéoplasique/
métabolique/ centrale...) (58). D'autre part, les explorations biologiques et
bactériologiques telles que les hémocultures sont souvent pergcues comme invasives
pour le patient et les soignants. En soins palliatifs, les investigations ne sont envisagées
que si elles permettent de comprendre les complications et symptdomes entravant la

qualité de vie du patient de maniére a mieux le prendre en charge.

Quelle part d’invasivité est-on prét a accepter pour mettre en évidence un

diagnostic infectieux et engager une thérapeutique en conséquence ?
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B) Spécificité thérapeutique anti-infectieuse en soins palliatifs :

La démarche palliative a une visée spécifique : elle cherche non pas a guérir mais
a soulager les souffrances du malade par des moyens appropriés a son état et a
I'accompagner moralement. Elle tend a optimiser la qualité de vie du patient et vise son
confort (1) (121).

La principale indication d’une antibiothérapie en fin de vie est le contréle des
symptémes liés a I'infection (63). Les patients en fin de vie souffrent déja de multiples
symptoémes dus a la maladie, a son traitement ou a des comorbidités. Les infections
peuvent venir alourdir la pénibilité de ces symptdémes, et la gestion de ces derniers
constitue un facteur déterminant pour la qualité de la vie des patients. Nous I'avons vu,
la majorité des études montre que l'antibiothérapie en phase terminale d’'une maladie a
une efficacité symptomatique lors des infections de I'appareil urinaire, voire lors des
infections respiratoires, mais que ces bénéfices sont moins évidents quand il s'agit

d'autres sites infectieux.

Dans I'étude de White et al., bien que les germes isolés aient été sensibles aux
antibiotiques utilisés, moins de la moitié des symptémes en rapport avec des infections
respiratoires, cutanéomuqueuses et ORL ont été soulagés (64). Ce manque de réponse
aux antibiotiques pourrait étre expliqué par les facteurs de comorbidités dont souffrent
ces patients, tels limmunodépression, I'état de dénutrition, la présence d'une
insuffisance rénale ou hépatocellulaire, la polymédication et les voies d'utilisation des
antibiotiques, notamment la voie sous-cutanée. Ces facteurs entrainent des
perturbations pharmacocinétiques et altérent la concentration systémique et tissulaire
des antibiotiques conditionnant I'efficacité et la toxicité, nécessitant alors modifications

et contréles posologiques.

Par ailleurs, l'absence de contrble des parametres pharmacocinétiqgue et
pharmacodynamique (PK/PD), la surconsommation d’antibiotiques, les traitements trop
courts ou trop longs sont associés a I'apparition de résistances, avec des conséguences
tant individuelles que collectives. Face a la résistance généralisée, un traitement
« optimal » nécessite souvent I'administration d'un agent de deuxiéme voire de troisieme

génération. Cette pratique procure un meilleur pronostic individuel mais augmente non
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seulement le risque écologique par le développement de bactéries « toto-résistantes »

mais également l'invasivité des actes prodigués (58).

Le conflit éthique se situe alors, d'une part, entre la proportion des actes et des
soins dispensés au patient au regard de l'invasivité et du bénéfice attendu d'une telle
meédicalisation et, d'autre part, entre le droit du patient a recevoir le « meilleur » des
antibiotiques et la nécessité de réduire le nombre de futurs pathogenes résistants aux
médicaments. Dans ce dernier cas, l'impact et le colt a la fois écologique et économique
de I'émergence de bactéries multirésistantes ainsi que lI'augmentation des colts de
soins des maladies infectieuses soulévent une problématique en termes de « justice
distributive ». Quelle part d'influence doit avoir le colt écologique et économique du
traitement antibiotique dans la démarche décisionnelle ? Dans quelle mesure est-on prét
a accepter le risque de développement de résistance aux antibiotiques engendré par
une telle situation (122) (123)?

Enfin, un autre enjeu palliatif se situe dans le sens a donner au soin et a
I'accompagnement de fin de vie dans le contexte d'une médecine palliative qui évolue
et tend a se « médicaliser ». Le projet palliatif est celui d'accompagner et de soutenir le
patient en fin de vie ainsi que son entourage. L’accompagnement vise a prendre en
compte I'ensemble des besoins de la personne, et de ses proches, et leur permettre de
cheminer dans I'impossibilité curative et vers la fin de vie attendue. Le recours a une
meédicalisation importante liée aux traitements infectieux est-elle prioritaire pour une
meilleure prise en charge du confort du patient ou ces prises en charge sont-elles un
obstacle a I'accompagnement en fin de vie ? Faut-il démédicaliser pour accompagner

au mieux les patients dans leurs besoins psycho-relationnels ?

C) Réflexion éthique en soins palliatifs

Lors d’'une infection en fin de vie, si l'indication d’une antibiothérapie se pose, une
réflexion éthique est nécessaire. Le processus décisionnel peut reposer d’abord sur la
mise en tension des principes éthiques de Beauchamp et Childress (33) : le respect de
'autonomie du patient, la bienfaisance, la non-malfaisance et la justice distributive et
plus recemment le principe de proportion. Ce principe impose de peser les avantages
et les inconvénients d’un traitement avant de le proposer a la personne. « Cela signifie

qgue les risques, inconvénients et fardeaux pour le patient ne sont acceptables qu'a
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proportion du bien gu'ils permettent d'atteindre » (38). Le risque de iatrogénése n’est-il
pas supérieur au bénéfice potentiel ou réel du traitement ? Pour un bénéfice supposé,
ne risque-t-on pas de soumettre le patient & une invasivité de par les préléevements

nécessaires a la justification diagnostique ?

Afin de prendre en compte chaque personne dans sa globalité, il est fondamental
d'explorer le principe de futilité qui permet la distinction entre effet et bénéfice. Dans
cette optique, un traitement est futile « si le bénéfice pour le patient est minime, méme
si le traitement n'est pas dépourvu d'effet dans le sens purement causal » (99). « Une
thérapeutique est sans objet quand elle n’apporte aucun bénéfice au patient ; il est alors
aussi justifié de I'arréter qu’il 'aurait été de ne pas I'entreprendre si I'état du patient avait

été d’emblée ce qu’il est devenu » (124).

Ce principe conduit aux questionnements du réel bénéfice en termes de confort,
de sens, et d'éthique. La prise en charge palliative est centrée sur le patient, et
I'antibiotique peut avoir un impact médical sans pour autant répondre aux besoins du
patient. Par exemple, I'antibiothérapie pourrait avoir un effet clinique clair mais le patient
pourrait se lasser de la (sur)médicalisation et souhaiter I'arrét de I'antibiotique. Ou au
contraire, malgré une mauvaise tolérance, le patient pourrait avoir envie de poursuivre

le traitement car ce traitement revét un sens important pour lui.

Les médecins doivent ainsi respecter 'autonomie du patient et considérer les
objectifs du traitement, l'importance du risque de survenue d'effets indésirables et les
contraintes résultantes du traitement avant la prescription anti-infectieuse. Cela
nécessite également de faire le choix, dans le meilleur intérét du patient, entre
soulagement des symptdbmes et amélioration de la qualité de vie d’'une part, et
l'opportunité d’'un traitement étiologique associé a d'éventuels désagréments d’autre
part. Cette réflexion est nécessaire aussi bien au moment du diagnostic que durant le

traitement.

Jusqu'a présent les différentes études menées ont cherché a évaluer l'efficacité
symptomatique des antibiothérapies, n'offrant que des réponses partielles : efficacité
prouvée lors des infections urinaires, efficacité controversée pour les infections
respiratoires et cutanées (54) (56) (60) (64) mais les questions de I'utilité et de la futilité
ne sont jamais réellement abordées. Les limites de I'antibiothérapie n'ont jamais été
étudiées a proportion des bénéfices attendus. La balance bénéfice/risque n’a pas été

retrouvée dans cette revue de littérature, ne donnant aucune guidance quant a l'usage
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des antibiotiques en soins palliatifs.

Ces observations suscitent un questionnement sur la place de l'antibiothérapie,
son utilité et son utilisation dans le soin et 'accompagnement en fin de vie : Sur quoi
repose la décision de prescription d'antibiothérapie et comment la décision est-
elle prise ? Les problématiques engendrées par la mise en tension des principes
éthiques se retrouvent-elles dans les considérations pratiques et contextuelles des

médecins ?

L’objet de ce travail est ainsi d’explorer les réflexions du médecin face a une
infection supposée en soins palliatifs. Nous chercherons a mettre au jour les réflexions
et motifs de prescription de I'antibiotique dans différentes situations et plus précisément
a comprendre les raisons, les intéréts et les éléments qui motivent la prescription, ainsi
que les objectifs et les effets attendus de cette prescription, puis a recueillir 'évaluation

subjective du prescripteur de la pertinence de sa prescription
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MATERIEL ET METHODES

1) OBJECTIFS PRINCIPAL ET SECONDAIRE

L’objectif principal est le recueil des réflexions des prescripteurs ainsi que les
motifs de prescription ou de non-prescription d'antibiothérapie chez les patients

hospitalisés en unité de soins palliatifs.

L’objectif secondaire est I'évaluation subjective par le prescripteur de la

pertinence, des bénéfices et des limites de ces prescriptions.

Pour comprendre pourquoi et comment est prise la décision de prescrire, ou de

ne pas prescrire, une antibiothérapie, ce travail de recherche s’établira en 3 temps :

- Une description quantitative de la population et de la pathologie infectieuse
rencontrées dans 2 unités de soins palliatifs sur une période de 6 mois (Unité de
Soins Palliatifs du Centre Oscar Lambret de Lille et Unité de Soins Palliatifs de

I'hépital Saint-Vincent-de-Paul de Lille).

- Une étude descriptive et qualitative des réflexions des praticiens d'un service

concernant l'usage des antibiotiques en fin de vie.

- Une analyse des liens que I'on peut observer entre les données épidémiologiques
et les motifs de prescription recueillis.
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1) DESCRIPTION DE LA METHODE

Méthode mixte : étude quantitative avec analyse qualitative au moyen d’un questionnaire.

A) Choix et justification de la méthode

Notre étude est exploratoire : le but de ce travail est d’explorer et d’apporter une
signification a un phénomeéne. Au-dela d’une quantification d’'un constat et de la
recherche de la fréquence d’'un phénomeéne, apportées par la méthode quantitative,
nous souhaitons explorer la question du pourquoi par une étude qualitative afin de
mettre au jour les motivations et les logiques sous-jacentes a une décision
d’antibiothérapie en soins palliatifs (125) (126) (127).

Plus qu’apporter une preuve, l'analyse qualitative cherche a « faire sens » et sa
validité dépend d’une contextualisation dans I'espace et le temps (128). La recherche
qualitative a en effet pour objectif de décrire un phénomene, de comprendre «le
pourquoi » et « le comment » des événements, d’expliquer des relations, des causalités,
des processus a l'ceuvre dans les situations concretes (128) (129). Elle implique
l'observation et linterprétation des événements. Ainsi choisir une méthodologie
qualitative, c’est « adopter une perspective holistique qui préserve les complexités du

comportement humain. » (130).

Le produit final de ce type de recherche peut étre I'élucidation d'un nouveau
concept, la génération de nouvelles idées ou d'hypothéses, la cartographie de I'éventail
des phénomeénes dans une matiére ou encore le développement d'un cadre explicatif
(131).

Ce dernier point suggere qu'une étude qualitative se préte a I'étude, en pratique,
des réflexions du professionnel de santé et de I'élaboration de sa décision face a une
infection supposée. Nous cherchons, en effet, a mettre au jour les réflexions et les
éléments qui interviennent dans la construction d’une telle décision. Plus précisément,
nous étudierons les raisons et motivations du prescripteur, ainsi que les objectifs et
effets attendus d’une telle prescription. La décision et son explication par le prescripteur

permettront de mettre en relief toute la composante subjective et interprétative en lien
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avec l'expérience personnelle, voire éventuellement relationnelle, comme lors d’une

discussion en équipe.

Il nous semblait important de recueillir les réflexions et de comprendre le
raisonnement des médecins lorsqu’ils décident de prescrire ou de ne pas prescrire, et
ce, « dans le vif du sujet ». Leurs réflexions donnent a voir 'ensemble de 'argumentaire
et des éléments qui conduisent a la décision, nous permettant ainsi d’essayer de
comprendre pourguoi ils prescrivent. Le raisonnement, pour sa part, cherche a savoir
comment les médecins construisent leurs réflexions et élaborent leurs décisions.
L’'observation des comportements des prescripteurs dans leur contexte permettra
d’interpréter la signification des événements et de comprendre le sens qu’ils donnent a
I'orientation de leur action. Aussi, nous souhaitions les questionner face a chaque
situation infectieuse que rencontre leur patient palliatif. Nous voulions analyser le
singulier et le commun de chacune de leurs réflexions face a une histoire infectieuse,

connaitre leurs décisions et comprendre comment ils construisent celles-ci.

Ce travail de recherche pourra par ailleurs étre complété ultérieurement par une
analyse qualitative par entretien plus développée afin de mettre au jour d’autres aspects
spécifiques a cette problématique, par exemple le vécu émotionnel des praticiens face
aux situations complexes engendrées par la mise en route d’'une antibiothérapie en fin

de vie.

B) Choix des répondants et construction du questionnaire :

1. Echantillon

Le principe directeur de I'échantillonnage est de maximiser la diversité afin de

décrire un éventail de phénomeénes le plus large possible (131).

Nous étudierons donc chaque situation infectieuse a laquelle est confronté le
patient. De par la disparité des patients en termes d’affections pathologiques, de
symptomatologie, de vécu, de projet thérapeutique et de contexte socio-familial (132),
nous obtiendrons un échantillon non pas représentatif d’'une situation mais un
échantillon refléetant une diversité et une variété d’expériences (133) (134). Pour
amplifier I'hétérogénéité, nous avons convenu de réaliser cette étude dans deux
services de soins palliatifs dans lesquels les pratiques et les usages de 'antibiothérapie
pourraient différer.
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2. Construction du questionnaire

Le questionnaire a été bati d'apres une revue bibliographique concernant le sujet
de notre étude. L’objectif était de construire un questionnaire permettant de comprendre
la réflexion des prescripteurs tout en renseignant certaines données cliniques afin de
mieux appréhender chaque situation et d’obtenir un contexte épidémiologique, puis des

thémes et arguments réflexifs afin de comprendre et d’interpréter un phénoméne.

Ce questionnaire a été testé au préalable par 4 médecins de soins palliatifs (trois
internes et un praticien hospitalier). Cet essai a permis de clarifier les questions posées
et d’envisager I'ensemble des situations qui pourraient se présenter aux répondants.
Cette premiére étape a également permis de sélectionner les questions les plus
pertinentes afin de limiter le temps de remplissage, de maximiser le taux de réponse et

d’ainsi optimiser notamment la réponse qualitative.

C) Recueil des données, anonymisation et circulation des données

1. Recueil de données par le questionnaire

Les données médicales des patients ont été recueillies par les médecins et les

internes investigateurs des centres participants dans des questionnaires anonymisés.

Les données concernant le patient décrivent : (analyse quantitative)

- Les données sociodémographiques ;
- La présence de facteurs de risque d’infection ;
- La documentation du syndrome infectieux ;

- Les données épidémiologiques et bactériologiques.

Les données concernant le médecin prescripteur décrivent : (analyse

qualitative)
- Ses réflexions conduisant a la décision de prescription ou non de I'antibiothérapie ;

- Son évaluation subjective de l'efficacité et de la pertinence de sa prescription.

54



OLAGNE Alix Matériel et Méthodes

2. Anonymisation des données

Chaque centre s’est vu attribuer un numéro :

- Centre 1 : Hépital Saint Vincent de Paul du Groupement des Hépitaux de I'Institut

Catholique de Lille.

- Centre 2 : Centre Oscar Lambret de Lille.

Un numéro d'anonymisation a été attribué de facon chronologique a chaque
patient a I'aide d'un tableau de concordance, qui sera conservé de maniére sécurisée
par chaque centre. Seuls les médecins investigateurs des centres ont eu acces a ces

listes d’identification des patients.

3. Mode de circulation et de conservation des données

Les observations médicales sont conservées dans le dossier hospitalier et
informatisé du patient. Les données concernant I'étude reportées sur les questionnaires
papiers prévus pour I'étude ont été retranscrites par le chercheur dans une base de
données anonyme, selon les recommandations de la recherche médicale. Cette base
de données (ACCESS) a été stockée sur la plateforme, sécurisée et réglementée par la
Direction des Services de I'Informatique, du promoteur (Groupement des Hépitaux de

I'Institut Catholique de Lille (GHICL)) qui en sera propriétaire.

Tous les résultats, données, inventions et découvertes résultant de I'étude sont
la propriété exclusive du promoteur qui pourra utiliser ces informations de la maniéere

gu’il jugera convenable.

55


https://www.ghicl.fr/
https://www.ghicl.fr/
https://www.ghicl.fr/
https://www.ghicl.fr/

OLAGNE Alix Matériel et Méthodes

Il) DESCRIPTION DE LA METHODE DE RECRUTEMENT DES
POPULATIONS

A) Deux populations sont concernées

1. Population des patients

La population cible est constituée de patients hospitalisés pendant la durée de
I'étude pour une prise en charge palliative dans deux unités de Soins Palliatifs, quelle
que soit la pathologie d’origine et, pour lesquels, les médecins et internes en médecine
ont discuté de la mise en route, de l'arrét ou de I'abstention d'une thérapeutique anti-

infectieuse.

Pour ces patients, ont été vérifié les critéres d’inclusion et de non-inclusion
suivants :

a. Critéres d’inclusion

- Patient majeur, hospitalisé en soins palliatifs et dont la question d'une
prescription d'antibiothérapie se pose dans sa prise en charge.

- Patient apte a exprimer sa volonté ou personne de confiance (si patient non
conscient ou en incapacité cognitive) ne s’étant pas opposé(e) a l'utilisation des

données recueillies lors de son hospitalisation a des fins de recherche.

b. Critéres de non-inclusion

- Patient hospitalisé en soins palliatifs et pour lequel la question d'une prescription
d'antibiothérapie ne se pose pas.

- Patient apte a exprimer sa volonté, hospitalisé en soins palliatifs ou personne
de confiance (si patient non conscient ou incapacité cognitive) s’opposant a I'utilisation

de ses données dans le cadre de la recherche.
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2. Population des répondants dont la réflexion est recueillie et analysée

Elle est constituée des médecins et internes prescripteurs exercant dans les
unités de soins palliatifs de I'H6pital Saint Vincent de Paul du Groupement des Hopitaux
de I'Institut Catholique de Lille (GHICL) (Centre 1) et du centre Oscar Lambret a Lille
(Centre 2).

d. Critéres d’inclusion

- Médecins et internes prescrivant dans les unités de soins palliatifs I’'Hopital
Saint-Vincent-de-Paul de Lille ou du Centre Oscar Lambret au moment de I'étude et qui

acceptent d'y participer.

e. Critéres de non-inclusion

- Médecins et internes prescrivant dans les unités de soins palliatifs I’'Hopital
Saint-Vincent-de-Paul de Lille ou du Centre Oscar Lambret au moment de I'étude et qui
refusent d'y participer.

- Etudiants externes et personnel paramédical du service.

- Médecin impliqué dans la réalisation de cette étude.

B) Description du déroulement de I'étude

1. Déroulement de I'étude

Cette étude prospective, observationnelle, multicentrique, de méthode mixte
(qualitative et quantitative) et non interventionnelle a été menée simultanément dans les
unités de soins palliatifs de I'hépital Saint-Vincent-de-Paul de Lille et du Centre Oscar
Lambret sur une période respectivement de six et cinq mois (octobre 2016 a avril 2017
et de janvier a mai 2017). L'étude portait sur chaque patient hospitalisé en Unité de
Soins Palliatifs pour lequel la question d'une prescription d'antibiothérapie se posait.
L'évaluation des critéres de jugement principal et secondaire s’est faite a I'aide d'un
questionnaire destiné uniquement aux médecins et internes prescripteurs. Ce
questionnaire a été utilisé pour les patients hospitalisés ayant eu une prise en charge
palliative dans I'unité de soins palliatifs, quelle que soit la pathologie d’origine et, pour
lesquels, a été discuté la mise en route, I'arrét ou I'abstention d'une thérapeutique anti-

infectieuse.
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Le questionnaire a été rempli 2 deux moments différents :

Le premier temps de remplissage avait lieu lorsque se posait la question de
l'initiation, de la poursuite ou de l'abstention d'antibiothérapie et correspondait au
moment ou le prescripteur devait considérer les bénéfices du traitement, I'importance
du risque de survenue d'effets indésirables et les contraintes résultantes au traitement
avant sa prescription. Le recueil concernait d'une part les motivations conduisant a la
prescription ou a I'abstention de la thérapeutique antibactérienne. Un champ libre était
laissé au prescripteur pour développer par écrit les raisons, les intéréts et les éléments
expliquant sa prescription, ses objectifs et les effets attendus.

Afin de mettre en évidence le contexte dans lequel la décision a été prise, cette
premiére étape recueillait également les données démographiques et épidémiologiques
concernant le patient et sa pathologie infectieuse. Le médecin prescripteur devait
effectivement compléter une liste préétablie concernant : le site infectieux — la
documentation biologique, radiologique, bactériologique — le germe retrouvé — les

symptomes liés a l'infection — la molécule anti-infectieuse mise en route.

Le deuxieme temps se déroulait en fin ou lors de toute interruption
d'antibiothérapie. Cette phase donnait lieu a la collecte des motifs d'arrét de
I'antibiothérapie et au recueil de la perception subjective par le prescripteur des
bénéfices et des limites. Ce deuxiéme temps avait pour objectif d’évaluer la perception
du prescripteur sur la pertinence de I'antibiothérapie ainsi que sur les bénéfices en terme
symptomatique (amélioration des symptébmes répertoriés initialement) comme de
confort mais aussi sur les limites rencontrées (effets indésirables, limites techniques,
invasivité). La méthodologie développée était la méme que lors du premier temps, c'est-
a-dire par une expression écrite libre permettant le recueil de ces données qualitatives.
Le médecin devait remplir, a I'aide de la liste préétablie des symptdmes liés a l'infection,
ceux qu'il estimait étre améliorés. Nous avons insisté au maximum pour que le médecin
qui avait évalué la situation initiale puisse évaluer la pertinence de sa décision et
répondre au deuxieme temps du questionnaire.

Il est important de noter que ce travail n'évalue pas l'efficacité du traitement en
tant que telle mais recueille la perception subjective de la pertinence de la prescription

par le prescripteur lui-méme.
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Cette étude n’a engendré aucune exploration supplémentaire, aucune
intervention directe ou modification dans la prise en charge du patient, I'objet de I'étude

étant de décrire et d'étudier I'attitude et les pratiques médicales.

2. Justification du nombre de sujets

La méthodologie d’analyse du critére principal étant qualitative, il n’existe pas de
formule permettant de calculer un nombre précis de sujets nécessaires. Le recueil des
données qualitatives se fait jusqu’a saturation des données, c'est-a-dire « lorsque les
données recueillies et leur analyse ne fournissent plus d'éléments nouveaux a la
recherche en cours » (135).

Il existe peu de recommandations relatives au nombre de sujets permettant
d’atteindre la saturation des données avant le recueil de celles-ci. Selon les auteurs, la
saturation est atteinte au bout de 12 a 30 sujets par thématique (136) (137). Dans notre
étude, notre population étant assez hétérogene (pas de sélection selon des critéres
d’age, de genre, de culture, etc.), il nous a été recommandé de considérer que 30 sujets
seront nécessaires par situation étudiée (initiation — poursuite — arrét — abstention
thérapeutique), soit 120 sujets.

Nous considérons qu’il y a un risque de perte de données de I'ordre de 10%. Le

nombre total de sujets est donc 132.

3. Durée et modalités d’organisation de la recherche

- Saint-Vincent-de-Paul : Octobre 2016 — Avril 2017.
- Centre Oscar Lambret : Janvier 2017 — Mai 2017.

Durée de participation de chaque médecin ou interne en médecine : 10 minutes.

Période d’inclusion : 6 mois (maximum) pour chaque centre.

4. Bénéfices attendus

Cette étude ne présente aucun risque pour le patient. Elle visera la mise au jour
des motifs de prescription d'une antibiothérapie en soins palliatifs et l'identification des
facteurs entrant dans la discussion concernant cette prescription. Cette étude souhaite
encourager et favoriser les réflexions autour de la prescription anti-infectieuse en fin de

vie.
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Les résultats de ce travail seront présentés aux prescripteurs des deux unités de
soins palliatifs dans lesquels s'est déroulée I'étude ainsi qu'aux infectiologues travaillant
avec les médecins de soins palliatifs de I'hépital Saint-Vincent de Paul..

C) Méthodes d’analyse des données

1. Méthodologie qualitative

La tache du chercheur qualitatif est de dégager le sens que l'acteur donne a sa

réalité et son vécu (138) a partir de données brutes collectées (139).

Afin de comprendre pourquoi et comment le médecin décide de prescrire ou de

ne pas prescrire le traitement anti infectieux, I'analyse a été réalisée en 3 temps :

- Le premier temps a consisté en une démarche inductive par un codage
systématique des données permettant une décontextualisation des écrits afin de
parvenir aux différentes thématiques évoquées par les prescripteurs (argumentaires

développés par les médecins) et non pré-établies par le chercheur (méthode inductive).

- Le deuxieme temps a été de « recontextualiser » et d’analyser par les themes

évoqués par les prescripteurs les différents motifs de prescription.

- Enfin, la troisieme étape de l'analyse a été la recherche du processus
décisionnel, tentant de comprendre le raisonnement du médecin et les fondements

éthiques sur lesquels ils s’appuient (analyse interprétative).

a. Analyse thématique

b

Cette analyse a été réalisée a la fois pour I'objectif principal (réflexions
aboutissant a la prise de décision de prescription) et pour les objectifs secondaires

(évaluation de la pertinence, des bénéfices et des limites de leur prescription).

- Premiére étape : Préparation de I'analyse.
La premiere étape de cette démarche a été de définir la posture du chercheur et

de connaitre ses a priori pour mieux s’en écarter et s’ouvrir a I'exploration.
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- Deuxieme étape : Familiarisation avec les données.
Apres une retranscription des données brutes, le chercheur a opéré plusieurs
lectures « flottantes » des questionnaires pour avoir une vue d’ensemble, se familiariser

avec les données et identifier quelles premiéres structures thématiques se dégageaient.

- Troisieme étape : le codage, ou donner du sens, et réalisation d'un index
thématique.

Le travail s’est basé sur une démarche thématique, c'est a dire I'analyse par la
recherche et la mise en évidence de themes. En effet, le codage consistait d’abord en
une description des données (travail vertical proposé a chaque questionnaire) puis en
une classification et la mise en lien des catégories émergentes afin de réaliser des
connexions entre les themes (travail horizontal entre tous les questionnaires).

L’analyse a été a la fois déductive et inductive (139). Déductive de par les
recherches et les lectures bibliographiques dont ont découlé des idées clés et des
hypothéses. Inductive, de par le codage vertical des données. Chaque écrit a été codé
et analysé de maniére indépendante, et a permis I'émergence de catégories non

attendues. Nous avons utilisé le_logiciel Nvivo (logiciel spécialisé dans I'analyse de

corpus) pour permettre « d'extraire les différents thémes et catégories » explicitant la

décision ou non de prescription.

Le travail « vertical » a consisté en une analyse des réponses qualitatives de
chaque questionnaire de facon indépendante. Chaque verbatim et/ou partie de texte a
été découpé en “unité de sens” selon une thématisation effectuée au sein d’'une
arborescence dynamique. Le chercheur identifie des segments de texte qui présentent
une signification spécifiqgue et unique (unités de sens). Les unités de sens ont été
regroupées en sous-catégories et en catégories de sens, les catégories de sens en
thémes centraux permettant d’obtenir une description organisée des items de sens (140)
(141).
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Codage Codage Feuilles Données
niveau 3 niveau 2 niveau 1
Verbatim 1
CATEGORIE a Verbatim 2
CATEGORIE A
. Verbatim n
. CATEGORIE b
CATEGORIE
. Werbatim r
CATEGORIE i
Verbatim s
Verbatim y

Figure 2 : Codage et construction des différents niveaux de I'arborescence a partir des
verbatim en catégories. Figure extraite de I'étude de Bousquet et al.

Cette analyse verticale a ensuite été complétée par une étude horizontale qui a
permis un réarrangement des catégories en fonction de la structure thématique et la
mise a jour d’'un index thématique clair. Les éléments analysés ont été regroupés en
fonction de leurs similitudes ou divergences par rapport aux catégories et thématiques

établies. De nouvelles catégories ont des lors pu étre crées (141).

- Quatrieme étape : Application de l'index thématique a I'ensemble des données.

bY

Pour garantir une fiabilité a notre travail, nous avons soumis de maniére
systématique I'ensemble des données récoltées a l'index thématique. Il y a eu une
vérification systématique des catégories relevées pour chaque écrit (131). Cette étape
a permis de mettre au jour les cas dits « déviants », autrement dit les exemples
d'événement ou de situation allant a I'encontre des propositions émergentes ou des

hypothéses et pouvant étre utilisés pour les affiner.

- Cinquieme étape : cartographie et interprétation des themes émergents

L’objectif de cette étape est d'associer les thémes et de créer des typologies,

ainsi que de trouver des explications aux associations des thémes (139).

62



OLAGNE Alix Matériel et Méthodes

b. Analyse des variations dans la prise de prises de décision

Le travail a également consisté en une étude des motifs de prescriptions. Nous
avons recherché, a travers I'ensemble des argumentaires et des éléments orientant la
décision, le critere ou le facteur prépondérant motivant la décision, « celui qui a fait

pencher la balance ».

c. Analyse des variations de la réflexion dans la prise de décision

Enfin, nous avons étudié de maniere interprétative quels étaient les fondements

du raisonnement a la fois sur le plan médical et sur le plan éthique.

d. Critéres de scientificité

Afin de garantir la rigueur et la validité interne d'une étude qualitative, celle-ci doit
étre soumise a des critéres de qualité, fournis par des grilles et des listes de controle
(142) (143) (144) (145). Nous avons cherché, pour notre travail, la réponse, aux critéres
de qualité de la grille COREQ (146).

La validité interne d'une étude qualitative est également accrue par la
standardisation des questionnaires, par la qualité de [I'échantillonnage, par la
triangulation, par la recherche des cas « déviants » et enfin par I'exposition claire des

méthodes de collecte et d'analyse des données (134) (147).

- Echantillonnage
L’échantillon est destiné a inclure le plus grand nombre d’individus porteurs de
criteres pouvant affecter la variabilité des comportements et permettant de refléter la
diversité des cas rencontrés. Le but n'est pas d'établir un échantillon aléatoire ou
représentatif tiré d'une population mais plutot d'identifier des groupes spécifiques de
personnes au sein d'une population possédant des caractéristiques précises ou vivant

dans des circonstances pertinentes pour phénomene social étudié.

- Triangulation
La triangulation consiste a varier les techniques de recueil de données pour

valider ses résultats par la recherche de leur convergence (126). Combiner plusieurs
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méthodes de collectes des données permet d’apporter une rigueur supplémentaire a la
méthodologie. Cette méthode permet également d'encourager une analyse plus

réflexive des données (143).

Ainsi, afin d'augmenter la validité interne de notre étude, nous avons réalisé des
entretiens avec les prescripteurs répondants pour enrichir nos données issues des
questionnaires et pour valider les argumentaires retrouvés dans les écrits qualitatifs des

répondants.

L’entretien a été mené par le chercheur. Il s'est déroulé aprés recueil de
I'ensemble des questionnaires et répondait aux objectifs prévus (et indiqués dans le
dossier CCTIRS). L'entretien s'est déroulé en deux temps : le premier temps était celui
de l'expression libre autour d'une question générale a savoir quelles étaient leurs
réflexions autour de la prescription d'antibiothérapies en fin de vie. Puis, I'entretien était

orienté par des questions issues du questionnaire.

- Chercher des cas “déviants” (139)

Pour chaque thématique, nous nous sommes efforcées de chercher les situations
qui semblaient étre en contradiction avec I'explication émergente. « La recherche de cas
déviant » permet d'affiner I'analyse jusqu'a ce qu'elle puisse expliquer la majorité des
cas (143). Ainsi, pour chaque explication et argumentaire retrouvés, nous avons cherché

un « contre-exemple » qui pouvait contredire ou renchérir I'explication trouvée.

2. Analyse quantitative

Les analyses statistiques ont été réalisées avec le logiciel R (version 3.4).

Une analyse descriptive des données a tout d’abord été réalisée : les moyennes
et écart-types ont été calculés pour les variables quantitatives, les médianes et
intervalles interquartiles pour les variables discretes, les effectifs et fréquences pour les

variables gualitatives.

Des groupes de patients ont été constitués en fonction de certaines données.
Des tests de comparaison de moyennes/médianes (test t de Student si normalité, ou
Mann-Whitney-Wilcoxon sinon) et de proportions (test du Khi-2 ou test exact de Fisher)
ont été mis en ceuvre. Le test de Kruskal-Wallis a également été utilisé pour comparer
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les durées de prescription en fonction des trois groupes constitués par la décision de

prescription.

Le seuil de significativité est de 5%. L’analyse a été réalisée par la cellule de
biostatistiques du Département de Recherche Médicale du Groupement des Hopitaux

de l'Institut Catholique de Lille.

D) Réglementation

Ce projet a obtenu un avis favorable sans restriction auprés du Comité Interne
d’Ethique de la Recherche (CIER) du Promoteur (Groupement des Hopitaux de I'Institut
Catholique de Lille (GHICL)) ainsi qu'un avis favorable auprés du Comité Consultatif sur
le Traitement de I'Information en matiére de Recherche dans le domaine de la Santé
(CCTIRS), regu le 23/03/2016. Les trois remarques du CCTIRS ont été prises en
compte. Il a également fait I'objet d’'une déclaration auprés de la Commission Nationale
de I'Informatique et de la Liberté (CNIL).

A l'népital Saint Vincent de Paul, le courrier de confirmation de rendez-vous et de
convocation du patient hospitalisé, le livret d’accueil et les panneaux d'accueill
mentionnaient : « Vos données peuvent étre exploitées a des fins de recherche
médicale, pour obtenir de plus amples informations vous pouvez contacter le
Correspondant Informatique et Libertés Recherche sur [l'adresse suivante
Correspondant.Recherche@ghicl.net ». Concernant le Centre Oscar Lambret, une lettre

d’information au patient a été rédigée.

Le traitement des données a été réalisé dans les conditions de confidentialité
définies par la loi du 6 janvier 1978 modifiée relative a I'informatique, aux fichiers et aux
libertés (CNIL). Les données recueillies au cours de I'étude ont été rendues anonymes.
Les renseignements obtenus ont été sauvegardés sur fichier informatique enregistré
dans le registre géré par le CIL du GHICL.

Seules les personnes autorisées ont pu accéder aux données contenues dans la
base de données. Il s’agit des destinataires explicitement désignés pour en obtenir
régulierement communication et des « tiers autorisés » ayant qualité pour les recevoir

de facon ponctuelle et motivée. La présentation des résultats du traitement de données
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ne peut en aucun cas permettre l'identification directe ou indirecte des personnes

concernées.
Les questionnaires papiers ont été conservés dans chaque centre tout au long
de I'étude. Suite a la cléture du projet, ces questionnaires papiers et la base de données

informatique seront conservés et archivés par le promoteur.
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RESULTATS

Diagramme de flux 1

122 QUESTIONNAIRES REMPLIS

1 PERDU DE VUE

(103 PATIENTS)

1 QUESTIONNAIRE
REMPLI DEUX FOIS

St-Vincent-de - Centre Oscar
Paul Lambret
70 patients 50 patients

Initiations Poursuites Arréts

66 31 7
questionnaires | questionnaires | questionnaitres

Evolution ....

Décision

Abstentions

16
questionnaires

2 VALEURS
MANQUANTES
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) DESCRIPTION EPIDEMIOLOGIQUE

A) Population des répondants

Les médecins ont répondu aux questionnaires dés qu’il y avait une suspicion de
syndrome infectieux afin d’obtenir une cohorte d’épisodes infectieux. Le recueil a duré
5 mois, de janvier a mai 2017, pour le Centre Oscar Lambret et 6 mois pour Saint-
Vincent-de-Paul, d’octobre 2016 a avril 2017. Les répondants étaient des médecins ou
internes exercant en soins palliatifs. Ces prescripteurs les ont remplis, pour la plupart,

apres discussion entre médecin ou avec I'équipe soignante.

L’équipe médicale de l'unité de soins palliatifs de Saint-Vincent-de-Paul a été
composeée sur la période de I'étude de 3 praticiens hospitaliers (PH) palliatifs, de 2
assistants et d’'internes. (En octobre 2016 : 2 internes ; de novembre a avril : 2 autres
internes). Un des médecins PH n'a jamais répondu en raison de sa participation a
I'élaboration de I'étude. Au Centre Oscar Lambret, chaque thérapeutique a été discutée
avec I'ensemble du personnel soignant. Les réponses, notamment qualitatives, résultent
d’'une réflexion et discussion commune. L’équipe médicale est composée de 3

médecins, d’un assistant (qui remplissait le questionnaire) et de 2 internes.

B) Description de la cohorte de patients

Nous avons donc obtenu un échantillon de 122 questionnaires qui ont été
successivement remplis. Un questionnaire a été perdu et un méme épisode infectieux a
ete rempli a deux reprises. Nous avons donc pu constituer une cohorte de 120 épisodes
infectieux chez 103 patients distincts (91 patients ont eu un seul événement infectieux
et 12 patients ont connu 2 épisodes infectieux ou plus). Parmi ces 103 patients inclus
dans I'étude, 66 patients étaient hospitalisés a Saint Vincent de Paul et 37 au Centre
Oscar Lambret. L’age moyen était de 74.3 ans (+/- 11.2). La population est composée

de 47 hommes pour 53 femmes.

Cette population a été suivie en unité de soins palliatifs, majoritairement pour une
pathologie cancéreuse. La répartition des pathologies est précisée dans la Figure 3. Un
patient peut présenter plusieurs affections principales : nous en recensons 107 pour
lesquelles 83 sont d’origine cancéreuse.
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Affections principales

Cancer digestif : 21

Cancer poumon : 13

Cancer Gynécologique : 13

Cancer ORL: 10
Cancer urologique : 9

Cancer hématologique : 9

Autres cancers : 6
Cancer peau : 2

H Pathologie cancéreuse B Pathologie infectieuse Pathologie neurodégénérative Autres

Figure 3: Affections principales conduisant a la prise en charge palliative de la population
incluse.

Par ailleurs, parmi cette population, 59.4% des patients ont une personne de
confiance, et seul 5.9% d’entre eux ont des directives anticipées. Pour 49% des patients,
une décision de limitation et d’arrét de thérapeutiques a été prise, thérapeutique autre
que l'antibiothérapie. Il est a noter que les LAT étaient bien plus présentes au COL
(83.8%) qu’'a St Vincent (29.2%).

Tableau 11: Caractéristiques générales des patients inclus dans I'étude.

manguantes | generale | StVineent coL
Unité stat = patient
N 103 66 37
Age 743+122 |77.6+112 |683+117
= () 47 (45.6%) | 30 (45.5%) 17 (45.9%)
Directives anticipées 5 6 (5.9%) 6 (9.2%) 0 (0%)
Décision antérieure de LAT 1 50 (49%) 19 (29.2%) 31 (83.8%)
gg;f;:é”: ¢ ERmiEnsE 2 60 (59.4%) | 26 (40.6%) 34 (91.9%)

Pour 103 patient nous avons relevé 120 infections : 91 patients ont présenté un

épisode infectieux, 8 patients ont connu deux épisodes, 3 patients ont développé trois
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épisodes, et seul 1 patient a présenté quatre épisodes infectieux lors de son
hospitalisation en soins palliatifs.

Nb épisodes infectieux/patient
93,9%
78,4%

100,0%
80,0%
60,0%
40,0%

20,0% 6,1% 10.8% 8,1% 2,7%
0,0% — e
1 2 3 4

W St Vincent m COL

Figure 4: Nombre d'épisodes infectieux par patient.

Sur les 120 épisodes infectieux, nous en recensons 11% ayant un OMS 2, 34.7%
un OMS 3 et 54.2 % un OMS 4.

Population totale

11%

OMSO =OMS1 =O0OMS2 OMS3 =0MS4

St Vincent&g%

OMSO®OMS1 mOMS2 =OMS3 mOMS4 OMSO =OMS1 = OMS2 = OMS3 mOMS 4

Figure 5: Etat général du patient selon le score OMS (par centre d’étude et total).

Concernant les facteurs de risque, nous remarguons que de nombreux patients
souffrent de dénutrition. En effet dans 64.2 % des événements infectieux, il est observé
une dénutrition. Des troubles de déglutition sont aussi présents dans 34.2% des cas.

Enfin, concernant le matériel, le port a cath se retrouve dans 38.3% des épisodes
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infectieux et est majoritairement présent au COL, 64% des situations infectieuses contre
20 % a St Vincent.

Facteurs de risque infectieux* selon I'établissement

Néoplasme

Diabéte

Cirrhose
Neutropénie
Dénutrition

Trouble de déglutition
Nutrition entérale
Nutrition parentérale
Incontinence urinaire
PAC

SU

Autre
Corticostéroides
AINS

“1‘1']‘1"1

0,

o
X

20,0% 40,0% 60,0% 80,0% 100,0% 120,0%
mCOL = ST Vincent

Figure 6: Facteurs de risques infectieux* selon ['établissement.
(* réponses a choix multiples : les classes ne sont pas disjointes.)

C) Caracteristique des épisodes infectieux

1. Episodes infectieux

Le site infectieux identifie par le répondant repose sur des données cliniques
et/ou bactériologiques. Sur les 120 épisodes infectieux, 45% des épisodes concernent
le site respiratoire, 18.3 % le site urinaire, 9.2 % les tissus cutanés, 6.7 % le niveau
gastro-intestinal et enfin 6.7% les infections de PAC. Dans 15.8 % des cas, nous

assistons a une bactériémie, et dans 9.2% des cas le site infectieux n’est pas retrouvé.
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Site infectieux *:
= Bactériémie : 19
= Inconnu : 11
= Urinaire : 22
Respiratoire : 54
m Cutané et tissus mous : 11
= Gastro-intestinal : 8
mORL:0

m Infection liée au matériel : 8

m Autres : 3

Figure 7: Site(s)* des 120 épisodes infectieux

(* réponses a choix multiples : les classes ne sont pas disjointes.)

La différence des sites infectieux entre le COL et St Vincent concerne
principalement le site respiratoire, majoritaire a St Vincent (26 pneumopathies a St
Vincent versus 13 au COL), et l'infection de PAC qui est plus fréquente au COL (1
infection de PAC a St Vincent versus 7 au COL). Ce dernier résultat s’explique par la
plus grande présence de PAC au COL (32 PAC au COL versus 14 PAC a St Vincent).

Site infectieux * selon I'établissement

45
40
35
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25
20
15
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o 8 = T
T a
x ©
w [N
Urinaire Respiratoire  Cutané et tissus ~ Gastro-intestinal ORL Matériel
mous )
B St vincent *: W COL *:

Figure 8: Site infectieux* selon I'établissement hospitalier (St Vincent ou COL).

(* réponses a choix multiples : les classes ne sont pas disjointes.)
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55.5% des épisodes sont survenus avant 'admission en USP. 37.5% des
épisodes infectieux sont marqués par une fiévre (30% des épisodes infectieux a St
Vincent versus 48% au COL), 11.7% par des frissons (7.1% des épisodes infectieux a
St Vincent versus 18% au COL).

5t Vincent

37,7%
b o

Ayt admission USP m Durant hospit USP

Population générale

55,5%
COL

54,0% ‘ 46,0%

Awt admission USP B Durant hospit USP

Avt admission USP B Durant hospit USP

Figure 9 : Survenue des infections avant I'admission en USP ou durant I'admission en USP.

2. Diagnostic

Les praticiens ont réalisé dans de nombreux cas des examens paracliniques,
notamment a visée bactériologique. Que ce soit avant ou aprés I'admission en USP, 61
épisodes infectieux ont été documentés par 76 prélevements (39 hémocultures, 31
ECBU, 2 coprocultures, 2 ECBC, 1 liquide d’ascite, 1 culture de matériel) dont 45 étaient

positifs, soit 59,2% d’entre eux.

Sur ces mémes 61 syndromes infectieux renseignés, 42 (55.3%) avaient une
identification bactériologique positive avec mise en évidence d’au moins un germe (hors
contamination). Les 76 prélevements ont mis en évidence 55 germes au total. Au total,
nous avons obtenu une culture positive dans 1/3 des épisodes infectieux (35%), la

majorité au COL (dans 57.1 % des cas).
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Tableau 12 : Ecologie bactérienne obtenue a partir des prélevements réalisés.

HEMOCULTURE 39 ECBU 31 COPROCULTURE 2
Hémoculture Stérile 19 ECBU Stérile 1 Clostridium difficile 2
Staphylococcus epidermidis 5 E coli 12
Staphylococcus hominis 1 Enterococcus 6 LIQUIDE D’ASCITE 1
Pseudomonas aeruginosa 1 Klebsiella pneumoniae 2 E coli 1
E coli 4 Staphylococcus 3
Enterococcus 3 Pseudomonas aeruginosa |2 ECBC 2
Morganella morginii 1 Proteus mirabilis 1 Inconnu 1
Streptococcus equis 1 Morganella morganii 1 Serratia marcescens 1
Klebsiella pneumoniae Enterobacter cloacae Staphylococeus

1 2 aureus 1
Staphylococcus aureus 1 Citrobacter 1
Staphylococcus haemolyticus 1 Candida 2 CULTURE MATERIEL |1
Inconnu 3 Inconnu 2 Inconnu 1

Non valide 2

La bactériologie retrouve en majorité des BGN (Escherichia Coli, Klebsiella
pneumoniae), 32 au total pour 22 Cocci gram plus (Staphylococcus). Les explorations
réalisées a visée microbiologiques sont constituees de 39 (32.5%) hémocultures et de
37 (30%) autres analyses bactériologiques (urinaires, coprocultures, ECBC, liquide

d’ascite).

Concernant les explorations et prélevements bactériologiques, seul 2 BLSE et 2
Staphylococcus Oxa R ont été retrouvés. Cependant, certaines données, issues de 5
cultures, n'ont pas été renseignées ou retrouvées, et certains antibiogrammes manquent

a l'appel.
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Cocci plus : 22

Ecologie bactérienne

Inconnu : 5

Inconnu
Pseudomonas
Clostridium difficile
Serratia marcesens
u E Coli
= Klebsiella pneumoniae
® Morganella morganii
m Proteus mirabilis
= Enterobacter cloacae
m Citrobacter
m Staphylococcus hominis
m Staphylococcus epidermidis
m Staphylococcus aureus
Staphylococcus haemolyticus
m Enterococcus (faecium +faecalis)

m Streptococcus equis

Figure 10 : Ecologie bactérienne retrouvée dans les prélévements a visée bactériologique
(Hémocultures, ECBU, ECBC, Coproculture, Liquide d'ascite, culture de matériel).

La présence de documentation bactériologique est significativement liée au site

d’infection. L’identification est positive principalement au niveau urinaire, respiratoire et

pour les infections de PAC.

Tableau 13: Corrélation entre la présence ou l'absence de documentation
bactériologique et le site infectieux* pour les 120 épisodes infectieux. (* réponses a choix
multiples : les classes ne sont pas disjointes).

Corrélation entre la documentation bactériologique et le site infectieux
Valeurs Présence de Absence de p-valeur
manquantes documentation documentation
bactériologique bactériologique
N 61 59
Site infectieux*
Il 20 (32.8%) 2 (3.4%) <0.0001
Respiratoire 15 (24.6%) 35 (59.3%) 0.0002
Gastro-intestinal 4 (6.6%) 3 (5.1%) 1
PAC 8 (13.1%) 0 (0%) 0.006
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D) Caractéristiques des prescriptions

1. Caractéristiqgues des décisions

Sur les 120 épisodes infectieux, nous comptabilisons 66 (55%) initiations,
31(25.8%) poursuites, 7 (5.8%) arréts et 16 (13.3%) abstentions thérapeutiques.

Décisions thérapeutiques

40
35

35
31

30
25 23
20
15
10 8 8 8
0 B =

Initiation Poursuite Arrét Abstention
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Figure 11: Type de décisions selon I'établissement :
Initiation — Poursuite — Arrét — Abstention.

Il existe une concordance entre ces données quantitatives et les éléments
retrouvés lors des entretiens. En effet, les médecins confirment que I'arrét de traitement

est moins aisé que l'instauration ou la poursuite d’une thérapeutique antibiotique.

« Ca m'a moins posé probléme de le laisser que de l'enlever en tout cas. » [Entretien
D3]

« C’est vrai qu'on a quand méme toujours le frein a arréter en disant « y aura peut-étre

un mieux » » [Entretien D2]

S’abstenir de prescrire est également une décision difficile qui souléve des

guestionnements chez le prescripteur.

[Ce qui a été source de questions et problématiques] « c’est de ne pas prescrire
d'antibiotique c'est vraisemblablement se dire « bah, est-ce qu'on rate pas un petit

quelque chose ? Est-ce que vraiment ¢ca ne pourrait pas I'améliorer » [Entretien D3]
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2. Caractéristigues des antibiothérapies prescrites

Sur les 104 antibiothérapies entreprises (en cas d’initiation/poursuite/arrét), 62
sont notifiées a St Vincent et 42 au COL. Les antibiotiques prescrits en soins palliatifs
sont principalement des pénicillines (Augmentin: 24 prescriptions), des
céphalosporines (Rocéphine : 34 prescriptions) et des fluoroquinolones (13
prescriptions). Le traitement par Métronidazole est également frequemment instauré (15

épisodes infectieux).

Antibiotiques prescrits
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Figure 12 : Antibiotiques prescrits pour les décisions d'initiation, de poursuite et d'arrét.

Les antibiothérapies mises en place ont une durée moyenne de 9.6 jours (+/- 4).
Elles sont introduites principalement par voie veineuse dans 51.9% des cas, plus
précisément a hauteur de 46.8% a St Vincent et de 59.5% au COL, moins fréquemment
par voie orale (32.7 %) et par voie sous-cutanée (15.4 %). L'antibiothérapie instaurée
par voie veineuse s'explique par la présence d'un Port-a-cath (PAC) dans 38.3% des
cas. (20% a St Vincent versus 64% au COL).
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Figure 13: Voie d'administration et ligne thérapeutique selon I'établissement.

Les thérapeutiques sont prescrites majoritairement de fagon probabiliste (76%).

Nous retrouvons une adaptation thérapeutique dans 22.1% des événements infectieux.

Prescriptions antibiotiques
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Figure 14: Prescription antibiotique a visée prophylactique, probabiliste ou adaptée a
I'antibiogramme, selon I'établissement.
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)  OBJECTIF PRINCIPAL

L’objectif principal de ce travail consiste a recueillir et & analyser les réflexions
des prescripteurs ainsi que les motifs de prescription ou de non-prescription

d'antibiothérapie chez des patients hospitalisés en unité de soins palliatifs.

Deux lectures des résultats sont proposées pour répondre a cet objectif principal :

- Une premiére lecture présente les thémes et arguments retrouvés dans les
questionnaires et les entretiens selon la méthodologie qualitative thématique. Chaque
thématique correspond aux différents arguments et éléments qui motivent la décision et
qui permettent de guider I'antibiothérapie lorsqu’il y a une prescription. Chaque
argument retrouvé est étudié de maniéere thématique (fréquence, citation de verbatim ou
de partie de textes...). Afin de comprendre quels sont les thématiques et argumentaires
qui participent a la prise de décision, chaque argument est analysé selon les quatre
décisions possibles (décision d’initier, de poursuivre, d’interrompre ou de ne pas
entreprendre une antibiothérapie). Cette comparaison permet de regarder quelle
thématique « ressort » de chaque décision. Enfin, chaque argument est contextualisé
en le corrélant aux données quantitatives, cliniques et épidémiologiques, pour tenter
d’évaluer l'importance et l'influence de ces arguments lors des réflexions des

prescripteurs.

- Une deuxiéme lecture des résultats propose de discriminer quel a été I'élément,
I'argument ou le critére principal et déterminant qui a permis de prendre une décision.
Les arguments déterminants sont ainsi exposés dans chacune des quatre situations
décisionnelles explorées. Cette analyse, issue de la lecture de chaque questionnaire,
est interprétative et peut permettre de repérer les principaux motifs de prescriptions ou

de non-prescription.

Une troisieme partie de présentation et d’analyse de ces résultats développe les
thémes associés a I'élaboration de la décision et a la modalité du raisonnement des

prescripteurs.
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Résultats

A) Themes et arguments développés par les prescripteurs

Les arguments et thématiques retrouvés dans ce travail, dans le questionnaire et les

entretiens avec les prescripteurs, peuvent étre regroup€s en quatre catégories :

Tableau 14 : Arguments et thématiques développés par les prescripteurs.

Arguments cliniques

et de stratégie

diagnostique

- ATCD médicaux
- Etat général

- Pronostic

- SYMPTOMES

- Existence d’'un

diagnostic infectieux

Arguments
techniques et

paracliniques

- Microbiologie et

critéres infectieux

- Présence d’examens

paracliniques
- Voie d’administration

- Allergie et Effets
secondaires

- Réponse a 'ABT

Arguments apportés par

un avis, une discussion

- Avis infectiologique

- Discussion collégiale et

médicale

- Participation du patient a

la décision

- Participation et
accompagnement de

I'entourage

Arguments
spécifiques aux soins

palliatifs

- Fragilité
- Place de l'incertitude

- Spécificités et
objectifs

thérapeutiques
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Résultats

1. ARGUMENTS MEDICAUX ET STRATEGIE DIAGNOSTIQUE

a. Premier argument : Les antécédents médicaux

Le prescripteur évoque tout d’abord les antécédents médicaux d’ordre généraux

ainsi que les antécédents infectieux, c’est-a-dire les épisodes infectieux récents du

patient ainsi que leur évolutivité.

Antécédents médicaux d’ordre

généraux

Antécédents infectieux

Evénement A5 : [PATIENTE AYANT
PRESENTE UN AVC ISCHEMIQUE SYLVIEN
DROIT EN MAI 016 SUR FA NON
ANTICOAGULEE]

Evénement A26 : [CHEZ UN PATIENT
AVEC NEOPLASME PULMONAIRE
MULTIMETASTATIQUE]

Evénement B12:
D’OISEAU] ;

[POUMON ELEVEUR

Eveénement A22 : [PATIENTE TOUT JUSTE
SORTIE DE GERIATRIE OU ELLE A ETE
TRAITEE 10 JOURS PAR AUGMENTIN PR PNP]

Evénement A49 : [RECIDIVE INFECTION
BRONCHIQUE]

Evénement Al : [NOTION DE
DECOMPENSATION DE BPCO LORS DE SA
PRECEDENTE HOSPITALISATION.
SYMPTOMES AMELIORES PAR UNE ABT PDT
7 JOURS].

Ces données, d’ordre informative, vont contribuer a donner une idée générale sur

la situation clinique que peut vivre le patient et permettre de mieux cerner I'état général

du patient.

b. Deuxieme argument : L’état général

Fréqguemment, nous retrouvons, de fagcon complémentaire a I'appréciation des

antécédents médicaux et infectieux, une information quant a I'état général du patient,

nous indiquant si le patient est altéré ou stable.

Evénement A19 : [PATIENTE ALTEREE]

Evénement A50 : [AGGRAVATION DE L’ETAT CLINIQUE AVEC ALTERATION DE CONSCIENCE]

Evenement A38 : [PATIENTE PLUTOT STABLE CES DERNIERES SEMAINES]
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Que ce soit sur le plan qualitatif ou quantitatif, 'appréciation de I'état général

semble étre un critére important dans la prise de décision.

Qualitativement, nous remarquons que le prescripteur signale et précise I'état

général du patient en termes d’altération ou de stabilité :

Tableau 15 : Pour chaque type de décision, pourcentage de verbatim évoquant I'état général
du patient (Données qualitatives).

5 — = —
é@ﬁﬁiﬁ?ﬁﬁﬁit TEHED CEEE [FUD GIEGD Initiation Poursuite Arrét Abstention
Etat général altéré [0/6% 25,8%| 142,9% - |50,0%
Stabilité de I'état général 4,6% 13,2% 0,0% [6,3%

Lorsque I'état général est dégradé ou en évolution terminale, le prescripteur va

décider de ne pas prescrire.

« Quand c'était une toute fin de vie, souvent on n'en a pas beaucoup mis... » [Entretien
D2].

A Tinverse, « un patient qui est entre guillemets en bon état général : |a on avait
quand méme envie ... on n‘avait pas envie de sous-traiter. [...] Donc un patient en bon

état général, je dirais que la, on a quand méme envie d'y aller. » [Entretien D1]

Pour autant, les prescripteurs n'évoquent pas particulierement le « bon » état
général dans les questionnaires, préférant se focaliser sur la dégradation de celui-ci.
Face a une situation, ou le pronostic semble bon et le patient en relatif bon état général,

le patient sera traité « comme la population générale ».

« C'est une infection traitte comme une autre dans un cas normal et on fait notre
antibiothérapie comme d'habitude [...] le fait d'étre en soin palliatif influe assez peu. »
[Entretien D3]

« Beaucoup de patients qui sont en palliatif mais qui ne sont pas en fin de vie vraiment,
qui sont en palliatif mais qui peuvent encore vivre des semaines et des mois, et la on se
rend compte qu'on leur met leur ABT pour une infection. On leur met peut-étre une ABT

plus facilement car ils sont plus fragiles » [Entretien D4]
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D’un point de vue quantitatif, nous retrouvons ce constat : I'analyse bivariée
retrouve que le type de décision thérapeutique (Initiation-Poursuite-Arrét-Abstention) est
significativement associé a I'état général du patient évalué par TOMS (p = 0.045). Les
décisions d’arrét ou d’abstention sont plus fréquentes chez les patients fortement altérés
(OMS 4) tandis qu'un meilleur état général (OMS 2-3) entrainera plus frequemment la

prescription d'antibiotiques.

Tableau 16 : Corrélation entre le type de décision et 'OMS.

|
Valeurs Initiation Poursuite Arrét Abstention | p-valeur
manquantes

N 2 66 31 7 16

OMS
9 (13.6%) 3 (10.3%) 0 (0%) 1 (6.2%) 0.045
30 (45.5%) 8 (27.6%) 1 (14.3%) 2 (12.5%)
27 (40.9%) 18 (62.1%) 6 (85.7%) 13 (81.2%)

Néanmoins, il n'y a pas de regle standard, de prise en charge type fondée sur
I'état général : méme chez un patient trés altéré, une antibiothérapie pourra étre
prescrite ou poursuivie. Par exemple, 'argument de I'état général peut étre supplanté

par la présence de symptomes.

Evénement B12 : [ARRIVE POUR COMA AREACTIF SUR PROBABLE SEPSIS A PORT D’ENTREE
PULMONAIRE]

Evénement A2 : [PATIENTE EN TABLEAU DE CHOC SEPTIQUE... GLASGOW 6]

Evénement A8 : [PNEUMOPATHIE D’'INHALATION PATIENT... GLASGOW 3]

Enfin, dans un cas, il n’y a pas de prescription d’antibiotiques bien que soit relevée
une stabilité clinique. Le patient est effectivement stable sur le plan symptomatique ;
néanmoins, il existe un risque d’effets secondaires important qui rend la balance

bénéfice-risque non favorable.

Evénement B1 : [DANS CET ETAT - NON SYMPTOMATIQUE - DEPUIS PLUS D’'UNE SEMAINE.
RISQUE D’AGGRAVATION DES DIARRHEES PAR LES ANTIBIOTIQUES]
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c. Troisieme argument : Le pronostic

L’appréhension et I'évaluation du pronostic du patient peut s’avérer difficile. Le
pronostic est abordé qualitativement dans les questionnaires seulement lorsque le

patient est en « toute fin de vie » ou entre en phase agonique.

Fréquemment le médecin prend en charge des patients pour lesquels le pronostic

et I'évolution sont « un petit peu plus flou... » [Entretien D3]
« C’est dur de se rendre compte si c'est la toute fin de vie ou pas... » [Entretien D4].

« Parfois c'était clair et net, un patient en fin de vie, la question ne se posait pas. Mais

guand méme, une majorité des cas, on est entre les deux... » [Entretien D1]

d. Quatrieme argument : LA SYMPTOMATOLOGIE

La symptomatologie est un argument tres fréquemment retrouvé dans ce travail

et semble étre un critére de décision prédominant.

« Il'y avait aussi l'idée d'agir de facon symptomatique. Cela change complétement des

autres services, c'est la particularité des soins palliatifs. » [Entretien D1]
« On en a mis pas mal je pense, dés qu'il y avait une symptomatique » [Entretien D2]

« On prend des décisions [...] a revoir en fonction de nos criteres habituels, c'est-a-dire

si cela apporte du confort ou pas » « on traite des symptéomes » [Entretien D3]

« Finalement & visée symptomatique, on l'utilise assez fréquemment » [Entretien D4]

- Fréquence

Lorsque nous regardons la fréquence des verbatims d’ordre symptomatique,
c’est-a-dire le nombre de fois que les prescripteurs ont écrit des informations traitant de
symptomatologie, nous remarquons leur importance dans l'initiation de la prescription
de thérapeutique anti-infectieuse : sur les 170 verbatim correspondant a une
symptomatologie sur 'ensemble des questionnaires, 117 sont retrouvés dans les 66

questionnaires ou I'antibiothérapie est initiée.
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Tableau 17 : Pour chaque type de décision, fréquence et répartition des verbatims évoquant
une symptomatologie sur la totalité des 170 verbatim « Symptdme ». (Données qualitatives)

Nb  Verbatim évoquant la » ; .
) Initier Poursuivre Arréter Abstention
symptomatologie
N
66 31 7 16
MOT SYMPTOME
117 31 0 22

lls sont moins évoqués lors de la poursuite (31 verbatims sur les 31
questionnaires ou I'antibiothérapie est poursuivie). Une hypothése expliquant cela
pourrait étre que la symptomatologie a pu étre diminuée par I'antibiothérapie entreprise.

Il s’agit d’'une continuité de soins.

Fait marquant, aucun verbatim « symptéme » n’apparait lorsque le traitement est
stoppé. Malgré le nombre d’arrét non significatif (7 arréts sur les 120 évenements), nous
pouvons émettre I'hypothése que I'absence de symptomatique soit a l'origine de cet

arrét.

Enfin, nous constatons, malgré tout, que lors de la non-prescription, les verbatims
d’'ordre symptomatique sont notifiés (22 verbatims sur les 16 questionnaires ou
I'antibiothérapie n’est pas entreprise). Malgré la symptomatique ressentie par le patient,
« Les patients [...], qui entre en phase agonique qu'il y ait une infection cela n'est pas le

probléme, cela n'est plus le probléme » [Entretien D3]

Lorsque nous regardons de plus pres la nature des symptomes relatés, nous
observons que les symptbmes fébriles sont majoritairement cités. Sur les 170

symptémes relevés, un quart concernent le syndrome fébrile.
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Tableau 18: Nature des symptdmes évoqués. (Données qualitatives)
Fréguence et pourcentage du symptdome sur les 170 symptdmes relevés.

Symptomes N %
Hyperthermie, fiewe, fébricule, frissons 43 ﬂgs,s% |
Encombrement,Expectoration 26 15,3% |
Signes fonctionnels urinaires 18 M,@b
Toux 17 @mfo
Dyspnée 16 19,4%
Altération clinique 14 |8 2%
Malodorant 10 E.Q%
Douleur 8 IEV%
Confusion 7 Eﬁ%
Désaturation 6 @5%

Le symptome fébrile est par ailleurs le symptébme le plus fréquent.
Quantitativement, la fievre est présente dans 37.5 % des épisodes infectieux, les
frissons dans 11.7 %. Lors des entretiens, nous pouvions percevoir qu’il constituait un
signe marquant et qu'il motivait la prescription au-dela du fait qu'il soit le symptéme le

plus présent :

« Pour moi, un patient qui est fébrile [...] on a envie de traiter ¢a... J'ai Iimpression que

la fievre, éviter le choc septique, c'était important... » [Entretien D1]

« En fin de vie, on a été vraiment motivé par I'hyperthermie » [Entretien D2]

Lorsque nous regardons la fréquence du syndrome fébrile évoqué
qualitativement selon le type de décision, nous voyons, que méme lors de I'absence de
prescription, le symptéme fébrile reste présent dans la réflexion, les praticiens tenant a

souligner leur décision, malgré la présence de fievre.
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Tableau 19: Fréquence d’évocation du symptéme fébrile selon le type de décision (Données
qualitatives).

% verbatim évoquant : Initiation + Poursuite Arrét Abstention

N
97 7 16

Hyperthermie, Fievre, Fébricule, Frissons :
37 (38,1%) 0 (0%) 6 (37,5%)

- Etendue

L’étendue des verbatims d’ordre symptomatique permet de considérer le nombre
de questionnaire ou la symptomatologie est mentionnée. Nous observons que la
présence de symptdbmes est principalement relevée par le prescripteur pour les
questionnaires ou il est décidé d’initier ou de poursuivre le traitement. 92 % soit 61 des
66 initiations et 68 % soit 21 sur 31 poursuites d’antibiothérapies sont marquées par

I'évocation d’au moins un symptéme.

Tableau 20 : Etendue des verbatims évoquant la symptomatologie selon le type de décision.
Pourcentage des événements infectieux qui signale une symptomatologie.

(Données qualitatives).

Pour chaque évenement, % verbatim évoquant : Initiation Poursuite Arrét Abstention
Symptomatologie 192,4% 67,7% | |0,0% l68.8% |

La présence de symptbmes semble étre un argument important quant a
I'instauration d’un traitement antibiotique. L’absence de symptomatologie fournit un

argument fort dans l'arrét de la prescription.

- Intensité et tolérance
Il s’agit de la force avec laquelle les prescripteurs informent de la présence de
symptomes. lIs signalent lorsque le signe est « important », « franc », « intense » mais

également la tolérance du patient :

Evénement A22 : [DESATURATION AVEC MAUVAISE TOLERANCE]

Evénement A33 : [FRISSONS MAL TOLERES]
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lls précisent lorsque le symptdme est durable: « persistant», « toujours

présent ».

Ces éléments renforcent l'indication de prescription. C’est l'intensité des signes
clinigues, nombreux, intenses, durables et mal tolérés, qui semble induire la
prescription. Cette intensité est en effet particulierement signalée lors de l'initiation ou
de la poursuite du traitement. 12 % des initiations décrivent un élément en lien avec une

mauvaise tolérance de la symptomatique.

Tableau 21 : Pour chaque type de décision, pourcentage de verbatim évoquant la mauvaise

tolérance de la symptomatologie infectieuse (Données qualitatives).

Pour chaque évenement infectieux, % verbatim
évoquant : Initiation Poursuite Arrét Abstention

Mauvaise Tolérance [12,1% | 119,4% 10,0% 0,0%

Par ailleurs, ces éléments descriptifs donnent également une idée concernant la

sévérité de I'atteinte infectieuse.

e. Cinquiéme argument : L’existence d’un diagnostic infectieux

Le diagnostic infectieux est fréquemment évoqué. Il repose sur des criteres
cliniques et/paracliniques. Il est un appui fort pour mettre en route un traitement,
notamment chez les patients ou l'infection est « traitée comme une autre dans un cas

normal ». [Entretien D3]

« Lorsque I'on suspecte un syndrome infectieux, on a quand méme souvent tendance a

mettre un ABT sans trop se poser de questions » [Entretien D4]

Le médecin s’attache a justifier et préciser le diagnostic infectieux, départ de sa
réflexion, et ce, quel que soit sa décision finale. Nous constatons que le diagnostic est
souvent clair et précis lorsqu’il s’agit d’'une poursuite de thérapeutique antibiotique. En

effet, dans 97% des cas de poursuite antibiotique le diagnostic est signalé.

Dans 57.6 % des cas, le diagnostic est notifié lors des initiations mais celui-ci est
plutdt évoqué par une présentation et une description des données cliniques et
paracliniques donnant au lecteur une idée quant au site infectieux mais sans nommer le

diagnostic précisément et textuellement.
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Tableau 22 : Pour chaque type de décision, pourcentage de verbatim évoquant le

diagnostic infectieux (Données qualitatives).

Pour chaque évenement infectieux, % Verbatim nitiati 5 , . Ab ,
évoguant nitiation oursuite rrét stention
Diagnostic infectieux : |57,6% | 196,8% |28,6% 43,8%

D’autre part, nous retrouvons des situations ou n’est précisé au niveau qualitatif
que le diagnostic infectieux seul, justifiant a sa seule présence d’'une prescription

antibiotique.

Evénement B32 : [INFECTION URINAIRE DOCUMENTE (ECBU +)]

Evénement B35 : [INFECTION DE PAC]

Par ailleurs, le site infectieux ne semble pas influencer la décision de
prescription : aucune corrélation significative entre les sites infectieux et les types de
prescription n'a été mise au jour quantitativement. Les différents types de décision

(initier-poursuivre-arréter-ne pas prescrire) sont pris quel que soit le site infectieux.

Tableau 23 : Corrélation entre le type de décision et le site infectieux*

(*réponses a choix multiples : les classes ne sont pas disjointes)

Val
aieurs Initiation Poursuite Arrét Abstention | p-valeur
manquantes
N
66 31 7 16
Site infectieux*
Urinaire 13 (19.7%) 4 (12.9%) 0 (0%) 5 (31.2%) 0.28
Respiratoire 28 (42.4%) 14 (45.2%) | 3 (42.9%) 5 (31.2%) 0.84
Gastro-intestinal 4 (6.1%) 3 (9.7%) 0 (0%) 0 (0%) 0.71
PAC 6 (9.1%) 2 (6.5%) 0 (0%) 0 (0%) 0.8

Nous aurions pu penser que les infections urinaires, diagnostic « facile » et
régulierement documenté, seraient systématiguement traitées. Néanmoins, nous

retrouvons plusieurs cas ou l'antibiothérapie n’est pas prescrite.
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Evenement B1 : Infection urinaire basse peu symptomatique avec un risque d’effets secondaires

importants rendant la balance bénéfice risque défavorable.

Evénement B25 : Infection urinaire basse avec documentation bactériologique. Devant

'amélioration clinique, le prescripteur n’a pas incrémenté 'antibiothérapie malgré I'objectivation

bactériologique.

Evenement B28 : Infection urinaire basse documentée chez une patiente ne souhaitant plus

aucune prise en charge active.

Qualitativement, le site infectieux n'est pas toujours précisé. Cela peut aussi
s’expliquer par le fait que le site n’est pas toujours retrouvé. En effet, quantitativement,
sur I'ensemble des 120 épisodes infectieux, il existe 11 cas ou le site infectieux est

inconnu, c’est-a-dire non retrouvé a la fois cliniquement et bactériologiqguement.

Evénement A33 : [HYPERTHERMIE AVEC FRISSONS MAL TOLERES. SYNDROME
INFLAMMATOIRE AVEC CRP 394]

« ... On met un traitement probabiliste juste parce qu'il fait de la fievre. Et franchement,
cliniguement, on sait pas du tout d'ou ¢a vient parce que c'est des patients fragiles et

qu’il n’y a pas grand-chose qui va bien... » [Entretien D4]

2. Arguments relevant d’'une technicité

Face a un diagnostic infectieux, les médecins sont confrontés aux modalités
techniques, aussi bien au temps diagnostic par la mise en ceuvre d’examens
paracliniques et de données microbiologiques orientant le choix antibiotique qu’au
temps thérapeutique par la mise en ceuvre de leur antibiothérapie conditionnée par la
voie d’administration, par les allergies et effets secondaires potentiels. Enfin, ils orientent

leur stratégie selon I'évolution et la réponse a leur thérapeutique.

a. Premier argument : Microbiologie et critéres infectieux

Lors de l'analyse des questionnaires, nous retrouvons tout un argumentaire
cherchant a caractériser et a justifier le caractére infectieux de I'événement. Bien que la
visée soit souvent symptomatique, le praticien cherche a connatitre I'origine de l'infection

et documente pour adapter son antibiothérapie. Au-dela de la documentation
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bactériologique, les médecins donnent des éléments évoquant l'origine infectieuse que
nous avons répertoriés comme des critéres bactériologiques (tels que des facteurs de
risques infectieux, ou les points d’appel infectieux) ou encore des données relatives aux
choix d’antibiotiques selon la connaissance de résistance ou le souhait des médecins

de préserver une thérapeutique.

Tableau 24 : Pour chaque type de décision, pourcentage de verbatim évoquant un critére
bactériologique (facteur de risques ou porte d’entrée), une résistance d’un germe, la vigilance
quant a I'usage d’antibiotiques ou une documentation d’ordre bactériologique (Données

gualitatives).

Pour chaque évenement infectieux, % e . " :
S .. Initiation Poursuite Arrét Abstention
des verbatims éwvoquant* :
N 66 31 7 16
Critére bactériologique 12,1% 9,4% | [14,3% | [12,5%
Résistance antibiotique 0,0% 0,0% 0,0% 6,3%
Préservation antibiotique 0,0% @2% 0,0% @%
Documentation bactériologique 197% | |12,9% 0,0% ES,O%

En effet, les prescripteurs précisent certains facteurs de risques favorisant

I'épisode infectieux.

Evénement B 2 : [IMMUNODEPRIME].

Evénement B 38 : [TROUBLES DE LA DEGLUTITION]

Par ailleurs, il recherche la porte d’entrée infectieuse pour expliciter 'événement

infectieux.

Evénement A24 : [ULCERES ARTERIELS = PORTE D’ENTREE]

Enfin,

I'antibiothérapie du fait de contamination.

nous constatons qu’a plusieurs reprises le praticien doit arréter

Evénement A30 : [- CEFTRIAXONE PRESCRITE POUR ELEVATION DE LA CRP - PATIENT AVEC
UNE ESCARRE CUTANEE FESSIERE IMPORTANTE- ECBU CONTAMINE A STAPHYLOCOQUE]

Evénement B39 : [ECBU + SONDE VESICALE POSEE IL Y A 4 SEMAINES]
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Les antécédents bactériologiques et notamment la présence de résistance sont
un théme peu développé par les prescripteurs. Elle est notifiée dans 2 questionnaires.
Quantitativement, I'écologie bactérienne est également peu signalée, peu retrouvée (2
SERM, 2 BLSE), peu recherchée.

« On pourrait aussi se poser la question du col(t plus microbiologique bactérien,
I'écologie du patient dans des situations comme celle-1a, on ne se pose pas la question

s'il y a des résistances. » [Entretien D3]

« L'écologie du service ? On n'a pas un service ou l'on fait pas tant de prélevement que
¢a, donc quand on a des bactéries méchantes, on ne les voit pas forcément tant que ¢a
et apres je ne pense pas que I'on abuse au niveau des antibiotiques. Je pense que ce

n'est pas un probléme non plus. » [Entretien D3]

Le prescripteur utilisera une antibiothérapie « mesurée ». |l utilisera rarement une

antibiothérapie a spectre large.

Evénement B25 : [EVITER LA SELECTION DE GERMES RESISTANTS PAR UNE ABT A SPECTRE
TROP LARGE]

« Nos patients sont multi-hospitalisés donc c'est souvent du nosocomial, ce n’est pas

souvent qu'on traite les infections comme du nosocomial je trouve. » [Entretien D2]

Nous remarquons effectivement principalement l'utilisation de B-lactamine de
type Augmentin et de céphalosporine de type Rocéphine (34 cas ou I'antibiothérapie

utilisée est la Rocéphine et 24 cas ou I'on utilise ’Augmentin).

Enfin, nous aurions pu penser que le nombre d’épisode infectieux pouvait influer
sur la prise de décision : tel n’est pas le cas dans notre étude. Le patient ayant eu quatre
episodes infectieux a tout de méme recu une antibiothérapie. Pour les patients ayant eu
trois épisodes infectieux, la décision a pu étre celle d’instaurer ou de ne pas prescrire.

Le nombre de cas ou il existe plusieurs épisodes infectieux reste faible dans cette étude.
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Type de décision selon le nombre d'épisode

infectieux
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Figure 15 : Répartition des décisions thérapeutiques selon le nombre d'infections pour chaque

patient.

Comme nous allons le voir, le prescripteur précise lorsqu’il a réalisé une
recherche bactériologique concernant I'épisode infectieux, et ce, quelle que soit sa
décision finale. Elle permet non seulement d’assoir le diagnostic mais également de

guider au mieux I'antibiothérapie.

b. Deuxieme argument : Examens paracliniques et documentation bactériologique

D’un point de vue qualitatif, les examens paracliniques sont signalés afin de
justifier et conforter le diagnostic ou, au contraire, pour appuyer un doute diagnostic qui
entrainerait 'arrét de la thérapeutique :

Evénement A71 : [SYNDROME INFLAMMATOIRE BIOLOGIQUE FRANCHEMENT MAJORE]

Evénement B45 : [RADIO DE THORAX COMPATIBLE AVEC FOYER INFECTIEUX]

Evénement B4 : [BIOLOGIE PEU EN FAVEUR D’UNE INFECTION].

93



OLAGNE Alix Reésultats

Les données qualitatives relatives aux examens paracliniques sont indiquées

pour donner un complément d’information au diagnostic infectieux, qu’importe la

décision.

Figure 16 : Pour chaque type de décision, pourcentage de verbatim évoquant la

documentation paraclinique, qu’elle soit bactériologique, biologique, radiologique

(Données qualitatives).

|,30ur chague éenement infectielrx, % Verbatim Initiation Poursuite Arrét Abstention
éwoquant :

Documentation paraclinique : 48,5% (26,19 128,6% | B875% |
Documentation bactériologique 19,7% 12,0% 0,0% 25,0%|
Documentation biologique 22,7% 3,2% 28,6% | /3%
Documentation radiologique @l% 0,0% 0,0% |@3%

L’examen biologique est évoqué lorsqu’'on est face a d’intenses syndromes

inflammatoires soulignant également la gravité de I'épisode infectieux.

Evénement A50 : [CONTEXTE DE SYNDROME INFLAMMATOIRE (AVEC CRP = 300)].

La documentation radiologique, évoquée dans notre étude est uniquement

pulmonaire.

La documentation bactériologique est notifiée de fagcon qualitative quelle que soit
la décision prise. Cette documentation bactériologique est précisée dans 20 % des
questionnaires ou I'antibiothérapie est initiée et 25% des questionnaires ou il est décidé
de ne pas entreprendre la thérapeutique anti-infectieuse. Elle semble étre notée pour

justifier le diagnostic et pour permettre de guider I'antibiothérapie.

Evénement B5 : [INFECTION DU LIQUIDE D ASCITE AVERE].

Evénement A10 : [PRELEVEMENTS BACTERIOLOGIQUES DISPONIBLES AVEC
ANTIBIOGRAMME (SERVICE PRECEDENT)]
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Quantitativement, nous remarquons que sur les 120 épisodes infectieux, les
praticiens ont recours a de nombreux examens paracliniques, que ce soit avant
'admission mais aussi durant I’hospitalisation en soins palliatifs. Au moins un examen
paraclinique (biologique-radiologique-bactériologique) avait été réalisé avant
'admission en USP dans 67.7 % des épisodes infectieux. 45.5 % des examens étaient
d’ordre bactériologique. Cette documentation provenait de services non palliatifs, la

pratique n’est donc pas tellement spécifique.

Qu’en est-il en soins palliatifs ? Aprés I'admission en soins palliatifs, les médecins
ont réalisé au moins un examen paraclinique dans 50.8% des épisodes infectieux. Dans
70.5% des cas il s’agissait d'une documentation bactériologique. Les prélévements
bactériologiques sont plus frequemment réalisés au Centre Oscar Lambret. Ce résultat
peut s’expliquer d’'une part parce que les prélévements sont plus faciles a réaliser du
fait de la présence du PAC mais aussi de par l'objectif curatif des traitements plus

souvent retrouvés au Centre Oscar Lambret.
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Tableau 25 : Examens complémentaires* (biologique (NFS et CRP), radiologique,
bactériologique) réalisés avant I'admission du patient en USP et aprés son admission en USP
et Nombre d’épisodes infectieux pour lequel au moins une culture est positive (hors
contamination). (*réponses a choix multiples : les classes ne sont pas disjointes).

Diagnostic et examens paracliniques

Valeurs Popu]anon St Vincent coL
manguantes générale
N 120 70 50
Survenue :
Avt admission USP 1 66 (55.5%) | 43 (62.3%) 23 (46%)
Durant hospit USP 53 (44.5%) | 26 (37.7%) 27 (54%)
Si survenue avt admission, présence
0, 0, 0,
exams complémentaires avt hospit USP 1 By &9 (Bl A) SEDERY)
Si présence, examens* :
olge 41(93.2%) | 33(94.3%) | 8 (88.9%)
Radiologique 16 (36.4%) 15 (42.9%) 1 (11.1%)
0, 0, 0,
Bactériologique 20 (45.5%) 15 (42.9%) 5 (55.6%)
Présence exams complémentaires pdt
61 (50.8%) 27 (38.6%) 34 (68%)

hospit USP

Si présence, examens* :
Biologique
Radiologique

Bactériologique

48 (78.7%)
9 (14.7%)
43 (70.5%)

26 (96.3%)
4 (14.8%)
13 (48.1%)

22 (64.7%)
5 (14.7%)
30 (88.2%)

Présence germe (hors contamination)

42 (35%)

18 (25.7%)

24 (48%)

Nous remarquons également que la documentation bactériologique semble

fructueuse : car sur les 61 syndromes infectieux renseignés (deux syndromes infectieux

ont eu un prélevement avant et durant I'hospitalisation), 42 ont une documentation

bactériologique et permettent une adaptation thérapeutique. Ainsi, dans 35 % des

épisodes infectieux en soins palliatifs, nous avons une information microbiologique a

disposition.
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Cependant il est a noter que plusieurs prélevements (hémocultures,
prélévements urinaires, coprocultures, ...) ont pu étre réalisés pour un méme épisode
infectieux. En effet, au total on recense la réalisation de 76 prélevements dont 45

cultures étaient positives et qui ont mis en évidence 55 germes.

Enfin, notre étude n’a pas mis en évidence de lien significatif entre la présence
d’'une documentation bactériologique pour un syndrome infectieux et la décision prise
par le prescripteur(p=0.2). Ainsi, les informations microbiologiques ne semblent pas étre

un critére de décision mais elles permettent de contribuer au diagnostic infectieux.

Tableau 26 : Corrélation entre la présence ou I'absence de documentation bactériologique et
la décision d’antibiothérapie pour les 120 épisodes infectieux.

Corrélation entre la documentation bactériologique et le site infectieux
Valeurs Présence de Absence de p-valeur
manquantes documentation documentation
bactériologique bactériologique
61 59
Décision ABT 0.2
Initiation 37 (60.7%) 29 (49.2%)
Poursuite 16 (26.2%) 15 (25.4%)
Arrét 1(1.6%) 6 (10.2%)
Abstention 7 (11.5%) 9 (15.3%)

c. Troisieme argument : La voie d’administration

La voie d’abord est une thématique retrouvée dans notre travail. Elle semble
pouvoir constituer une limite technique a l'instauration d’une antibiothérapie. En dehors
des patients qui ont un port-a-cath, ou I'accés veineux est facile, le prescripteur doit

adapter sa thérapeutique a la voie d’administration.

« La spécificité au COL, c'est qu'ils ont des PAC. Je pense qu'on a une réflexion
différente et a mon avis, je pense qu'on met beaucoup plus facilement des antibiotiques.
Mais malgré ¢a, on a quand méme la question a se poser parce que certains n'ont pas
de PAC. » [Entretien D4]
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Chez certains patients en soins palliatifs, chez qui la prise per os s’avere difficile
voire impossible du fait de trouble de déglutition ou de conscience, se pose la question

de l'invasivité.

« Une des premiéres limites, c'était la voie d'administration : si la personne ne pouvait
pas prendre per 0s, est-ce qu'il fallait que I'on perfuse pour autant ? ou on peut le mettre
en sous-cutané » [Entretien D1]

L’accés veineux peut tout d’abord se révéler étre impossible. Le terrain veineux
est souvent précaire chez ces patients fragiles, la voie veineuse instaurée ne tiendra

gue peu de temps.

« Les limites, c'était quand il n'y avait pas de voie... Des fois c'est compliqué... oui, des
fois, c'est compliqué car s'il ne peut pas avaler... et qu'on arrive pas du tout a le piquer...

La c'est vrai que ¢a pouvait étre compliqué. » [Entretien D4]

Enfin, la perfusion veineuse peut étre considérée comme invasive chez certains
patients, d’une part du fait de I'état général du patient ou du contexte terminal de la

maladie.

Evénement A4 : [VOIE VEINEUSE ET PRELEVEMENT TROP INVASIFS DANS CONTEXTE
TERMINAL]J.

L’acte de poser une voie veineuse peut paraitre disproportionné et parait agressif
pour ce patient en fin de vie mais peut I'étre pour un patient quel que soit son état
général. En effet, le patient a souvent un passé tres médicalisé et un vécu de sa maladie
ou se succedent les actes et gestes médicaux, sa démarche peut étre celle d’'une

limitation des soins. La perfusion veineuse peut lui apparaitre comme invasive.

« La ou [discutait] avec le patient c'était s'il faut mettre une voie » [Entretien D1]

Ainsi, lI'invasivité liée a la perfusion est un argument en faveur d’'un arrét ou une

abstention thérapeutiques.

Evénement A65: [FIN DE VIE. ABSENCE DE VOIE VEINEUSE [...] OBJECTIF : EVITER
L'INVASIVITE].
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La voie d’abord conditionne par ailleurs le choix de I'antibiothérapie.

Evénement A 44 : [ANTIBIOTHERAPIE PAR TARGOCID CAR FAIT PAR VOIE IM/SC (PLUS DE VOIE
VEINEUSE, PER OS DIFFICILE)]

Elle peut constituer un facteur limitant. Le prescripteur doit alors trouver la

thérapeutique adaptée a la voie d’administration qui ne sera pas invasive pour le patient

« Est ce qu'on a la capacité de I'administrer ? Est-ce que I'ABT existe bien avec la voie

qu'on a » [Entretien D3]

Le choix de I'antibiotique peut donc étre trés restreint et devenir une contrainte a

la prescription.

« | : Qu’est-ce qui a pu rendre difficile la prescription ? D2 : Je pense la voie d'abord de
certains antibiotiques parce qu’il n’y en a pas beaucoup ... a part la Rocéphine que I'on
peut mettre en sous-cutané mais tous les autres c'est un peu compliqué ... et vu qu'en
palliatif, souvent ils ont d0 mal avec des troubles de la déglutition et des choses comme

¢a, [...] on est vite limité » [Entretien D2]

« On a parfois des voies d'administration qui sont parfois limitées, notamment chercher

a savoir qu'est-ce qui passe en sous-cutané ou pas. » [Entretien D3]

Aussi, lorsque le mode d’administration est limité a la voie sous-cutanée, la
thérapeutigue peut étre utilisée hors AMM. La voie intramusculaire est particulierement
douloureuse et difficile chez des patients sarcopéniques, les médecins privilégieront la
voie sous-cutanée. Dans cette étude, par exemple, un patient a recu une antibiothérapie

par Targocid, administrée par voie sous-cutanée.

D’aprés les données qualitatives du questionnaire, le questionnement des
prescripteurs réside principalement autour de I'accés veineux. Dans la catégorie « voie
d’administration », 6 verbatims sur 7 concernent la voie veineuse qu’elle soit
« présente », « perdue » ou « absente ». La voie sous-cutanée, lorsqu’elle est utilisée,
n'est que rarement notée dans la partie qualitative du questionnaire et n’entre pas
tellement dans la discussion d’instauration ou d’abstention. Elle est considérée comme
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peu invasive et celle-ci est souvent utilisée comme alternative a la voie veineuse ou lors

de I'impossibilité d’une prise per os.

« On a parfois des voies d'administration qui sont parfois limitées, notamment chercher

a savoir qu'est-ce qui passe en sous-cutané ou pas. » [Entretien D3]

En outre, la voie d’abord n’est pas souvent évoquée comme faisant partie du

critere de décision. En effet, seuls 7 questionnaires arguent cet €élément.

Tableau 27 : Pour chaque type de décision, pourcentage de verbatim évoquant la voie
d’administration (Données qualitatives).

Pour chaque évenement infectieux, % des o ; . )
. Initiation Poursuite Arrét Abstention
verbatims évoquant :

N
66 31 7 16

Voie d'administration

1(15%) | 3(14,3%) | 1(9,7%) | 2(12,5%)

Cela peut s’expliquer, non seulement par le fait que la majorité des
antibiothérapies ont effectivement pu étre administrées par voie orale (32.4 % des
antibiothérapies ont été recues per 0s) et par voie veineuse (51.9 % des antibiothérapies
ont été recues par voie intra-veineuse) sans différence notable entre I'hépital St-Vincent
et le Centre Oscar Lambret malgré le nombre plus important de PAC au COL (64 % des
patients ont un PAC au COL versus 20 % a Saint-Vincent de Paul). Seulement 15.4 %
des antibiothérapies ont été prescrites par voie sous cutanée. Aucune antibiothérapie

n’a été mise en ceuvre par voie musculaire.
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Voies d'administrations

15,40%
32,70%

51,90%

PO =V =SC =M

Figure 17 : Voies d'administrations utilisées pour les 104 antibiothérapies lors des décisions

d'initiation, de poursuite ou d'arrét.

D’un point de vue quantitatif, les analyses bivariées révélent que le type de

prescription est significativement associé a la voie d’administration (p=0.017) : lorsque

la voie orale est possible, I'antibiothérapie est plus souvent initi€e ou poursuivie.

Tableau 28: Corrélation entre le type de décision et la voie d'administration utilisée.

Valeurs

Initiation Poursuite Arrét Abstention | p-valeur
manquantes
66 31 7 16
Voie
PO 29 (43.9%) 4 (12.9%) 1 (14.3%) 0.017
Y] 29 (43.9%) 20 (64.5%) 5 (71.4%)
SC 8 (12.1%) 7 (22.6%) 1 (14.3%)
IM 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

problématiques dans le champ du choix antibiotiqgue. Au-dela de cet aspect purement

technique, il souleve des questions sur linvasivité et la proportionnalité de soins,

Ainsi la voie d’abord constitue principalement une limite technique et souléve des

aboutissant a des décisions d’arrét thérapeutique ou d’abstention thérapeutique.
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d. Quatrieme argument : Effets secondaires et Allergie

L’allergie entre dans la discussion non pas comme critére déterminant mais
oriente le choix de I'antibiothérapie. |l est exceptionnel que ce soit un critére d’arrét ou

d’abstention.

Les prescripteurs peuvent par contre s’abstenir d’'une antibiothérapie si le risque

d’effets secondaires est important et peut alourdir la symptomatologie.

Evénement Bl : [DANS CET ETAT - NON SYMPTOMATIQUE - DEPUIS PLUS D'UNE SEMAINE.
RISQUE D’AGGRAVATION DES DIARRHEES PAR LES ANTIBIOTIQUES]

La poursuite de I'antibiothérapie est liée a la bonne tolérance médicamenteuse
et de la faible incidence d'effets secondaires. Les prescripteurs poursuivent

I'antibiothérapie dans 81 % des cas.

«[...] ily a peu ou pas d'effets secondaires. » «[...] pour le confort du patient, [...] ca ne

colte pas grand-chose de les laisser. » [Entretien D3]

e. Cinquieme argument : L’évolution et la réponse sous ou sans antibiotique

Des arguments relatifs a la bonne évolutivité sous antibiotique sont retrouvés,

notamment lors de la poursuite de prescription.

Evénement A 41 : [BONNE EVOLUTION SOUS TRAITEMENT AVEC REGRESSION DES
SYMPTOMES ET AMELIORATION DE L’ETAT GENERAL]

Evénement A 56 : [DIMINUTION DE LA SYMPTOMATOLOGIE INFECTIEUSE AVEC ABT]

Pour certains épisodes infectieux, la thérapeutique est initiee devant une
symptomatologie infectieuse, en « espérant» une efficacité symptomatique. Les
prescripteurs initient I'antibiothérapie et décident de la poursuivre selon la réponse au

traitement.

Evénement A58 : [VOIR SI AMELIORATION DE L'ETAT GENERAL ET DE LA CONFUSION].

« On a l'impression parfois d'étre un peu a l'aveugle en se disant - « Bon, on va mettre

I'antibiotique en espérant que cela agisse au niveau symptomatique » ». [Entretien D1]
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« Il'y aura peut-étre un mieux ». [Entretien D2]

Mais cela pouvait étre aussi une évaluation sans antibiotique, pour apprécier

I'évolution de la symptomatologie ou pour vérifier le caractere infectieux.

Evénement B45 : [ANTIBIOTHERAPIE SECONDAIREMENT SI MAJORATION DES SYMPTOMES
APRES HEMOCULTURES].

« On ne va pas forcément « antibioser » d'emblée ... on va souvent essayer de
temporiser jusqu’a l'arrivee des prélevements mais, si avec les prélevements, cela

confirme notre hypothése, on va mettre un antibiotique » [Entretien D4]

f. Sixieme argument : Association de la décision a un autre acte

La thérapeutique infectieuse peut se poser lors de la discussion d'un acte invasif
(par exemple lors de I'ablation de PAC). Si la décision d'un acte plus invasif est prise, le

guestionnement concernant |'antibiothérapie est en faveur d'une prescription.

Evénement B26 : [ABCES INTRA ABDOMINAL DRAINE RADIOLOGIQUEMENT PUIS MIS SOUS
ANTIBIOTHERAPIE]

Evénement B 31 : [ABLATION DE PAC (POINT DE NECROSE)]

3. ARGUMENTS APPORTES PAR UN AVIS, UNE DISCUSSION
a. Auvis infectiologique

L’infectiologue est consulté pour décider d’un choix de stratégie thérapeutique
voire diagnostique. La question posée est celle du choix antibiotique et des modalités
d’administration mais la décision quant a la prescription ou non d’'un antibiotique est

souvent déja prise.

Evénement B28: [URINES SALES MALODORANTES, SACHET DE RECUEIL BLEU => AVIS
INFECTIO => REACTION LIEE A LA PRESENCE DE BACTERIES]

« Je ne suis pas s0r que l'avis infectiologique nous dise tant que ¢a : « il faut en mettre
— il faut pas en mettre ». L'avis infectio c'est : « bah voila, on vous appelle, on a telle
situation et on a l'impression qu'il faut mettre un antibiotique. Je ne sais pas bien quel

antibiotique je vais pouvoir mettre, car la honnétement, j'ai pas d'idée, je sais par ailleurs
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que jai un antibiogramme, je sais que ca et ¢a, ¢ca ne marche pas, le patient a
éventuellement une allergie de ... Comment on se dépatouille ? ». C'est quand méme
plutdt du choix de stratégie que de vraiment ne pas en faire ou d'en mettre. » [Entretien
D3]

b. Discussion entre médecins et décision collégiale.

La décision est avant tout une décision médicale qui nécessite souvent une

discussion entre plusieurs médecins.

« C'est une décision médicale ... de toute fagon, c'est une responsabilité médicale »
[Entretien D1]

« Les décisions ont été prises soit par une seule personne soit aprés des discussions
entre plusieurs personnes. C'est quand méme, une décision prise entre médecins »
[Entretien D3]

« [...] Concernant l'antibiotique c'est une décision médicale » [Entretien D4]

Nous observons que la plupart des antibiothérapies mises en route ou

interrompues font suite a une réflexion commune.

Evénement A53: [CONCERTATION PLURIDISCIPLINAIRE AVEC DECISION DE NE PAS
PRESCRIRE D’ANTIBIOTIQUE]

« C’était toujours un questionnement ... En fait, je dirais ... rarement on mettait un
antibio sans se poser la question. [...] Avant de poser le stylo sur la feuille de
prescription, il y avait toujours un petit temps comme ¢a pour dire, euh, est-ce que I'on
fait vraiment ou pas ? et puis trés souvent prendre la peine d'en parler... avec les

médecins ... On en parlait quand méme souvent. Et ¢a c'était important » [Entretien D1]

La décision est trés majoritairement prise apres discussion entre médecins. La
particularité du Centre Oscar Lambret est celle de considérer et de discuter 'ensemble
des thérapeutiques avec toute I'équipe médicale et soignante. Néanmoins, a Saint-
Vincent-de-Paul, nous constatons que dans 82.9 % des cas, la décision est prise aprés

concertation entre plusieurs meédecins.
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Modalités de la prise de décision de prescription ou abstention thérapeutique

Population générale
11,7%

Par médecin seul

Apreés discussion entre médecins
50,8%

m Aprés discussion avec équipe med+soignante

COL
4,0% 6,09

St Vincent

17,1%

82,9%

Figure 18 : Prise de décision médicale selon le type d'établissement.

Les modalités de prise de décision ne dépendent pas du type de prescription (p
= 0.66). Quelle que soit la décision prise, une discussion entre plusieurs médecins ou
entre médecins et équipe soignante aura lieu dans 89.4 % des cas d’initiation, 83.9 %

des cas de poursuite, 85.7 % des cas d’arrét et enfin 93.8% des cas d’abstention.

Tableau 29 : Corrélation entre les modalités de la prise de décision et le type de décision.

Valeurs p-
manqua | Initiation Poursuite Arrét Abstention
valeur
ntes
N 66 31 7 16
Prise de décision 0.66
Par médecin seul 7(10.6%) |5(16.1%) |1(14.3%) |1 (6.2%)
Aprés discussion entre médecins 30 (45.5%) |18 (58.1%) |4 (57.1%) |9 (56.2%)
Aprés discussion avec équipe
29 (43.9%) | 8 (25.8%) |2 (28.6%) |6 (37.5%)

med+soignante
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Cette concertation est d’autant nécessaire que la situation est complexe et le

bénéfice incertain.

« C'est une décision difficile. Parfois il faut la prendre tout seul mais dans la mesure du
possible c'est important avoir une discussion a 2 dans tous ces cas qui sont justement

tangents. Ce qui est la majorité des cas. » [Entretien D1]

« Chacun met un peu ses arguments et une décision qui finit par émerger et qui n'est

pas forcément celle de tout le monde. » [Entretien D4]

Les infirmiers et aides-soignants quant a eux sont a l'origine de questionnement
sur l'invasivité liée au prélevement et a la voie d’abord d’une part et peuvent formuler

une demande de prescription ciblant une symptomatique d’autre part.

« Quand il y avait une discussion, c'était la voie d'abord [...] elles nous freinaient en nous
disant « la tu vois, la lui mettre une voie veineuse, je trouve que ce serait surtout

I'embéter ». Elles nous apportaient un éclairage la-dessus » [Entretien D1]

« Les infirmiéres [...] protegent entre guillemets les patients aussi peut-étre de ce geste-

la. (Hémocultures) » [Entretien D3]

« Pour la mise en place symptomatique par exemple, pour des odeurs, la tres souvent

cela vient des soignants. » [Entretien D4]

L’opinion du médecin sur la prescription antibiotique est celle d’'un traitement peu

agressif, qui peut apporter un mieux ou n’étre qu’inefficace.

« Moi j'aurais tendance a voir plutét le coté : « bah... ce n’est pas une intubation, c'est
pas... » et, du coup, on n'a pas l'impression d'agresser nos patients avec c¢a et donc
c'est peut-étre ¢a plus, je dirais, qui fait qu'on en prescrit ou qu'on le laisse » [Entretien
D3]
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c. Participation du patient a la décision

Le patient ne participe que rarement a la décision. Une situation ou le patient s’est

opposeé a la mise en route d’'une antibiothérapie a été rapportée.

Evénement B28 : [INFECTION URINAIRE. PATIENTE NE SOUHAITANT PLUS AUCUNE PRISE EN
CHARGE ACTIVE.]

Le patient s’'oppose trés rarement a la mise en ceuvre d’'une antibiothérapie.

L’antibiothérapie n’est pas pergue par le patient comme un acte médical agressif.

« Je vois pas un patient qui ait dit « ah oui, mais non docteur, moi je ne veux pas
d'ABT... ». Autant le « ah oui docteur, mais moi je ne veux pas de morphine » ¢a c'est
quotidien, mais autant « ah non, mais docteur, moi je veux pas d'ABT » j'en ai pas eu. »
[Entretien D3]

La discussion avec le patient semble se limiter a le renseigner sur le diagnostic

et la thérapeutiqgue a mettre en conséquence.

« Ca reste trés : « voila Mr, voila Mme ... il y a cette infection et moi, médecin, je pense
gu'il y a indication a mettre un ABT : vous étes d'accord ? ... Oui ... parfait » » [Entretien
D3]

43.7 % des patients ont été prévenus et informés de la décision et de la

thérapeutigue mise en place le cas échéant.

Information donnée au patient et a son entourage

iformation de Fentourage lors de rec

0,00% 10,00% 20,00% 30,00% 40,00% 50,00% 60,00%

Figure 19 : Information du patient et de son entourage de la décision de prescription ou non

prescription d'antibiothérapie.
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Lorsque nous regardons au plus pres les données quantitatives, selon le type de
prescription, 56.1 % des patients ont été informés de l'instauration de la thérapeutique
anti-infectieuse, 38.7 % de leur poursuite, aucun patient n’a été prévenu de leur arrét et
seul 20 % des patients ont regu l'information quant a I'abstention thérapeutique. Ce
dernier résultat s’explique par la gravité de I'état général du patient, le contexte
d’évolution terminale, et I'altération de son état de conscience. Les patients ne sont bien
souvent plus capables de communiquer ou comprendre. Enfin, ce n’est quelque fois
« plus le probléme », comme disait le Docteur3. On ne pourra pas changer la trajectoire

quelle que soit le traitement entrepris.

Tableau 30: Pour chaque type de décision, répartition et fréquence de l'information donnée au
patient quant a la prise de décision.

Val -

aleurs Initiation Poursuite Arrét | Abstention P
manquantes valeur

N 66 31 7 16

Information du patient lors de PEC 1 37 (56.1%) | 12 (38.7%) | 0 (0%) 3 (20%) 0.003

« Il'y avait 2 situations : soit le patient est bien communicant et puis la on en parlait, on
VOUS propose ce traitement ; soit c'était un patient qui ne pouvait pas communiquer ou
qui était dans un état de telle faiblesse que c'était pas la peine de commencer a en parler

et de discuter des bénéfices-risques d'une antibiothérapie. » [Entretien D1]

« lIs (les patients) étaient bien trop fatigués et donc la discussion était moins possible

avec eux. » [Entretien D3]

Néanmoins le médecin s’attache a respecter la démarche du patient, et ses
projets thérapeutiques. Ses souhaits en fin de vie peuvent influencer la décision
thérapeutique et leur mise en ceuvre. Si I'état de conscience le permet, le praticien va
intégrer le patient dans la démarche décisionnelle en recherchant le bénéfice souhaité
par le patient. Le patient peut exprimer une demande plus ou moins précise et qui peut
fluctuer dans le temps mais avec I'’équipe soignante ils définissent ensemble un projet :
prise en charge uniquement symptomatique, séjour de répit, fin de vie, prise en charge

d’'une décompensation organique, etc...

Evénement A63 : [PATIENT VOLONTAIRE ESSAYANT DE RESTER ACTIF]
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« A l'entrée, on va définir le projet, ce pourquoi ils sont venus, s ‘il y a un retour de
prévu, ou plutdét une fin de vie dans le service. Aprés, cela pouvait changer selon
I'évolution mais s'il y avait vraiment un projet de retour a domicile ou si cela tenait au
patient de rentrer au domicile et de voir sa famille, s'ils y tenaient beaucoup, vraiment
on essayait de faire comme moi j'aurai fait en gériatrie je pense, peut-étre un peu moins

invasif quand méme. » [Entretien D2]

« On avait une patiente qui avait une infection gynéco avec des écoulements pas
propres et tout ca... Et c'était une patiente qui se laissait vraiment partir et qui ne voulait
pas... elle ne voulait plus rien... elle ne voulait pas d'obstination déraisonnable... elle
ne voulait plus de transfusion... elle voulait rien... et pour nous ¢a nous paraissait
contraire a sa démarche de prescrire un ABT par exemple... et donc on en avait prescrit
un pdt trois jours pour voir si cela améliorait les symptémes justement en se disant...
parce que franchement c'était vraiment malodorant et tout ¢a... donc on avait prescrit
un ABT adapté et on avait arrété car ¢ca ne marchait pas et que sa démarche n'était pas
celle-la. Ce n’est pas cohérent de notre part, et elle n'est quasiment plus
communicante... elle est pas capable de nous dire franchement non donc... » [Entretien
D4]

Ainsi, la décision sera celle des médecins cherchant a obtenir le bénéfice
« compatible » avec le projet défini et I'évolution constatée dans le service. Quelle que

soit sa décision ; le médecin cherchera avant tout un confort pour le patient.

« C’est du cas par cas [...] en fonction de nos critéres habituels, c'est-a-dire si cela

apporte du confort ou pas. » [Entretien D3]

d. Participation et accompagnement de la famille

Concernant l'entourage du patient et sa famille, préoccupé par Ila
symptomatologie de leur proche, ils auront tendance a étre en demande de

thérapeutigue pour le soulager.

« Il'y avait plutét une demande, je dirais, une demande de traitement. J'ai I'impression
de la part de la famille. [...] « vous ne mettez pas d'antibiotiques ? », « La, il fait de la

fievre, qu'est-ce gqu'il se passe, qu'est-ce que vous faites ? » [Entretien D1]

« La famille, j'aurais tendance a dire qu'il souhaite continuer, voire en faire plus... »
[Entretien D3]
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Le médecin devra prendre en compte l'inquiétude de la famille. Lors d’évolution
rapide et brutale, les thérapeutiques mises en place peuvent permettre d’accompagner
la famille. 1l est difficile pour I'entourage de voir s’arréter les thérapeutiques entreprises
jusqu’alors. La désescalade thérapeutique doit parfois étre plus ou moins progressive
selon I'acceptation de la famille. Tout ne peut pas étre interrompu brutalement. Cela
nécessite une explication a la famille et surtout leur accompagnement dans
I'aggravation, dans la limitation des thérapeutiques, dans l'impossibilité curative, dans
I'objectif de confort et dans la préparation au décés a venir. La thérapeutique anti-
infectieuse peut étre poursuivie dans certaines situations de LAT, dans un obijectif

symptomatique, et pour réaliser une limitation progressive.

Evénement A72 : [ACCOMPAGNEMENT DE L'EPOUSE LORS DE LA DEGRADATION BRUTALE]

Ainsi, I'écoute des demandes de la famille est fondamentale pour les
accompagner et les intégrer dans le projet qui est établi. Le maintien d'une
antibiothérapie a visée de confort peut rassurer I'entourage d'un patient chez qui une
LAT a été décidée, par exemple d'arrét des chimiothérapies, des traitements a visée
cardiague, garantir a leurs yeux la poursuite des soins de confort et un "non-abandon"

de leur proche.

Nous constatons que l'information donnée a I'entourage est plus fréquente que
celle donnée au patient. Plus de la moitié des familles (55.1 % de I'entourage versus
43.7 % des patients) ont été prévenues et informées de la décision et de la thérapeutique

mise en place le cas échéant.

L’information donnée a I'entourage, comme celle donnée au patient, va varier
selon le type de prescription : 58.5 % des familles ont été informées de l'instauration de
la thérapeutique anti-infectieuse, 71 % de leur poursuite, aucune famille comme aucun
patient n’a été prévenu de leur arrét et 33.3 % des familles ont regu I'information quant

a I'abstention thérapeutique.
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Tableau 31: Pour chaque type de décision, répartition et fréquence de l'information donnée a
I'entourage quant a la prise de décision.

Valeurs Initiation | Poursuite | Arrét | Abstention |
manguantes Valeur
N 66 31 7 16
Information de I'entourage lors de PEC 5 38 (58.5%) |22 (71%) |0 (0%) |5 (33.3%) |0.001

« Si on juge que cela peut étre bien dans la relation avec la famille de leur expliquer
tout ¢a, parce gqu'il y a un questionnement, on va leur dire, mais quand ¢a nous parait a
peu prés évident qu'il faut le mettre ou évident qu'il faut pas le mettre, on ne va pas
forcement leur dire parce que.... On leur explique que globalement, qu'on prend en

charge les symptomes. » [Entretien D4]

4. ARGUMENTS SPECIFIQUES AUX SOINS PALLIATIFS

Cette analyse qualitative retrouve différentes thématiques tout a fait spécifiques
aux soins palliatifs, que ce soit dans le diagnostic mais aussi dans la thérapeutique. La
décision de prescription est une décision complexe qui nécessite d’analyser la situation
clinigue du patient dans sa fragilité et dans son vécu ainsi que de cibler le bénéfice
thérapeutigue pour le patient malgré de nombreuses incertitudes. L’objectif de
prescription est divers : visée symptomatique, parfois curative, ou limitation de soins. Il
est décidé, au cas par cas, selon le projet construit avec le patient, I'entourage et

I'équipe soignante.

La démarche peut donc étre tout a fait différente du raisonnement lié a 'usage

classique d’une thérapeutique anti-infectieuse.

a. Fragilité

Le patient hospitalisé en soins palliatif est atteint d’'une maladie grave incurable
pour laquelle une décision de limitation de soins et de thérapeutiques est prise. Le
tableau infectieux vient alourdir la symptomatologie et aggrave la situation souvent

précaire et fragile du patient. Le prescripteur signale cette gravité dans laquelle le patient
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se trouve par des renseignements médicaux objectifs mais aussi par des éléments

subjectifs.

Concernant les renseignements médicaux, toute une série de données médicales
informe sur les antécédents médicaux, I'état général du patient. Les patients ont des
antécédents médicaux lourds, un état général fréequemment altéré voire méme avec une
evolutivité terminale. En effet, d’aprés les données quantitatives relatives a 'OMS,
aucun patient n’a un OMS égal a 0 ou 1. La majorité des patients (54.2%) sont OMS 4

c’est-a-dire qu’ils sont alités ou en chaise en permanence.

D’autre part, la gravité concerne également I'épisode infectieux. Les patients sont
fragiles, immunodéprimés, dénutris et porteurs de nombreux facteurs de risque
infectieux. Ainsi, les pathologies infectieuses sont séveres (Choc septique, sepsis
sévere, infection de PAC, pneumopathie dinhalation, etc.) et fréquemment

nosocomiales.
« Nos patients sont multi-hospitalisés donc c'est souvent du nosocomial » [Entretien D2]

Enfin, le prescripteur insiste sur la sévérité clinique d’'une maniére plus subjective,
indiquant l'intensité de la symptomatologie ou l'inconfort du patient ainsi que sa

tolérance.

La perception subjective du médecin, quant a la force de la symptomatologie et
la maniere dont le patient la ressent, la tolére et la vit, est traduite dans cette étude.

Evénement A42: [DOULEUR +++] Evenement A69: [AEG FRANCHE] Evénement A27:
[ENCOMBREMENT IMPORTANT INCONFORTABLE].

La tolérance et l'intensité de la symptomatologie, notamment fébrile, incitent la

mise en route d’'une thérapeutique.

« J'ai I'impression que la fievre, éviter le choc septique, c'était important... » [Entretien
D1]

b. L'incertitude en soins palliatifs

« Une grosse part d'inconnu comme pas mal de choses en soins palliatifs » [Entretien
D1]
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L’incertitude fait partie intégrante de la médecine et des soins palliatifs et
s’observe a différentes étapes de la prise en charge. Elle concerne I'évolution et la survie

du patient mais aussi l'efficacité de la thérapeutique et enfin le diagnostic infectieux.

- Incertitude quant a la survie
Evénement A36 : [OBJECTIF CURATIF : SI PASSE LE CAP]

Face a des patients en phase avancée ou terminale d’un cancer ou d’'une maladie
neurodégénérative, le pronostic ou I'appréhension de [I'évolution d’une affection
intercurrente, & moyen et a court terme, sont difficiles a évaluer. La décision est marquée
par cette incertitude et c’est souvent I'évolution clinique qui répond de l'utilité du

traitement.

« Chaque fois on a I'impression que c'est leur toute fin de vie et, finalement, il y en a qui

récupérent et d'autres qui ne récupérent pas. » [Entretien D4]

- Incertitude et doute diagnostiques
Le diagnostic infectieux n’est pas toujours facile a poser. La fiévre, élément
central de la pathologie infectieuse peut étre absente ou étre provoquée par d’autres
étiologies. Nous remarquons la présence de tout un vocable évoquant le doute quant

au diagnostic infectieux : « doute », « probable », « suspicion », « évocateur », etc.

Evénement B29 : [PAS DE POINT D APPEL CLINIQUE SUSPICION SEPSIS]

Evénement B33 : [DOUTE SUR FOYER PULMONAIRE]

Par ailleurs, de nombreux arréts sont la conséquence d’une incertitude et d’un
doute diagnostique quant au caractéere infectieux de la symptomatologie. Ayant

conscience de cette incertitude, les antibiothérapies sont réévaluées par la suite.

Evénement B24 : ARRET [PAS D’ARGUMENT EN FAVEUR D’UNE INFECTION]

Evénement A19 : ARRET [ANTIBIOTHERAPIE PRESCRITE POUR ELEVATION DU SD
INFLAMMATOIRE. PAS DE POINT D APPEL CLINIQUE INFECTIEUX]

Evénement A 30 : ARRET [CEFTRIAXONE PRESCRITE POUR ELEVATION DE LA CRP. PATIENT
AVEC UNE ESCARRE CUTANEE FESSIERE IMPORTANTE. ECBU CONTAMINE A
STAPHYLOCOQUE]
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Qualitativement, nous remarquons qu’'effectivement [lincertitude liée au
diagnostic infectieux explique largement l'arrét de la thérapeutique. En effet, nous
retrouvons cet argument dans 5 cas sur 7 (71.4%) ou l'arrét de la thérapeutique est

décidé.

Tableau 32 : Pour chaque type de décision, pourcentage de verbatim évoquant un

doute, une incertitude quant au diagnostic infectieux (Données qualitatives).

Pour chaque évenement, % verbatim évoquant : Initiation | Poursuite Arréter | Abstention
Doute diagnostic 18.0% 97% 71.4%  |37,5%)

- Incertitude sur l'efficacité du traitement

Evénement A58 : [OBJECTIF: VOIR SI AMELIORATION DE L'ETAT GENERAL ET DE LA
CONFUSION]

« On a l'impression parfois d'étre un peu a l'aveugle en se disant « bon, on va mettre
I'antibiotique en espérant que cela agisse au niveau symptomatique ». Qu'est-ce qu'il
en est vraiment ? [...] Je ne saurais pas dire si [...] j'ai I'impression que les antibiotiques

étaient vraiment efficaces. » [Entretien D1]

« Je ne suis pas s(re que l'on ait été tres efficace mais qu'on se dit toujours on peut
guand méme le laisser parce que moi j'ai toujours peur que ce soit pire. Je me dis avec,
ce n’est pas mieux mais si jamais je ne l'avais pas mis est-ce que cela n'aurait pas été

pire ? » [Entretien D2]
« Je ne sais pas si on a eu tant d'efficacité symptomatique que cela. » [Entretien D3]

«1l'y a des fois ou cela sert et d'autre fois ou je ne suis pas certaine que cela soit

vraiment efficace. » [Entretien D4]

Les médecins ont des difficultés a avoir du recul sur leur thérapeutique anti-
infectieuse. Ce sont des traitements qui sont prescrits « au cas par cas » et pour un

objectif singulier, pas toujours le méme.
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c. Spécificité de I'objectif thérapeutique

La spécificité palliative thérapeutique est celle de définir un objectif
symptomatique et de confort pour chaque patient. L’'usage de I'antibiothérapie n’est pas
celui de l'infectiologue car l'indication et les objectifs en different. L’efficacité recherchée

n’est pas obligatoirement une efficacité microbiologique.

Pour chaque questionnaire, les prescripteurs ont noté qualitativement le ou les
différents objectifs de leur prescription. Ces objectifs sont divers et quelques fois

multiples.

Sur 97 prescriptions d’antibiothérapie (I+P), 68 sont a visée symptomatique soit
70% ; 50 sont a visée curative soit 51.5 %. Dans 22 cas, une visée symptomatique et
curative est recherchée soit 22.7%. Dans une moindre mesure, la visée est

prophylactique (2 cas).

Objectifs thérapeutiques lors de l'initiation ou la poursuite
de I'ABT

Poursuivre

I
1
14

I

Initier 1
36

0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50

W Traitement symptomatique Traitement prophylactique Traitement curatif

Figure 20 : Répartition des objectifs de prescription* lors de l'initiation ou la poursuite d'une
antibiothérapie : Visée symptomatique, visée curative de I'épisode infectieux, visée
prophylactique de I'antibiothérapie. (*réponses a choix multiples : les classes ne sont pas

disjointes).

Nous voyons clairement que I'objectif est d’abord symptomatique. Nous verrons
que le bénéfice recherché sur la symptomatologie peut étre « visible » comme
« invisible ». Ainsi la guérison de I'épisode infectieux n’est pas systématiquement un

objectif de prescription.
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Conjointement, I'objectif peut étre celui d’accompagner le patient et sa famille
dans un projet de vie défini avec lui, notamment un retour a domicile. L’antibiothérapie
peut permettre de maintenir et entretenir le lien social, notamment dans la gestion des
odeurs.

Quelle que soit la décision prise, la recherche de confort est fondamentale mais
peut étre envisagée avec ou sans antibiothérapie. La décision de ne pas prescrire ou
de prescrire s’inscrit dans une limitation des thérapeutiques et une réduction des gestes
et thérapeutiques considérés comme invasifs. Enfin, le patient peut étre hospitalisé dans

une perspective de désescalade thérapeutique progressive.

Analyse qualitative des objectifs thérapeutiques attendus par les
prescripteurs
14

12
12

11
10
10
6
4 4 4
2 2
11 1 1 1
..I O. IOOO 0 0

Désescalade Limitation des soins et Maintien du lien social Projet thérapeutique Recherche de confort
progressive actes médicaux du patient
M Initier M Poursuivre M Arréter Abstention

[e]

)]

H

N

Figure 21 : Pour chaque type de décision, répartition des autres objectifs d'une prescription ou
abstention thérapeutique : désescalade progressive des thérapeutiques, limitation des soins et
actes médicaux et éviter les gestes invasifs, maintien d’un lien social, réalisation et
construction d’'un projet thérapeutique avec le patient, recherche de confort par la mise en

place ou I'abstention thérapeutique. (Données qualitatives).

A noter une nette différence entre les objectifs du COL et Saint-Vincent-de-Paul.
Le COL prescrit majoritairement dans une visée curative : au COL : 64.1% des
prescriptions sont a visée curative versus 41% a visée symptomatique ; a Saint-Vincent-
de-Paul 43.1% versus 89.7%. Cette différence peut s’expliquer par la différence de
population. En effet, nous retrouvons au COL une population oncologique plus jeune et
autonome. Le COL est un centre oncologique de référence régional qui prend en charge
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des patients de toute la région. Dans ce centre, I'hospitalisation des patients en soins
palliatifs fait suite & une décision de limitation des chimiothérapies et radiothérapies, a
une demande de séjour temporaire ou a des requétes particulieres (pose de GPE ...),
etc. Les patients sont ensuite réorientés vers I'’hépital de proximité pour leur fin de vie.

A Saint-Vincent-de-Paul, les fins de vie sont plus fréquentes.

Objectifs thérapeutiques lors de la prescription ou non prescription
d'une antibiothérapie selon I'établissement

Traitement Curatif et g 2
Symptomatique N 20

16

Traitement symptomatique | —— 5
. . 25

0
Traitement prophylactique )

10

Recherche de confort - 12

Projet therapeutique du patient h 13

Maintien du lien social = 1
1

Limitation des soins et actes -7
médicaux 10

0
Désescalade progressive . s

0 10 20 30 40 50 60

B COL m StVincent

Figure 22 : Répartition des différents objectifs thérapeutiques lors de la prescription ou non-

prescription d'une antibiothérapie selon I'établissement (Données qualitatives).

- Spécificité de I'objectif symptomatique
« Il y avait aussi I'idée d'agir de facon symptomatique. Cela change completement des

autres services, c'est la particularité des soins palliatifs. » [Entretien D1]

« On en a mis pas mal je pense, dés qu'il y avait une symptomatique » [Entretien D2]
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Avant tout, le bénéfice attendu en soins palliatifs est le bénéfice symptomatique.
La principale mission des soins palliatifs est de soulager et d’agir sur la

symptomatologie, d’étiologie infectieuse dans cette étude. L'indication est le symptédme.

Nous observons d’ailleurs que I'absence de symptomatologie est un argument fort pour

arréter ou ne pas prescrire un traitement antibiotique.

Le bénéfice symptomatique peut étre « visible » ou « invisible » :

Bénéfice visible :

« C’était pour soulager un ou deux symptémes. » [Entretien D1]

« Si on traite des symptdmes qui sont déja la, on est content. » [Entretien D3]

« Sur la symptomatique, je trouvais que globalement cela servait toujours. » [Entretien
D4]

Les prescripteurs précisent leur objectif symptomatique en ciblant certains
symptoémes qu’il souhaite contrdler. Leur objectif peut étre soit une amélioration ou une

diminution des symptdmes soit, plus modestement, une limitation des ces derniers.

Evénement A39 : [LIMITATION ENCOMBREMENT]

Evénement B3 : [DIMINUER LA CONFUSION]

Evénement A13 : [AMELIORATION DE LA DYSPNEE]

Bénéfice invisible :

« Il'y a un bénéfice mais je ne peux pas le montrer. » [Entretien D3]

Le prescripteur souhaite anticiper ou éviter certains symptomes avant leur
apparition. Devant la suspicion d’'un syndrome infectieux, le médecin va vouloir prévenir

'ensemble du fardeau symptomatique attaché a I'infection.

Evénement A8 : [EVITER LES SIGNES DE SEPSIS]

Evénement A24 : [EVITER EVOLUTION VERS NECROSE]
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« C’est pour anticiper un symptéme entre guillemet : éviter le choc septique, éviter... »
[Entretien D1]

« A ma réévaluation, je le poursuivais, non pas parce que je trouvais que c'était efficace
mais parce que j'avais peur que ce soit pire des fois [...] En termes de symptémes. »
[Entretien D2]

« On met des ABT pour éviter que ca s'aggrave et que ce ne soit symptomatique
davantage. [...] L'exemple typique « il (le patient) ne se plaint pas de ¢a, je n’ai pas de
symptdme, je ne traite pas le patient pour un symptdéme mais notre peur a nous, c'est

bel et bien qu'il y ait quelque chose de plus grave qui arrive. » [Entretien D3]

- L’objectif prioritaire de confort

Le praticien vise le confort du patient que ce soit avec un traitement antibiotique
ou sans traitement antibiotique. En effet, le prescripteur peut voir dans sa thérapeutique
non pas une efficacité mais une recherche de confort. Au contraire, le prescripteur peut
avoir une thérapeutique efficace sur les symptémes mais étre source d’inconfort pour le
patient, par I'invasivité des perfusions et des prélevements par exemple. Dernier cas,
aucun bénéfice n’est attendu par une antibiothérapie et seul le confort est recherché.
L’antibiothérapie n’est pas considérée dans ce cas présent comme un traitement de

confort et de fin de vie.

Evénement A4 : [SEUL OBJECTIF = CONFORT, ANTALGIE]

- La guérison ou objectif bactériologique
La spécificité palliative est celle de ne pas avoir pour objectif la guérison des
affections intercurrentes et notamment des épisodes infectieux.
« Ce n’est pas avec mon ABT que je vais réussir a guérir mais cela ne va pas se

propager. » [Entretien D3]

Evénement A72 : [PRISE EN CHARGE SYMPTOMATIQUE PURE]
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- Objectif d’'accompagnement du patient et de son entourage
L’accompagnement du patient et de son entourage est un des objectifs
fondamentaux de la prise en charge palliative. L’'accompagnement consiste a soutenir
le patient dans I'aggravation attendue, dans I'impossibilité curative de sa maladie, lui
permettre un cheminement pour la fin de sa vie en relation avec ses proches. L’équipe
de soins palliatifs, le patient et son entourage vont définir ensemble un projet
thérapeutique. La thérapeutique anti-infectieuse peut permettre de « temporiser » une

aggravation d’un état clinique et envisager un retour a domicile par exemple.

Evénement A 55: [REGRESSION SYMPTOMES INCONFORT ET TRAITEMENT DE LA
PNEUMOPATHIE POUR RETOUR A DOMICILE]

Evénement A63 : [PATIENT VOLONTAIRE ESSAYANT DE RESTER ACTIF]

« On a eu pas mal de patients qui sortaient du service, qui avaient un but de sortie et
donc pas forcément de toute fin de vie donc la on va mettre une antibiothérapie pour les
symptébmes mais aussi pour qu'ils guérissent pour permettre la sortie. [...] la les
antibiotiques nous ont bien aidés parce que je pense si on n'‘en avait pas mis, sur les

gens encombrés, ils n'auraient jamais pu sortir. » [Entretien D2]

A l'inverse, le médecin cherchera a respecter la démarche de limitation de soins

que souhaite le patient.

Evénement B28 : Abstention thérapeutique [PATIENTE NE SOUHAITANT PLUS AUCUNE PRISE EN
CHARGE ACTIVE]

Enfin, I'’équipe soignante tient compte de limportance du lien social pour le
patient, et va chercher a maitriser toute symptomatologie qui pourrait perturber la
relation du patient avec son entourage, voire avec I'équipe soignante. Dans notre étude,
I'antibiothérapie est mise en route par exemple pour maitriser des odeurs nauséabondes
ou pour lever l'isolement d’une infection a clostridium difficile. L’isolement mettant le
patient a distance peut étre mal vécu : il entraine une distance physique avec ses
proches, qui n‘osent pas rentrer dans la chambre, qui ont peur de le toucher ainsi que

moins de passage des soignants. Il provoque une forte recrudescence de I'angoisse et
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de la dyspnée. Le patient se sent mis a I'écart, a un sentiment d’exclusion, de solitude,

et une peur de contaminer ses proches.

- Objectif de désescalade progressive
L’accompagnement du patient et de sa famille dans la maladie nécessite de
reconsidérer les traitements selon le stade et I'évolution de la maladie. L’objectif est celui
d’une limitation progressive des thérapeutiques, c’est-a-dire d’arréter graduellement les
thérapeutiques qui ne semblent plus en mesure d’apporter un confort au patient et que

cela soit acceptable pour le patient.

L’événement A54 relate I'histoire d’'un patient qui a été mis sous antibiothérapie

pour une pneumopathie aprés réanimation cardiorespiratoire. Les décisions d’arrét ont
d’abord porté sur l'arrét de I'optiflow et secondairement sur I'antibiothérapie en soins

palliatifs.

- Obstination déraisonnable et gestes invasifs
L’analyse qualitative précise que I'objectif principal d’une prescription antibiotique
peut étre de limiter les gestes invasifs, notamment I'aspiration trachéale (événement
A23, événement A60), ou d’éviter I'acte invasif d’'une ablation de matériel par exemple.

(Evénement B10 : [OBJECTIF : REUTILISER LE PAC]))

Au contraire, I'objectif d’'une abstention thérapeutique peut étre celui d’éviter une
obstination déraisonnable. En effet, le traitement se doit d’étre proportionné a I'état dans
lequel se trouve le patient. Le médecin doit « maitriser » 'ensemble des limites et
contraintes des thérapeutiques mises en ceuvre. L’objectif est de ne pas alourdir le
« fardeau » des symptdmes qui peuvent étre la conséquence de la thérapeutique elle-

méme.

L’ensemble des thérapeutiques est ainsi conditionné par l'invasivité imputable au
diagnostic et au traitement. L’objectif est d’étre le moins invasif possible pour le patient.
Dans cette étude, la question de linvasivité est peu évoquée. Mais celle-ci est
considérée avant méme le syndrome infectieux lors des prescriptions anticipées. La
guestion se pose moins au moment du diagnostic. Les prescriptions anticipées sont des

prescriptions médicales rédigées a I'avance qui permettent de mettre en route une
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thérapeutique et de mettre en place une conduite au cas ou le symptéme surviendrait,

notamment en cas de survenue de fievre.

« Chaque fois [...] il y avait une discussion, c'était quand le patient arrivait dans le

service : « est-ce que I'on préléve s'il chauffe ? » » [Entretien D1]

« Les infirmieres viennent nous dire « est-ce que tu penses qu'il faut encore laisser dans
les prescriptions anticipées « faire des hémocultures » ? », sous-entendu : « est-ce
gu'on traitera encore ? ce n'est pas le moment ou l'on va décider de mettre une

antibiothérapie ou pas, mais c'est dans la prévision. » [Entretien D3]

B) Analyse interprétative des quatre situations décisionnelles

Aprés avoir exposé I'ensemble des thématiques et les problématiques soulevées
par les prescripteurs, regardons maintenant les critéres ou motifs de prescription de
I'antibiothérapie selon le type de décision. lls découlent d’'une analyse interprétative de
chaque situation par I'auteure et permet de comprendre ce qui interpelle le prescripteur
et ce qui va lui permettre de décider. Cette analyse cherche a savoir comment les
prescripteurs utilisent les arguments mis en évidence par I'analyse thématique. Celle-ci
expose les principaux arguments retrouvés et mis en évidence par I'analyse qualitative
et qui sont déterminants dans la prise de décision. Ce travail interprétatif met ainsi au

jour les principaux motifs de prescription.
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1. CRITERES DE DECISION D’INITIATION

Pour chaque évenement infectieux concerné, motifs
d’initiation™ :

EFFICACITE ANTERIEURE ANTIBIOTHERAPIE

ACCOMPAGNEMENT

DIAGNOSTIC INFECTIEUX POSE ET JUSTIFIE

MAJORATION ET IMPORTANCE DE LA
SYMPTOMATOLOGIE

Figure 23 : Motifs* et éléments motivant l'initiation d'une antibiothérapie. (* réponses a choix
multiples) Pour chaque décision d’initiation : critéres déterminants permettant la prise de
décision : du fait d’'une symptomatologie, du fait de I'existence d’un diagnostic infectieux, pour
accompagner le patient et son entourage, du fait d’'une antibiothérapie antérieure qui a fait

preuve d’efficacité. (Données qualitatives).

Le médecin palliatif va prendre en charge le syndrome infectieux selon I'objectif

symptomatique ou curatif du traitement antibiotique. Le médecin va s’occuper soit d’une

pathologie infectieuse soit d’'une symptomatologie d’origine infectieuse.
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2. CRITERES DE DECISION DE POURSUITE

Pour chaque évenement infectieux concerné, motifs de
poursuite* :

PREVENIR LE RISQUE INFECTIEUX

VOIR L’EVOLUTION SOUS ANTIBIOTIQUES

BONNE TOLERANCE ABT

DIAGNOSTIC INFECTIEUX POSE ET JUSTIFIE

CONTINUITE DE SOINS

MAJORATION OU IMPORTANCE DE LA
SYMPTOMATOLOGIE

Figure 24 : Motifs* et éléments motivant la poursuite d'une antibiothérapie. (*réponses
a choix multiples) Pour chaque décision de poursuite : critéres déterminants permettant
la prise de décision : du fait d’'une symptomatologie, du fait de I'existence d’'un
diagnostic infectieux, du fait d'une bonne tolérance antibiotique, dans une continuité de
soins, pour prévenir un risque infectieux, pour évaluer l'efficacité d’une antibiothérapie

selon I'évolution des symptémes du patient. (Données qualitatives).

La encore, la symptomatologie prime. La prescription se fait dans une continuité
de soin, c’est-a-dire de faire le choix de ne pas changer les traitements lors de
l'admission en USP. La poursuite d’'un traitement nécessite de requestionner une
décision de prescription déja posée, de prendre du temps pour comprendre ses
objectifs, d’évaluer le patient et voir son évolution sous traitement. D’autre part, arréter
une thérapeutique est une décision difficile : « c'est vrai qu'on a quand méme toujours
le frein a arréter en disant « y aura peut-étre un mieux » [entretien D2]. L’incertitude
quant a [lefficacité du traitement encourage le prescripteur a poursuivre cette
thérapeutique plutdt qu’a la stopper et impliqgue une réévaluation dans le service. Enfin,
la bonne tolérance des antibiotiques incite également a les poursuivre.
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3. CRITERES DE DECISION D’ARRET

Pour chaque évenement infectieux concerné, motifs

d’arrét*:
EVOLUTION TERMINALE
ABSENCE SYMPTOMATOLOGIE
ABSENCE DE DIAGNOSTIC
| | | | \
0 1 2 3 4 5 6

Figure 25: Motifs* et éléments motivant I'arrét d'une antibiothérapie. (*réponses a choix
multiples). Pour chaque décision d’arrét : criteres déterminants permettant la prise de
décision : du fait de I'absence de diagnostic infectieux clair, du fait de 'absence d’une

symptomatologie et devant I'évolution terminale du patient.

(Données qualitatives).

Trois motifs principaux sont développés pour justifier de I'arrét de la prescription :
'absence de symptomatologie génante pour le patient, 'absence de diagnostic
infectieux clair et le contexte d’évolution terminale avec un risque d’invasivité forte.
Aucun bénéfice n’est attendu par cette thérapeutique mise en ceuvre. L’état général tres
altéré, le contexte d’évolution terminale et 'absence de symptomatique au moment de

'examen sont des situations ou les risques d’inconfort et d’invasivité sont importants.

« Je ne suis pas sOr gu'il y ait eu tant d'arréts que c¢a... Peut-étre vraiment quelques
patients qui étaient en fin de vie « fin de vie ». » [Entretien D3]
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4. CRITERES DE DECISION D’ABSTENTION THERAPEUTIQUE

Pour chaque événement infectieux concerné, motifs
d’abstention* :

AUTONOMIE DU PATIENT

AUCUN BENEFICE ATTENDU
INVASIVITE

INEFFICACITE DE L'ABT ANTERIEURE
ABSENCE DE SYMPTOMATOLOGIE
ABSENCE DE DIAGNOSTIC

EVOLUTION TERMINALE

Figure 26 : Motifs* et éléments motivant I'abstention d'une antibiothérapie. (*réponses a choix
multiples). Pour chaque décision d’abstention : criteres déterminants permettant la prise de
décision : du fait de 'absence de diagnostic infectieux clair, du fait de 'absence d’une
symptomatologie et devant I'évolution terminale du patient, du fait de 'absence d’efficacité
de l'antibiothérapie instaurée, du fait d’une invasivité liée a la thérapeutique, lorsqu’aucun
bénéfice n’est attendu, lorsque le patient refuse le traitement.

(Données qualitatives).

Les arguments motivant I'arrét ou la non-prescription relévent d’'un raisonnement
spécifique. L’abstention thérapeutique reléve des mémes arguments que ceux liés a
I'arrét des thérapeutiques. L’évolution terminale et I'entrée en phase agonique justifie
I'absence de thérapeutique pour laquelle aucun bénéfice n’est plus attendu. Le médecin
n'espere plus d’amélioration de I'état clinique du patient. Le sujet de linvasivité est
egalement évoqué. Enfin, 'absence d’efficacité d’une antibiothérapie antérieure et la
possibilité d’alternative thérapeutique permettant une accalmie symptomatique sont

aussi des motifs d’abstention.

« Et sur la toute fin de vie...c'est vrai que... et bah... Quand c'était une toute fin de vie,
souvent on n'en a pas beaucoup mis je pense parce que quand ils sont aréactifs et qu'ils

sont encombrés, je préconise des soins de confort » [Entretien D2]

« Tandis qu'en toute fin de vie, javoue que pour le coup cela me pose un peu
question... parce que je trouve qu'en général, quand on les a mis et qu'ils étaient en
toute fin de vie, cela n'a pas changé grand-chose... » [Entretien D4]
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La décision de ne pas prescrire est une décision difficile pour le médecin. Le
praticien est formé a instaurer une thérapeutique lorsque le patient développe une

symptomatique.
« Oui, il faut quand méme essayer » [Entretien D1]

« Ne pas prescrire d'ABT c'est vraisemblablement se dire « bah, est-ce qu'on rate pas

un petit qqch ? Est-ce que vraiment ¢a ne pourrait pas I'améliorer ? » » [Entretien D3]

C) Elaboration de la décision

Comment les prescripteurs prennent-ils leur décision ? Comment utilisent-ils les
themes retrouvés dans cette étude ? Sur quels raisonnements et fondements éthiques
reposent la décision ? Leur raisonnement peut-il étre éclairci par ce travail ? Quelle est

la réflexion éthique lors de I'élaboration de cette décision de prescription d'antibiotique
?

Les différents objectifs, principalement symptomatiques, nécessitent une
discussion bénéfice - risque pour garantir une proportionnalité des soins, envisager les
bénéfices attendus (symptomatique — curatif - accompagnement - projet du patient) et

envisager les risques et limites (invasivité - limitation des thérapeutiques).

1. RAISONNEMENT CLINIQUE
a. Justification du diagnostic

Le médecin s’attache a fournir des informations et renseignements qui permettent
de justifier le diagnostic et par conséquent leur antibiothérapie. L’analyse qualitative
retrouve une présentation et mise en forme de leur écrit pour expliciter leur cheminement
diagnostique.

Evénement Al1l : [- TOUX DYSPNEE ENCOMBREMENT- MAJORATION FRANCHE DU SYNDROME

INFLAMMATOIRE- RADIOGRAPHIE EVOCATRICE : FOYER BASAL DROIT => INFECTION
PULMONAIRE TRES PROBABLE]

Le médecin tient a fournir 'ensemble des éléments prouvant le diagnostic

infectieux, d’autant que celui-ci n’est pas toujours simple.
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b. Discussion bénéfice-risque

Comme pour toute thérapeutique, le praticien va considérer les bénéfices qu’il
peut apporter au patient face aux risques encourus. En situation de fin de vie, les
bénéfices ne sont plus envisagés en termes de guérison mais de confort, et les risques
ne sont pas des risques de déces mais d'invasivité, d'inconfort. La démarche palliative
vise le confort et la qualité de vie avant tout. Le bénéfice est donc un bénéfice spécifique
au patient. Les risques et limites sont également spécifiques aux situations de fin de vie.
Ces bénéfices et limites sont considérés avec le patient. L’'opinion du patient et de sa
famille concernant I'antibiothérapie est, dans cette étude, celui d’'un traitement peu
agressif et qui peut soulager. L’équipe médicale palliative s’attache a mettre en ceuvre
des soins proportionnés a I'état général du patient. Celui-ci éprouve de nombreux
symptémes, qui altérent sa qualité de vie, aggravent sa situation clinique, et rendent
I'évolution incertaine. Au-dela des incertitudes, le médecin discute du bénéfice que le
traitement peut apporter au regard des effets indésirables, des gestes invasifs et des
limites techniques que peuvent engendrer une telle thérapeutique.

« C'est vrai que notre balance, « est-ce que cela lui fait du bien mais est-ce que I'on va

lui faire du mal ? » [Entretien D3]

« C’est vraiment du cas par cas, selon le tableau : ce pour quoi ils sont rentrés, les

atteintes qu'ils ont... » [Entretien D2]

2. RAISONNEMENT ETHIQUE

Au-dela des critéres scientifiques et bactériologiques sur lesquels le médecin
congoit son raisonnement et sa justification diagnostique et thérapeutique, sur quels

fondements ou principes éthiques le médecin base-t-il sa réflexion ?

En effet, lorsque les criteres scientifiques se confrontent a la singularité du patient
et a la spécificité des objectifs palliatifs, le médecin est mis en présence d’'un probléme
d’ordre éthique. « Une problématique éthique émerge lorsque le sens des soins n'est
pas facile a percevoir. » (37). La situation est complexe de par toutes les incertitudes
guant au bénéfice engendré par une telle thérapeutiqgue. Chaque discussion est sous-
tendue par une confrontation et une exploration des principes et des fondements
éthiques, pour aboutir a une décision qui vise le bien pour le patient avec un usage «

malitrisé et réfléchi » des thérapeutiques et pour éviter toute obstination déraisonnable.
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La visée éthique, selon Paul Ricoeur est la « recherche du bien avec et pour
autrui dans des institutions justes » (23). La visée ne s’arréte pas au bénéfice du patient
mais doit étre considérée de facon plus globale, selon I'environnement du patient et

avec une dimension collective.

Nous avons reéalisé une analyse interprétative pour rechercher sur quels
fondements éthiques ou principes moraux et déontologiques reposaient la discussion
transcrite par le prescripteur. Evidemment, toutes les situations ne présentent pas un
probléeme éthique. Nous 'avons vu, les praticiens peuvent prescrire une thérapeutique
anti-infectieuse pour des patients palliatifs comme ils le feraient pour tout autre patient

dans un objectif curatif de I'infection.

Il a été difficile de cerner la « situation d’ordre éthique ». Ainsi nous avons
raisonné sur 'ensemble des situations pour rechercher quel principe était important pour
le prescripteur. Nous partons du fait que la visée palliative est de toute facon différente
par rapport a la visée de la médecine courante (le patient ne bénéficiera pas de
thérapeutigue de réanimation (remplissage ou de traitement par noradrénaline). La
réflexion éthique, aussi minime soit-elle, sera présente. En effet, 'éthique concerne

avant tout la réflexion sur 'orientation donnée a 'action.

Néanmoins, certains écrits pouvant étre brefs, nous n’avons pas toujours pu

mettre en évidence les principes éthiques de leur réflexion.
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Raisonnement éthique :
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Figure 27 : Pour chaque type de décision, principes et raisonnements éthiques* sur lesquels
reposent la décision du prescripteur (* réponses a choix multiples) : Responsabilité médicale,
Bienfaisance, Ne pas nuire, Proportionnalité des soins, Eviter 'obstination déraisonnable,
Futilité des traitements, Respect de I'autonomie du patient, Justice distributive.

(Données qualitatives).

a. Responsabilité médicale

La décision de prescription est une décision médicale qui engage la
responsabilité du médecin. Nous pouvons percevoir une vision qui rejoint celle des

éthiques de la responsabilité : « L’étre fonde le devoir étre » (148).

Le prescripteur engage sa responsabilité a partir de la formation biomédicale qu'il

a recue. Il s'appuie également sur un principe de précaution.
« Il faut quand méme essayer d'en mettre un, un antibiotique. » [Entretien D1]

« Il'y a un symptbme, on est un peu conditionné a mettre le médicament qui va avec.

Ne pas prescrire c'est difficile... » [Entretien D3]

Cette remarque illustre la tension percue par le prescripteur entre une formation
du "faire" ou du "savoir" - le médecin se trouve en posture de savoir et de devoir guérir

- et une situation singuliere qui le questionne et fait entrer en jeu des arguments moins
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appris : la proportionnalité des soins, I'absence d'objectif de guérison, I'acceptation des
limites, la peur de la mort, la demande d'un patient ou d'une famille & qui aucune réponse

rassurante ne peut étre apportée.

« Ne pas prescrire d'antibiotiques c'est vraisemblablement se dire « bah, est-ce qu'on
rate pas un petit qqch ? Est-ce que vraiment ¢ca ne pourrait pas l'améliorer ? » »
[Entretien D3]

Ce questionnement illustre I'inquiétude du prescripteur et la réelle mesure de sa

responsabilité.

L’éthique de la responsabilité correspond a une demande de l'autre. Cette
demande enjoint 'autre a y répondre, le met ainsi dans I'obligation d’y répondre. Un
syndrome infectieux ou une symptomatologie « encombrante » nécessite une
considération, une réponse, une intervention de la personne enquerrée, ici du médecin.
Cette vision est amplifiée par le paradigme actuel du soin. Nous sommes passés du
paradigme « paternaliste » au paradigme « du patient », paradigme plus individuel et
autonomiste. Le patient tend a devenir un partenaire de soin et va demander aux
equipes de soin de répondre et de s’adapter a sa propre vision du soin. Il agit comme
un citoyen éclairé qui demande aux équipes une posture adaptée. Cette démarche peut
concerner les décisions de poursuite ou d'arrét des traitements, de LAT et concerne

particulierement les décisions en fin de vie.

b. Bienfaisance

Le deuxiéme principe repéré est celui de la bienfaisance. Le principe de
bienfaisance impose de se soucier d’accomplir un bien en faveur d’autrui. Il nécessite
une réflexion sur I'amélioration de la qualité de vie de la personne. Le principe de
bienfaisance vise le bien tel que I'appréhende la personne soignée. Ainsi, il s’engage a

rechercher et a réaliser avec le patient ce qui est bien pour lui.

« On leur explique que globalement, qu'on prend en charge les symptdmes » [Entretien
D4]

131



OLAGNE Alix Reésultats

Le but de la thérapeutique consiste d’une part en I'apaisement des symptémes
et a la recherche de confort. Elle pourra permettre d’améliorer, d’anticiper les
symptémes liés au syndrome infectieux et d’avoir une maitrise de la symptomatologie

dans sa globalité. Le patient restera « confortable ».
« Si on traite des symptdmes qui sont déja la, on est content » [Entretien D3]

« En mettant I'antibiotique, on va éviter qu'apparaissent la fievre, les frissons, un choc

septique, un état de mal étre » [Entretien D3]

Le médecin, au-dela du soulagement d’'une symptomatique, va réfléchir a
'ensemble des bienfaits liés a sa décision. Ces bienfaits peuvent étre un apaisement
psychologique par la non-invasivité, par les explications données ou au contraire par
'absence d’explication et la prise de décision du médecin seul. L’instauration d’un
traitement permettra aussi de maintenir le patient dans une relation avec son entourage

(action sur les odeurs, la confusion, etc.).

c. Ne pas nuire

De tradition hippocratique, I'évitement des préjudices est une des missions
principales du médecin. Bien sar, I'idée de n’avoir aucun effet secondaire n’a pas de
sens. De nombreux effets secondaires sont de l'ordre du « non-maitrisable ». Tout
'engagement du meédecin repose sur une considération raisonnée de 'ensemble des
nuisances engendrées par la thérapeutique qui permet de déterminer de ce qui parait

acceptable pour le patient.

Au-dela d’une inefficacité thérapeutique et d'un risque potentiel d’effets

secondaires, I'invasivité parait étre la principale nuisance d’un traitement antibiotique.

d. Proportionnalité des soins et absence d’obstination déraisonnable

Le principe de proportion enjoint le praticien a peser les avantages et les
inconvénients d’un traitement avant de le proposer a la personne. « Les risques,
inconvénients et fardeaux pour le patient ne sont acceptables qu'a proportion du bien
qu'ils permettent d'atteindre. ». Il permet d’entreprendre une thérapeutique en
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considérant les risques engendrés. Un traitement invasif (perfusion périphérique et
préléevements répétés) peut étre proportionné pour un patient et peut étre

disproportionné pour un autre patient si le bénéfice est moindre.

« Sl y avait vraiment un projet de retour a domicile ou si cela tenait au patient de rentrer
au domicile et de voir sa famille, s'ils y tenaient beaucoup, vraiment on essayait de faire
comme moi j'aurai fait en gériatrie je pense, peut-étre un peu moins invasif quand méme
[...] mais des choses que j'aurais pu faire sur des patients pas forcements palliatifs. »
[Entretien D2]

Le refus de l'obstination déraisonnable est le devoir d’arréter ou de ne pas
prescrire des actes et des thérapeutiques, « lorsqu’ils apparaissent inutiles,
disproportionnés ou lorsqu’ils n’ont d’autre effet que le seul maintien artificiel de la vie,
ils peuvent étre suspendus ou ne pas étre entrepris, conformément a la volonté du

patient ».

Evénement A 69 : [AEG FRANCHE FIN DE VIE ESTIMEE PROCHE. NE PAS DEBUTER UN
TRAITEMENT INUTILE. RESTER SYMPTOMATIQUE]

Pour une personne en fin de vie, tout le défi est de « déterminer ce qui sera
bénéfique, pour combien de temps, et quelle marge d’erreur sera tolérée » pour ne pas

étre préjudiciable (149).

e. Futilité

Ce principe nait lorsque le médecin prescrit un traitement qui n’a pas de « réel
bénéfice sur le pronostic, le confort, le bien-étre ou I'état général de la personne ». Le
bénéfice peut étre considéré de maniére quantitative, c’est-a-dire par une amélioration
physiologique de son état (ici, une guérison ou la réduction de ses symptébmes), ou
qualitative, c’est-a-dire par un bienfait ou une amelioration de la qualité de vie aux yeux
du patient. Dans cette étude, éviter un traitement futile correspond a la décision de non-
prescription dés lors qu'aucun bénéfice n’est attendu ou lorsque le praticien décide
d’arréter le traitement anti-infectieux devant I'absence de diagnostic clair ou de

symptomatologie.
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La question, que souléve I'analyse qualitative de 'ensemble des objectifs et des
bénéfices attendus de la prescription antibiotique, est de savoir quelle est la part de
croyance du médecin (évaluation et perception subjective) et le bénéfice réel du
traitement. Le raisonnement médical repose dans ces cas-la sur un « pari » dans lequel

le prescripteur estime les risques faibles et le bénéfice potentiel :

« Ca ne codte pas grand-chose de les laisser. Donc c'est quand méme trés facile d'en
mettre plus que d'en enlever. Une fois qu'on a dit ¢a, on n'a pas dit que cela était efficace

et que cela aidait ... » [Entretien D3]

f. Autonomie du patient

Ce principe est invoqué par le droit du patient a refuser un traitement proposé. La
loi Claeys Leonetti du 2 février 2016 indique en effet que « toute personne a le droit de
refuser ou de ne pas recevoir un traitement. Le suivi du malade reste cependant assuré
par le médecin, notamment son accompagnement palliatif. ». En d’autres termes, il ne
donne pas le droit au patient d'exiger tel ou tel traitement du médecin mais lui donne le
droit de s’y opposer.

Le respect de ce principe d’autonomie se retrouve également par le recueil du
consentement du patient ou de sa famille lors de la décision médicale finale. Si I'état de
conscience du patient le permet, ce dernier participera également aux décisions qui le
concernent en définissant avec I'’équipe médicale un projet de soin, par exemple un

retour a domicile.

Ce principe n’est guére retrouvé dans cette étude mais il peut s’agir d’'un biais de
recueil lié aux arguments libres notifiés par les répondants. Mais ce principe d’autonomie
est impligué dans de nombreuses décisions, telles que les décisions de LAT, plus

importantes que les décisions d’antibiothérapies, et lors des prescriptions anticipées.

g. Justice

Le principe d’équité requiert de traiter les patients avec justesse, équilibre et

proportionnalité.
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Ce principe est évoqué a une reprise et pose question dans une situation bien

précise :

- Le médecin I'évoque lors d’'une abstention thérapeutique dans un but de préservation

des antibiotiques et d’évitement de sélection de germe résistant (Evenement B25).

- Un questionnement se pose lorsque le patient présente une infection a Clostridium
difficile : le meédecin doit-il obligatoirement traiter le patient afin d’éviter une

contamination des autres patients ? Est-il juste de ne pas traiter le patient ?

Il) OBJECTIF SECONDAIRE

L’objectif principal était d’essayer de comprendre pourquoi et comment les
médecins prescrivent des antibiotiques en fin de vie. Apres avoir observé, et analysé les
themes et arguments des prescripteurs ainsi que le raisonnement du médecin, la
deuxieme partie du questionnaire a évalué la perception subjective du prescripteur sur

les bénéfices et limites engendrés par cette prescription.

Le premier temps consiste en une description de I'évolution de la thérapeutique
anti-infectieuse, a savoir si elle a été poursuivie jusqu’a la fin ou a d( étre interrompue.
Le deuxiéme temps s’intéresse aux bénéfices tandis que le troisieme temps expose les
limites. Ces parties décrivent les bénéfices puis les limites percgus par le prescripteur en
termes de fréquence mais aussi le type et la nature de bénéfices et limites signalés a
travers une analyse qualitative. Nous verrons quelle est I'influence de ces bénéfices et
limites sur la décision de poursuite ou d’arrét de la prescription antibiotique. Enfin, une
analyse bivariée permettra de mettre en évidence des associations entre les bénéfices

ou les limites percus et différentes covariables.

A) Evolution des prescriptions :

Sur 'ensemble des 97 antibiothérapies instaurées, 46 arrivent a terme (42.1% a
St Vincent, 57.9 % au COL) soit 48.4 %. L’antibiothérapie est poursuivie dans 9 cas ou
le patient sort d’hospitalisation (9.5 %). 16 sont arrétées (21.1 % a St Vincent, 10.5 %
au COL) soit 16.8%. Enfin, dans 24 situations infectieuses ou I'antibiothérapie est mise
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en route, le patient décéde (25.3 %). Le déces survient environ 4.7 jours +/- 3.4 apres
la mise route de I'antibiothérapie. Dans 12 cas (50 %), le déces est précoce (moins de
3 jours)

Evolution des antibiothérapies
30
25
20

15
) xS LS e

Fin de 'ABT Arrét de I'ABT Déces Sortie d'hospitalisation

]

M St-Vincent m COL

Figure 28 : Temps d’évaluation de la pertinence des antibiothérapies par les prescripteurs lors
de tout arrét ou interruption des 97 antibiothérapies instaurées : a la fin d’une antibiothérapie,
lors d’un arrét secondaire de la thérapeutique, lorsque le patient décede sous antibiotique, et

lorsque le patient sort de 'USP avec la poursuite de I'antibiotique.

B) Bénéfices percus par les prescripteurs
1. Que pense le prescripteur du bénéfice ?

Le médecin estime subjectivement qu’il y a un bénéfice que ce soit en terme
symptomatique ou en termes de confort. Quantitativement, parmi les 97 antibiothérapies
prescrites, 64 ont été percues comme bénéfiques. 64.9% des prescriptions sont
considérées comme bénéfique par Saint-Vincent-de-Paul contre 71.1% au Centre
Oscar Lambret.

136



OLAGNE Alix Reésultats

Tableau 33 : Bénéfices percus par les prescripteurs : bénéfice global, et en termes de* confort

et d'efficacité thérapeutique. (*réponses a choix multiples : les classes ne sont pas disjointes).

En cas d’initiation/poursuite V. Manquantes | Population générale St-Vincent CcoL
N 97 58 39
Présence benéfices 2 64 (67.4%) 37 (64.9%) | 27 (71.1%)
Si présence, en termes de* :

Confort 60 (93.8%) 33(89.2%) | 27 (100%)
Efficacité symptomatique 60 (93.8%) 34 (91.9%) 26 (96.3%)

Le médecin n’a pas eu a changer sa thérapeutique anti-infectieuse. Seule 7.4 %
des antibiothérapies ont d( étre modifiées. A noter que 52.6 % des antibiothérapies ont

té réévaluées a 72h de traitement.

[N

2. Quels sont les bénéfices signalés ?

L’antibiothérapie permet tout d’abord d’avoir une efficacité symptomatique et
curative. A la fin de I'antibiothérapie ou a la sortie d’hospitalisation, les prescripteurs
constatent et signalent de maniére qualitative un bénéfice symptomatique
respectivement dans 61 % et 67 % des cas. |l remplit également les objectifs signalés
en amont de la prescription, a savoir en termes d’accompagnement, de projet
thérapeutique et de proportionnalité de soins (limiter I'invasivité). Ici encore, 'absence

de bénéfice est un argument fort pour suspendre la thérapeutique.

Tableau 34 : Pour chaque décision, pourcentage de verbatim évoquant les bénéfices
pergus par les prescripteurs* (*réponses a choix multiples) : en termes de bénéfice
symptomatique, de guérison, de limitation des gestes invasifs, de la réalisation du projet
thérapeutique du patient notamment le retour a domicile et en termes d’accompagnement du

patient. (Données qualitatives).

el chague: SAREMENtInECUcU et Fin de 'ABT Arrét de IABT Déces Sortie d'hospitalisation
% verbatim évoquant*:

Accompagnement 0 0,0% 0 0,0% 1 @,2% 0 0,0%

Bénéfice symptomatique 28 60,9% |2 12,5% 1 [a2% 6 66,7% |
Doute sur le bénéfice 0 0,0% 0 0,0% 1 4, 2% 1 11,1%
Absence de bénéfice 4 B7% 11 68,8% |7  [292% o 0,0%

Guérison 19 413% | |o 0,0% 0 |0,0% 1 [11,1%

Limiter les gestes invasifs 0 0,0% 1 6.3% 1 4,2% 1 [11,1%

Projet thérapeutique du patient 2 4,3% 0 0,0% 0 0,0% 5 155,6% |
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Les meédecins signalent qualitativement le bénéfice symptomatique de leur

thérapeutique surtout lorsqu’il constate une régression des symptémes ciblés.

Evénement A38 : [BONNE AMELIORATION SOUS TRAITEMENT AVEC REGRESSION DES
SIGNES INFLAMMATOIRES LOCAUX]

Evénement A59 : [AMELIORATION DE L'ENCOMBREMENT ET DE LA DYSPNEE. PATIENTE
MOINS SYMPTOMATIQUE PLUS EVEILLEE]

Plus rarement sont signalés les bénéfices dits « invisibles »

Evénement A 63 : [BENEFICE : ABSENCE DE SEPSIS BILIAIRE DURANT LE TRAITEMENT]

L’antibiothérapie est poursuivie lors de retour a domicile et permet de limiter les

gestes et actes invasifs.

Evénement A 67 : [SORTIE. AMELIORATION SYMPTOMATIQUE. POURSUITE TTT A DOMICILE.
ARRET DU LAVAGE VESICAL]

Enfin, nous constatons dans un certain nombre de cas une guérison de I'épisode

infectieux. Qualitativement, la guérison est signalée dans 20 situations.

Evénement A 51 : [GUERISON DE LA PNEUMOPATHIE/ DISPARITION DES SYMPTOMES]

Le décés sous traitement releve souvent d’'une dégradation rapide. Dans 50%
des cas, le déces survient de fagon précoce (<72h), I'antibiothérapie n’est pas efficiente
dans un délai inférieur & 72h et n’apporte donc pas de bénéfice. Peu d’explications ou

d'arguments sont apportés par le prescripteur en cas de déces.

Enfin, 'arrét de I'antibiothérapie est expliqué par les mémes arguments que ceux
cités lors de la décision initiale d’arrét ou d’abstention thérapeutique (partie 1 du
questionnaire) a savoir 'absence de diagnostic infectieux clair, 'absence de bénéfice

attendu, le contexte d’évolution terminale et le risque majeur d’invasivite.
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Tableau 35 : Lors de l'arrét d'une antibiothérapie instaurée en soins palliatifs, pourcentage des
verbatim évoquant les motifs et éléments justifiants I'arrét* (*réponses a choix multiples).

(Données qualitatives).

E\Zl;ruc;l‘r\]?g?e évenement infectieux, N et % verbatim Arrét de IABT
Invasivité 9 % |
Absence de bénéfice 11 %
Ewolution terminale 8 % |
Doute diagnostique 2 E%
Limitation des soins et actes médicaux 1 ||§%

Cette analyse qualitative corrobore les données quantitatives, a savoir que la fin
de l'antibiothérapie signe la présence d’'un bénéfice symptomatique marqué ou d’une
guérison. Le bénéfice est a hauteur de 64.1 % en fin d’antibiothérapie et 100% lors des
sorties d’hospitalisation. Les bénéfices signalés sont principalement une amélioration
symptomatique. Il n’y a pas de bénéfice dans 75 % des situations ou I'antibiotique est

arrété.

Bénéfice de I'antibiothérapie percu par le
prescripteur:
120,0%

100,0%
80,0%
60,0%
40,0%
20,0% . I
0,0%

Fin de I'ABT Arrét de I'ABT Déces Sortie
d'hospitalisation

H Bénéfice Absence de Bénéfice

Figure 29 : Pour chaque type de décision, a la fin de I'antibiothérapie ou lors de toute
interruption de thérapeutique (arrét, déces, sortie d'hospitalisation), présence ou absence de

bénéfice de I'antibiothérapie percu par les prescripteurs.
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Nous remarquons d’ailleurs un lien fort entre l'arrét de la thérapeutique ou la
poursuite jusqu’a terme et I'absence ou la présence de bénéfice (p <0.0001). Nous
pouvons donc noter lI'importance de I'argument de la réévaluation clinique de l'efficacité

en termes de confort ou de symptémes dans le choix de prescrire ou d'arréter un

traitement antibiotique.

Tableau 36 : Corrélation entre l'arrét ou la fin de I'antibiothérapie et la présence de

réévaluation a 72H, la présence de bénéfices, la présence de limites.

Lien arrét ou fin de ’ABT et covariables

Valeurs Fin ABT Arrét ABT p-valeur
manquantes
N 46 16 /
Réévaluation de l'indication a 72h > 32 (69.6%) 6 (37.5%) 0.049
Présence benéfices 2 41 (89.1%) 4 (25%) <0.0001
Présence limites 2 12 (26.1%) 7 (43.8%) 0.22

3. Dans quelles situations constate-t-on le plus de bénéfice ?

Parmi les 97 initiations ou poursuites d’ABT, la présence de bénéfices est
significativement associée a I'état général (OMS) : Plus I'état général est altéré (OMS 4)
et moins il y aura de bénéfice constaté (p=0.03). L’analyse bivariée ne met pas en
évidence de lien significatif entre la présence de bénéfices et le site infectieux, entre la
présence de bénéfices et I'objectif de prescription symptomatique ou curatif de I'épisode

infectieux et entre la présence de bénéfices et la présence de documentation

bactériologique.
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Tableau 37 : Corrélation entre la présence/absence de bénéfices et le site infectieux,
I'OMS, l'objectif de prescription et la présence de culture positive. (* réponses a choix
multiples : les classes ne sont pas disjointes)

Lien bénéfices et covariables

Valeurs Présence Absence p-valeur
manquantes bénéfices bénéfices
N 64 31 /
Site infectieux*
Urinaire 12 (18.8%) 5 (16.1%) 0.98
Respiratoire 27 (42.2%) 14 (45.2%) 0.96
Gastro-intestinal 5 (7.8%) 2 (6.5%) 1
PAC 4 (6.2%) 4 (12.9%) 0.43
OMS 2 0.03
2 10 (15.9%) 2 (6.7%)
3 29 (46%) 8 (26.7%)
4 24 (38.1%) 20 (66.7%)
Objectif de prescription*
Symptomatique 43 (67.2%) 24 (77.4%) 0.43
Curatif 36 (56.2%) 13 (41.9%) 0.28
E;ﬁf;;i;%i::;w (e 23 (35.9%) 14 (45.2%) 0.52

C) Limites pergus par les prescripteurs

1. Que pense le prescripteur des limites ?
Peu de limites a I'antibiothérapie sont constatées par le médecin.
« De mon point de vue, je ne vois tellement pas d'effets secondaires » [Entretien D3]

« Non ¢a je ne trouve pas par contre [quill y ait eu des limites a mon antibiothérapie] ».
[Entretien D2]

Quantitativement, parmi les 97 antibiothérapies prescrites, 26 antibiothérapies
ont été marquées par au moins une limite en termes d’effets indésirables, d’invasivité

ou de limites techniques, soit 27.4%. Selon I'établissement, 21.1% des prescriptions
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sont considérées comme ayant eu des inconvénients a Saint-Vincent-de-Paul versus
36.8 % au Centre Oscar Lambret. Sur 'ensemble des 97 antibiothérapies, 7 effets
secondaires ont été répertoriés (7.4%), 13 antibiothérapies ont entrainé une limite en

terme d’invasivité (13.7%) et 9 une limite technique (9.5%).

Tableau 38 : Présence de limites, effets secondaires, invasivité et limites techniques selon

I'établissement. (* réponses a choix multiples : les classes ne sont pas disjointes).

En cas Valeurs . - .

Population générale St-Vincent COL
d’initiation/poursuite manquantes
N 97 58 39
FiceRnes il 2 26 (27.4%) 12 (21.1%) 14 (36.8%)
Si présence, relatives a* :
Effets secondaires 7 (26.9%) 4 (33.3%) 3 (21.4%)
Invasivité 13 (50%) 6 (50%) 7 (50%)
Limites techniques 9 (34.6%) 2 (16.7%) 7 (50%)

2. Quels sont les limites ?

Concernant les effets secondaires, I'analyse qualitative retrouve des troubles

digestifs a type de diarrhée et des symptdmes allergiques a type de rash cutané.
Les inconvénients liés a I'invasivité portent principalement sur I'abord veineux.

Les limites techniques impliquent des problemes liés au diagnostic, a l'inefficacité

thérapeutique ou a la mise en ceuvre de thérapeutiques hors recommandation.

142



OLAGNE Alix

Résultats

Tableau 39 : Répartition et nature des limites percues par les prescripteurs. (* réponses a

choix multiples : les classes ne sont pas disjointes). (Données qualitatives).

Fin de I'ABT | Arrétde I'ABT Déces Sortie
Limites = Oui * 12 7 4 3
Effets secondaires 6 1 0 0
- Rash cutanée 1 1 0 0
- Diarrhée 5 0 0 0
Invasivité 6 4 2 1
- Acces veineux 3 3 0 1
- Utilisation voie SC hors AMM 0 1 0 0
- Proportionnalité des soins 1 0 1 0
- Voie génante pour le patient 2 0 1 0
Limites techniques 3 2 2 2
- Risque de fausse route 0 1 0 0
- Doute diagnostic 2 0 1 0
- Hors recommandation 0 0 0 2
- Inefficacité du traitement 1 0 1 0
- Majoration des apports 0 1 0 0

Quantitativement, les limites peuvent étre présentes autant a la fin d'une

antibiothérapie, qu'au décés ou a larrét de la thérapeutique. Elles sont plus

fréquemment relevées lors de I'arrét de la thérapeutique : limites dans 44% des cas

d’arrét, 26 % des antibiothérapies arrivées a terme et dans 17% des déceés.

143



OLAGNE Alix Reésultats

Limites engendrées par l'antibiothérapie percues par les
prescripteurs
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Figure 30 : Pour chaque type de décision, a la fin de I'antibiothérapie ou lors de toute
interruption de thérapeutique (arrét, déces, sortie d'hospitalisation), présence ou absence de

limites engendrées par I'antibiothérapie et pergues par les prescripteurs.

3. Dans quelle situation constate-t-on le plus de limites ?

Nous ne retrouvons pas de lien significatif entre les limites et I'état général du
patient (OMS), la voie d’administration, le site infectieux ou la prise de décision de

poursuite ou d’arrét. Mais les limites sont en nombre restreint.

Nous pensions retrouver bien plus d’effets secondaires et de limites technique ou
d’invasivité, mais nous réalisons que, d’une part, les effets secondaires qui sont « non-
maitrisables », tels que les troubles digestifs ou les allergies, sont négligeables. D’autre
part, les limites « maitrisables » sont prises en compte des le début de la prise en charge
pour prendre une décision proportionnée, notamment lors des prescriptions anticipées.

Elles sont anticipées et donc peu fréquentes.
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Tableau 40 : Corrélation entre la présence/absence de limites et le site infectieux, 'OMS, la
voie d’administration. (* réponses a choix multiples : les classes ne sont pas disjointes)

Lien limites et covariables
m:;:::‘es Présence limites Absence limites p-valeur
N 26 69 /
Site infectieux*
Urinaire 5(19.2%) 12 (17.4%) 1
Respiratoire 10 (38.5%) 31 (44.9%) 0.74
Gastro-intestinal 2(7.7%) 5(7.2%) 1
PAC 3(11.5%) 5(7.2%) 0.68
OMS 2 0.29
2 4 (15.4%) 8 (11.9%)
3 7 (26.9%) 30 (44.8%)
4 15 (57.7%) 29 (43.3%)
Voie 0.97
PO 9 (34.6%) 22 (31.9%)
v 13 (50%) 36 (52.2%)
sc 4 (15.4%) 11 (15.9%)
IM 0 (0%) 0 (0%)
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DISCUSSION

) LIMITES ET BIAIS

A) Limites de I'étude

1. Limites liées aux questionnaires et a la méthodologie de recherche

Le questionnaire est un outil intéressant pour l'analyse qualitative car il permet
de poser différents types de questions, ouvertes ou fermées. Son format est facile
d'utilisation et permet d'amplifier aisément la taille de I'échantillon. Néanmoins, il existe

plusieurs limites quant a son utilisation.

Une premiére limite est celle de I'écrit. La réponse qualitative mise a I'écrit
subit un filtre de pensée. Le répondant va sélectionner sa réponse. Il prend plus
conscience de ce qu'il écrit que lors d’'un entretien dans lequel la parole est plus
spontanée. Cet écrit peut étre « aseptisé » par crainte du jugement de l'investigateur. Il
est plus distancié que le discours oral, certainement plus réfléchi. Le contexte

émotionnel apparait également sans doute moins que lors des entretiens.

Néanmoins, des éléments indirects ont pu étre mis en évidence pour entrevoir la
composante subjective d'une décision thérapeutique. La fréquence de -certains
verbatim, notamment en termes de symptomatique (« fievre », « toux », « confusion »),
l'intensité qui peut y transparaitre par des verbatim tels que « important », « franc »,
« intense » tout comme le choix du vocabulaire (« doute » « dégradation brutale »)
mettent en avant la dimension subjective et la vision personnelle du répondant. Le
questionnaire écrit traduit cependant moins une subjectivité spontanée qu’une réflexion
construite, une subjectivité réfléchie. Cette démarche réflexive permet probablement
d'agrémenter le discours écrit. D'une certaine maniére, malgré la contrainte de I'encadré
du questionnaire dédié a la réponse qualitative, le questionnaire donne le champ libre a
I'expression et aux réflexions des répondants. Cette liberté est présente pour que le
raisonnement ne soit pas « formaté », afin d'éviter la répétition d’'un processus réflexif
similaire, devant chaque situation et histoire infectieuse. Habitué a donner certains
arguments, le praticien aurait pu répondre a chaque questionnaire de maniere identique.

La triangulation avec la réalisation d'entretiens et la mise en place des questionnaires
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dans deux centres différents a permis de vérifier et de constater une convergence dans
I'argumentaire développé par les médecins ainsi que dans la mise en évidence
d’arguments communs a plusieurs situations et d’arguments singuliers propres a la

situation interrogée.

Il serait intéressant de compléter ce travail de recherche par une étude par
entretiens libres basée sur une méthodologie qualitative de théorie ancrée.

Une autre limite du questionnaire est celle de la contrainte de temps. Le
remplissage des questionnaires nécessitait de prendre du temps pour définir et clarifier
les éléments qui entraient et participaient a I'élaboration de la décision ainsi que pour
préciser, pour chaque situation infectieuse, les données épidémiologiques du patient et
du syndrome infectieux. Les praticiens devaient également reprendre les questionnaires
dans un second temps pour définir la pertinence de leur antibiothérapie. Les
argumentaires auraient pu étre appauvris par la lassitude et le temps demandé pour le
remplissage des questionnaires. Pour cette raison, la durée d’étude s’est limitée a 6
mois. Le faible nombre de perdus de vue (2 perdus de vue) et d’informations

manquantes atteste de la qualité de remplissage des questionnaires.

2. Limites liées a 'anticipation des décisions

La réflexion « piquée au vif » et mise a I'écrit ne représente pas I'ensemble des
réflexions mises en ceuvre. Elle peut étre la résultante de discussions ayant eu lieu avant
la décision de prescription de I‘antibiotique mais également la résultante d’'une réflexion
réalisée progressivement pendant tout le parcours de soin. Les objectifs de soins et le
projet thérapeutique sont souvent discutés entre professionnels de santé, avec I'équipe
soignante, avec le patient et sa famille lors de I'entrée dans le service de soins palliatifs
et quelques fois avant méme I'entrée du patient dans le service de soins palliatifs lorsque
la prise en charge palliative est discutée puis décidée, en services d’oncologie ou de
gériatrie par exemple. La connaissance du vécu du malade et de I'évolutivité de sa
maladie va définir la démarche et le projet de soin et va influencer la mise en ceuvre de
certaines thérapeutiques. Ainsi, certains argumentaires liés a ce vécu, a I'évolutivité,
peuvent ne pas étre présents au moment de la décision mais ont pu étre discutés

antérieurement a la décision.
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Par exemple, lors des entretiens, nous nous sommes rendues compte que la
question de linvasivité avait été abordée lors de la réalisation des prescriptions
anticipées a I'entrée dans le service ou lors de discussion autour de l'indication de
prélevements bactériologiques (hémocultures) en cas de fievre. Ces prescriptions
anticipées sont des prescriptions nominatives réalisées de facon anticipée pour apporter
une réponse a des symptdémes susceptibles de survenir dans le contexte particulier de
chaque patient (il existe, par exemple, des prescriptions en cas de survenue de
douleurs, de dyspnée, ou de fievre). Elles sont discutées et prescrites des que le patient
est hospitalisé dans le service de soins palliatifs. De méme, une décision de limitation
des thérapeutiques résulte d’'une discussion collégiale, antérieure a la décision
d’antibiothérapie explorée par cette étude. Les discussions autour de la prise en charge
globale du patient, les décisions d'arrét des thérapeutiques antérieures pourraient ainsi
influencer la décision de mise en route ou d'abstention d’'une antibiothérapie sans pour

autant apparaitre dans les questionnaires.

3. Limites liées a la méthode d’analyse qualitative

L'analyse a été entierement réalisée par l'auteure. Il aurait été intéressant de
réaliser, en plus de la triangulation de méthodologie, une triangulation dans I'analyse et
de réaliser un score inter-juge, c'est-a-dire de demander a un deuxieme investigateur,
extérieur a I'étude, d'analyser les données qualitatives et d’identifier les thématiques
émergentes. Cette triangulation aurait peut-étre fait apparaitre d'autres argumentaires.
Le score inter-juge aurait également permis de voir s'il y avait une concordance entre
les thématiques des deux chercheurs, de découvrir les divergences et similitudes de

leurs analyses.

De plus, l'analyse par un investigateur non-médecin, comme un professionnel

paramédical (infirmier, psychologue,..), pourrait nourrir et enrichir notre travail.
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B) Biais de I'étude

1. Biais de remplissage

Sur le plan quantitatif, il existe un biais de remplissage possible notamment
autour des décisions de non-prescription. Lorsque la décision d’abstention
thérapeutiqgue peut sembler évidente, moins questionnante, lorsque le patient est trop
altéré pour recevoir une thérapeutique anti-infectieuse, il est possible que le répondant
ait omis de remplir le questionnaire. D’autant que lors de la réalisation des prescriptions
anticipées, la question de l'antibiothérapie a pu étre abordée et discutée avec une
décision déja prise pour ce patient de ne réaliser aucun prélévement en cas de fiévre et

donc de n’instaurer aucune antibiothérapie.

2. Subjectivité de I'évaluation par le prescripteur de la pertinence de sa prescription

L’évaluation de la pertinence de la prescription par le prescripteur étant
uniquement subjective, il est impossible d’interpréter ces résultats en termes objectifs
ou d’efficacité. Il n’était pas possible dans le cadre de ce travail de différencier le
bénéfice obtenu par I'antibiothérapie, tel que le soulagement d'une symptomatique, de
celui issu des autres thérapeutiqgues mises en route. Par exemple, 'amélioration d’'une
dyspnée pouvait étre liée a une antibiothérapie, a une majoration des corticoides, a une
réduction de I'angoisse du patient, a des facteurs personnels du prescripteur, tels qu'une

diminution de sa propre anxiété face a la difficulté d’'une prise en charge.

Notre étude a donné lieu a de nombreux résultats, qu’ils soient qualitatifs ou
guantitatifs. Nous nous sommes efforcées de sélectionner ceux qui nous permettaient
de répondre au mieux aux objectifs fixés, et d’illustrer les réflexions et thématiques
eémergentes. Néanmoins, certains résultats et certaines données n’ont pas été exposés
et explorés. La richesse du matériel contenu dans les questionnaires pourrait bénéficier
d'autres analyses, qualitatives comme quantitatives. Notre étude multicentrique pourrait
faire I'objet d’'une analyse comparative plus fine et plus précise des pratiques entre les
deux services, que ce soit sur la pathologie infectieuse ou sur le processus décisionnel

de mise en route d’'une thérapeutique anti-infectieuse.
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I)  ANALYSE CRITIQUE ET COMPARATIVE DES RESULTATS
QUANTITATIFS

A) Les épisodes infectieux : résultats similaires a ceux de la littérature

Cette étude prospective retrouve 120 épisodes infectieux chez une population de
103 patients hospitalisés en soins palliatifs et qui ont pour la plupart comme affection
primitive une pathologie cancéreuse. Les patients ont développé un (88,3%) ou
plusieurs épisodes infectieux (11,7%) (Un épisode : 91 / deux épisodes: 8 / trois
épisodes : 3 / quatre épisodes : 1). Des études ont retrouvé des résultats similaires ;
citons I'étude prospective de Lam et al. qui a retrouveé 70 patients également hospitalisés
en unité de soins palliatifs ayant développé un total de 120 épisodes infectieux (Un
épisode : 39 (44.8%)/ multiples épisodes : 31 (55.2%)) (80).

La fievre, symptome le plus fréquent de cette étude, n’a été pourtant retrouvée
gue dans 37.5% des épisodes infectieux contrairement aux études rétrospectives de Oh
(60) ou d’Homsi (53) ou la fievre était présente chez respectivement 75.2% et 54% des
patients atteints de cancer. A noter que 11.7% des épisodes infectieux dans notre étude
sont marqués par des frissons.

La différence peut s’expliquer peut-étre par cette distinction que nous avons faite

entre la fievre et les frissons, bien que le choix multiple était tout de méme possible.

B) Le diagnostic infectieux est un diagnostic difficile chez les patients

bénéficiant de soins palliatifs

L’étude rétrospective de Pereira et al. (54) révele que prés de 60 % des infections
présentes a 'admission dans une unité de soins palliatifs n’avaient pas été identifiées
avant la prise en charge du patient dans le service, démontrant ainsi la difficulté de
dépistage et de diagnostic précoce d'infection. Dans notre étude, 31.8 % des infections
étaient présentes avant 'admission mais l'instauration de la thérapeutique antibiotique
n’a eu pourtant lieu qu’en soins palliatifs. Est-ce le reflet d’une difficulté de dépistage et
de diagnostic ? Ou cela s’expliquerait-il par une vision différente de la possibilité d’'un
bénéfice de confort par l'antibiothérapie, ou plutét par une perception par les
prescripteurs de services conventionnels de la nécessité de limiter les thérapeutiques,

notamment anti-infectieuses ?
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La complexité de la prise en charge d’un syndrome infectieux chez des patients
palliatifs réside en premier lieu dans le dépistage et le diagnostic de ces syndromes
infectieux, pour lesquels les indicateurs communs, comme la fievre, peuvent manquer
ou étre masqués par des thérapeutiques déja instaurées (paracétamol, corticostéroides,
anti-inflammatoires non stéroidiens) (58). Par ailleurs, les corticostéroides peuvent
produire une leucocytose, compliquant le diagnostic d'une infection. Dans notre étude,
nous remarquons qu'il y a une corticothérapie chez 15% des syndromes infectieux, et

37,5 % des épisodes infectieux sont marqués par une fiévre.

Le médecin doit ainsi porter une attention et une vigilance particuliéres aux
altérations et aux changements de comportement de son patient déja fragile et instable.
Ceci nécessite de la part du praticien une connaissance et une écoute du patient sur la
symptomatologie qui peut étre discréte, vague ou atypique. Face a cette
symptomatologie trompeuse, le praticien doit s’attacher a réaliser un examen clinique
soigneux et avoir a I'esprit la possibilité d’une étiologie infectieuse et s’interroger, si la
condition du patient le permet, sur I'opportunité a recourir aux examens paracliniques,

notamment bactériologique pour affirmer et identifier, le cas échéant, le site infectieux.

C) Sites infectieux respiratoires et urinaires

Le site infectieux le plus fréquemment retrouvé dans cette étude était respiratoire
a 45% suivi du site urinaire a 18.3 %, et enfin du tissu sous-cutané pour 9.2 %. Les
études prospectives de Lam et al. (80) et de Thai et al. (75) retrouvent également le site
respiratoire comme étant le site le plus fréquemment touché chez des patients
bénéficiant de soins palliatifs. Respectivement, 52.5% et 43.7% des infections étaient
d’ordre respiratoire, 29.2% et 28.2% étaient urinaires. Vitetta et al. (56), Homsi et al. (53)
et Pereira et al. (54) ont montré, quant a eux, une prédominance du site urinaire. Cette
discordance entre les sites infectieux pourrait étre due a une différence de type ou de
stade carcinologique. D’autre part, dans notre étude, 34 % des épisodes infectieux sont
marqués par la présence de trouble de déglutition, 13% par I'existence d’une nutrition

entérale. Or, ces facteurs majorent le risque de pneumopathie d’'inhalation.

Dans 15.8 % des cas, nous retrouvons une bactériémie, résultat comparable a
celui de I'équipe de Lam et al. (16.6%) (80). Enfin, dans notre étude, les répondants ont

relevé des épisodes infectieux dont le site était inconnu dans 9.2% des cas. Nous nous
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attendions a avoir un résultat supérieur chez des patients palliatifs et notamment en fin
de vie. Ainsi, la plupart du temps, les médecins palliatifs s’efforcent de comprendre et
de chercher la cause d’une symptomatique, d’identifier le site infectieux lorsqu’elle est
d’origine infectieuse, avant de prodiguer un soin ou avant de réfléchir a la prescription

de thérapeutique anti-infectieuse ou a leur abstention.

D) Des explorations microbiologiques réalisées dans plus de la moitié
des situations infectieuses

Plus de la moitié des syndromes infectieux de notre étude ont été documentés
par au moins une exploration microbiologique que ce soit avant ou aprés I'admission du
patient en unité de soins palliatifs. 76 prélevements ont été réalisés retrouvant 55
germes. Sur ces 76 prélevements réalisés, 45 (59,2%) cultures étaient positives et dans
20,8% des cas, une radiographie a été réalisée.

Il n'est pas possible de comparer ces résultats avec les autres études qui
indiquent le nombre d’exploration par patients ou par épisode de fiévre et non pas par
syndrome infectieux comme dans notre travail. Par exemple, I'étude de Chen met en
évidence la réalisation de radiographie dans 15.1 % des épisodes fébriles, la réalisation

d’hémocultures dans 51.6 % cas de fievre (89).

Dans notre travail, les explorations réalisées a visée microbiologiques sont
constituées de 39 (32.5%) hémocultures et de 37 (30%) autres analyses
bactériologiques (urinaires, coprocultures, ECBC, liquide d’ascite). Ces résultats sont
inférieurs a ceux de I'étude de Oh d’autant que cette étude explore les pratiques dans
les derniers jours de la vie chez des patients atteints de cancer (60). Dans cette étude,
une hémoculture a été réalisée chez 43 patients (38%). Hormis les hémocultures,
d’autres préléevements urinaires, bronchiques, ont été réalisés chez 52 (47%) patients
tandis que pour 13 (11.5%) patients, il y a eu simultanément une hémoculture et un
autre prélevement bactériologique. Néanmoins, nos résultats peuvent s’expliquer par la
plus faible présence de fievre que dans d’autres études mais également par le site
infectieux, majoritairement respiratoire : le diagnostic de pneumopathie était plus
souvent affirmé par la clinique et/ ou par des examens radiologiques. Dans notre étude,
sur les 61 épisodes infectieux renseignés, 42 avaient une identification bactériologique

positive avec mise en évidence d’au moins un germe (Hors contamination). Au total, 35 %
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des épisodes infectieux avait une information bactériologique a disposition (culture

positive).

Nous retrouvons un taux similaire dans les études de Mohammed (77) ou de
Thompson (78) montrant que la documentation bactériologique s’est révélée positive
respectivement chez 40% et 48.4% des patients infectés, mais un taux inférieur au
résultat de I'étude réalisée par Lam et al. (80) qui obtiennent une confirmation du
diagnostic infectieux par une bactériologie positive dans 81 épisodes sur une totalité de
120 épisodes infectieux (67.5%).

Notre étude a pu montrer un lien significatif entre la présence dune
documentation bactériologique et I'objectif symptomatique ou curatif de I'épisode

infectieux par antibiothérapie (respectivement p= 0.003 et p=0.012).

E) Une écologie bactérienne comparable aux autres études

Toutes infections confondues, les germes les plus fréquemment retrouvés dans
notre étude sont les bacilles a Gram négatif avec les entérobactéries (Escherichia
coli, Klebsiella pneumoniae) suivies des coques a Gram positif (Staphylococcus
aureus et Enterococcus), écologie microbienne comparable aux autres études de Vitetta
(56), de Homsi (53) etde Pereira et al. (54).

Concernant les résistances bactériennes, nous avons retrouveé 2 staphylocoques
résistant a la méticilline parmi les cultures positives. Ces résultats sont inférieurs a ceux
d’autres études, notamment de Ghanem et al. qui retrouvent une prévalence de 3% (85).
Mais plusieurs informations quant aux germes manguent dans notre étude car nous
n’avons pas eu acces a I'ensemble des antibiogrammes. D'autre part, notre échantillon
est trop faible et plusieurs épisodes infectieux ne sont pas documentés

bactériologiquement.

Nous avons également retrouvé 2 BLSE parmi 45 cultures positives, résultat
comparable a celui de Maria Helde-Frankling qui a retrouvé 2 BLSE sur 41 cultures
positives chez des patients infectés lors de leurs 2 dernieres semaines de vie (86). Ce

résultat est probablement en dec¢a de la réalité car peu recherché en soins palliatifs.
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F) Décisions de prescription d'antibiothérapie ou d’abstention
thérapeutique
Dans notre étude, 97 (80.8%) épisodes infectieux ont été traités par une
antibiothérapie, résultat comparable, quoique légérement inférieur, & ceux mis en
évidence par les études hospitalieres de Chen et al. (89), Lam et al. (80) et Mirhosseini
et al. (63) qui ont révélé que la prévalence de l'utilisation d'anti-infectieux chez des

patients infectés variait de 85% a 100%.

Au total, nous avons observé que 58 % des antibiothérapies ont été menées a
terme. Autrement dit, 42 % d'entre elles ont été suspendues : dans 60 % des cas
pour cause de déceés, dans 40 % des cas pour inefficacité thérapeutique,
invasivité ou évolution terminale. Dans I'étude de Stiel et al., sur les 286 patients
palliatifs (63,8%) qui ont recu un traitement antibiotique, 30,8% des antibiothérapies ont
été arrétées (100). Pour ces patients, les raisons de ces arréts étaient similaires a ceux
évoqués par nos médecins. Leur équipe retrouvait en effet les motifs suivants : altération
de I'état général dans 41,4% ; inefficacité de la thérapie dans 25,7% ; effets indésirables
dans 2,9% ; souhait explicite du patient dans 14,3% ; autres raisons évoquées dans
15,7%.

Dans notre étude, 25.3% des patients sont décédés sous antibiotiques. Les
études d’Abduh Al-Shaqi et al. (103) ou Albrecht et al. (99) montrent qu'un tiers des
patients décédés en soins palliatifs recoivent une antibiothérapie au cours des sept
derniers jours de leur vie. Cette différence s'explique par un manque d'information quant
au devenir de nos patients pour lesquels I'antibiothérapie a secondairement été arrétée.
En effet, parmi les 16 arréts, nous n'avons pas su si le patient était décédé ou avait

survécu.

Enfin, dans 19.1 % des cas les médecins ont décidé de surseoir ou de s’abstenir
d’'une prescription antibiotique face a une infection supposée. Dans 5,8% des cas,
I'antibiothérapie a été arrétée et dans 13,3% des cas, il a été décidé de ne pas prescrire.

Cet élément conforte I'idée que la décision d’arrét d’'une thérapeutique est plus
difficile a prendre que de poursuivre ou méme ne pas prescrire. En effet, la décision

d’arréter une thérapeutique antibiotique était prise lorsqu’il y avait peu d’incertitude
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quant a la situation ou a I'évolution infectieuse : absence de symptomatique, aucun

bénéfice thérapeutique envisagé, etc.

G) Antibiothérapies majoritairement probabilistes

Les thérapeutiques sont prescrites dans 76% des cas de facon probabiliste,
résultat que nous retrouvons dans I'étude d'Ahronheim qui a montré que la fréquence
des personnes recevant des antibiotiques de maniére empirique (c’est-a-dire avant ou
en l'absence de documentation) était de 75% (49). Habituellement, les médecins
mettent sous antibiotiques leur patient avant méme réception des résultats
bactériologiques s’il y a eu des prélévements. Le prescripteur souhaite maitriser au plus
vite la symptomatologie qui peut étre mal tolérée chez ces patients fragiles et étre source
de décompensation et de défaillance d’organes. L’antibiothérapie est secondairement

adaptée aux antibiogrammes recus.

Lorsque nous regardons le type d'antibiothérapies prescrites, les antibiotiques
les plus utilisés sont les pénicillines et les céphalosporines. La prescription de
céphalosporine, et notamment de ceftriaxone, pourrait aussi s'expliquer par la spécificité
francaise d’AMM de cet antibiotique en sous-cutané, par sa bonne tolérance et par
'absence d’adaptation posologique en cas d’insuffisance rénale. Par ailleurs, nous
notons une prescription importante du métronidazole, antibiotique fréquemment utilisé
en soins palliatifs. Ses principales indications ont été celles de plaies, de nécroses et de

tumeurs malodorantes.

H) Modalités de la prise de décision et information au patient et a son

entourage

Contrairement a I'étude de Stiel et al. (100), la décision de prescription ou de
non-prescription a été prise aprés discussion entre médecins ou avec |'équipe
soignante, sans différence significative selon le type de décision. En effet, I'étude
de Stiel et al. montrait que les médecins avaient tendance a prendre des décisions seuls
concernant l'instauration des antibiotiques, mais les arréter semblaient plus souvent étre
une décision d'équipe. Cela dépend grandement des pratiqgues des unités de soins
palliatifs. En effet, au Centre Oscar Lambret, 'ensemble des décisions de mise en route
d’'une thérapeutique notamment antibiotique sont prises aprés discussion avec

'ensemble de I'équipe médicale et soignante.
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Nous constatons que l'information quant a la décision de ne pas prescrire est
donnée dans 29 % des cas au patient et 34 % des cas a l'entourage dans I'étude de
Stiel et al. (100), ce qui est comparable & nos résultats, respectivement 20 % et 33.3%.
Dans notre étude, I'information donnée au patient et a la famille dépend
significativement du type de décision (information donnée au patient p = 0.003 /
information donnée a la famille p=0.001). Les médecins donnent moins d’information
au patient et son entourage lors d’'un arrét ou d’'une abstention de thérapeutique anti-
infectieuse. Dans ces situations, le patient n’est souvent plus en capacité de recevoir
I'information, et la question de I'antibiothérapie n’est pas considérée comme importante
ou adaptée pour 'accompagnement symptomatique et psychologique de la phase

terminale

)  ANALYSE CRITIQUE DES RESULTATS QUALITATIFS :
OBJECTIFS PRINCIPAL ET SECONDAIRE

L’objectif principal était le recueil et I'analyse des réflexions des prescripteurs et
des motifs de prescription ou de non-prescription d'antibiothérapie chez les patients
hospitalisés en unité de soins palliatifs. L’objectif secondaire a porté sur I'évaluation
subjective par le prescripteur de la pertinence, des bénéfices et limites de ces
prescriptions.

Aprés avoir mis en évidence les objectifs attendus par les prescripteurs et les
raisons d’une prescription antibiotique, nous examinerons les bénéfices et limites pergus
par le prescripteur. Nous analyserons enfin les réflexions des prescripteurs et les
modalités de leur prise de décision afin de tenter de percevoir leur raisonnement a

travers trois situations mises en exergue dans I'étude.

A) Obijectifs attendus par la prescription ou la non prescription d’une
antibiothérapie en soins palliatifs
Dans I'étude prospective de Mirhosseini et al. évaluant la gestion des infections
en soins palliatifs, les motifs de prescription d’'une antibiothérapie par les médecins
étaient d’obtenir un soulagement symptomatique dans 100 % des cas, de supprimer
I'infection pour 19 des 31 situations étudiées (61,3 %), et pour prolonger la vie dans
seulement 1 situation (3,2 %) (63).
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Dans notre étude, sur 97 prescriptions d’antibiothérapie, 68 sont a visée
symptomatique, soit 70% ; 50 sont a visée curative de I'épisode infectieux, soit 51.5 %.
Dans 22 cas, une visée a la fois symptomatique et curative est recherchée, soit 22.7%.
Dans une moindre mesure, la visée est prophylactique dans seulement 2 cas. Nous
n’avons obtenu aucun argumentaire autour du prolongement de vie.

Comme nous pouvons le voir, le médecin prescrit dans la moitié des cas une
antibiothérapie a visée curative de I’épisode infectieux. La pathologie infectieuse
est une pathologie intercurrente fréquente dans la population palliative pour laquelle la
thérapeutique peut permettre un retour a I'état antérieur et son éradication. La visée

symptomatique reste largement majoritaire.

Au-dela de ces objectifs symptomatiques et curatifs, nous avons vu que le
prescripteur pouvait instaurer une antibiothérapie dans le cadre d'un projet
thérapeutique et d’'un projet de vie bien précis, comme le retour a domicile, pour favoriser
un lien social et privilégier les relations du patient avec son entourage et les soignants.

Cette prescription s'intégre dans une démarche d'accompagnement du patient et
de sa famille. L'objectif de toute décision en soins palliatifs est de soutenir le patient et
son entourage durant toute I'évolution de la maladie et lors de I'aggravation de son état
clinique. Elle pourra se traduire par une désescalade progressive des soins selon cette
evolutivité.

Le praticien vise avant tout le confort du patient que ce soit avec un traitement
antibiotique ou sans traitement antibiotique. En effet, le prescripteur vise par sa
thérapeutiqgue non pas une efficacité mais une recherche de confort. Le prescripteur
peut aussi obtenir une efficacité symptomatique par sa thérapeutique mais qui sera

source d’inconfort supérieur au bénéfice obtenu par I'antibiothérapie.

Un autre objectif relevé est celui d’une invasivité limitée et minimale pour le
patient. En effet, quelle que soit la décision envisagée, la réflexion des prescripteurs
abordera le sujet de l'invasivité en amont ou au moment du diagnostic infectieux ou de
l'instauration du traitement. Parfois, l'instauration d’une antibiothérapie peut permettre
de limiter certains gestes invasifs (limiter I'aspiration orotrachéale) ou de préserver du
matériel (Préservation du PAC) par exemple. L’abstention thérapeutique a pour objectif

principal de limiter les soins et d’éviter une obstination déraisonnable.
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B) Perception de bénéfices ou de limites par le prescripteur

1. Beénéfices percus

Parmi les 95 antibiothérapies prescrites (2 données manquantes), 64 (67.4%) ont
été percues comme bénéfiques par le prescripteur. Nous remarquons d'ailleurs un lien
fort entre I'arrét de la thérapeutique ou la poursuite jusqu’a terme et I'absence ou
présence de perception de bénéfice (p <0.0001) mais aussi a la réévaluation a 72h de
I'intérét de I'antibiothérapie (p=0.049) mais dans une moindre mesure. La présence ou
absence de bénéfice percu est significativement associée a I'état général du patient mis
en évidence par 'OMS (p= 0.03). L’absence de bénéfice est marquée lorsque I'état de
dépendance et d’altération est plus grand (OMS 4).

Les bénéfices percus par le prescripteur étaient a hauteur de 70,6 % dans le cas
d'une infection a tropisme urinaire, 65,9 % au niveau respiratoire, 81,8 % au niveau
cutané et dans 50 % des cas lors d'une infection de PAC.

Ces résultats different nettement des autres études. Au niveau urinaire, les
résultats sont comparables : bénéfices symptomatiques dans respectivement 83 % et
73 % des cas selon les études de White et al. (64) et Reinbolt et al. (76). Cependant,
concernant le site respiratoire, les résultats varient de 38 % et de 35 %. Au niveau
cutané : 44 % et 38 %. Cette différence peut s'expliquer par le fait que notre travalil
n'étudie non pas l'efficacité symptomatique du traitement mais le bénéfice percu de

facon subjective par le prescripteur.

Ainsi, le traitement n'apparait pas futile dans 67 % des cas, quel que soit le
devenir du patient. Par exemple, pour 10 patients décédés sous antibiothérapies, les
prescripteurs ont rapporté une perception de bénéfice. Autre fait marquant, dans 37,8 %
des épisodes infectieux, aucun bénéfice n'est percu alors qu’il y a une documentation
bactériologique a disposition, et donc un traitement supposé adéquat. L'antibiothérapie
n'‘est d'ailleurs pas systématique, méme lorsqu'il y a une culture positive : sur 42
épisodes, ou un germe est présent, 37 ont une antibiothérapie. Ceci marque bien la
différence entre effet bactériologique ou symptomatique et perception du bénéfice pour
le patient.

Enfin, les répondants précisent que le bénéfice est attendu en termes de
symptéme pour soulager ou amoindrir une symptomatologie mais aussi pour anticiper

et prévenir une possible symptomatologie ou une complication infectieuse (sepsis, choc
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septique). Les études cherchent a mettre en évidence et a mesurer l'efficacité
symptomatique de I'antibiothérapie palliative mais elles ne peuvent apprécier une

efficacité sur des symptdmes anticipés et non existants.

2. Limites percues

Les effets secondaires n'ont été retrouvés que lors de 7.4 % de I'ensemble des
antibiothérapies prescrites. Dans I'étude d’Helde-Frankling, seulement 4% des patients
ont subi des effets indésirables (diarrhée, nausées) (86).

Outre ces effets secondaires, notre étude a pu mettre au jour une limite liée a
I'invasivité de I'antibiothérapie prescrite a hauteur de 13.7 % des antibiothérapies
instaurées : cette invasité est percue lorsque le capital veineux est fragile, lorsque la
voie veineuse géne les déplacements du patient, lorsqu’elle questionne les prescripteurs
quant a la proportionnalité des soins lors d’'un diagnostic infectieux incertain ou lors du
déces précoce du patient sous antibiotique.

Enfin, 9.5% des antibiothérapies ont été marquées par une limite en termes de
technicité lors de l'utilisation d’antibiotique par voie SC hors AMM, a cause de fausses
routes, lorsque [I'antibiothérapie augmentait les apports hydriques majorant un
encombrement bronchique, lorsqu’il n'y avait pas de protocoles ou recommandations
claires concernant 'usage des antibiotiques (notamment lors de I'administration du
FLAGYL pour les plaies nauséabondes). Au total, 27.4% des antibiothérapies prescrites
ont été percues avec une ou plusieurs limites.

Ainsi, les effets secondaires qui sont de l'ordre du « non-maitrisable », par
exemple les troubles digestifs ou les syndromes allergiques, sont assez négligeables.
Les limites plus « maitrisables » sont considérées et prises en compte des le début de
la prise en charge et interviennent dans la prise de décision. Lorsqu'elles sont présentes,
ces limites sont analysées, réfléchies et doivent étre acceptables, c'est-a-dire que le
bénéfice attendu doit étre supérieur aux risques engendrés par le choix de la

thérapeutique.
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C) Réflexions autour de la prescription ou la non prescription d’une
antibiothérapie en soins palliatifs

La démarche d'instauration d'une thérapeutique anti-infectieuse en fin de vie ne
repose sur aucun protocole ni aucune recommandation scientifique établie. Le
processus de prise de décision est rendu complexe car l'infection est une cause
fréequente d’accélération de survenue de décés chez des patients fragilisés. Ces
épisodes infectieux sont également accompagnés de symptémes pouvant altérer la

qualité de leur fin de vie. Traiter une infection peut permettre un contréle des symptémes.

Les arguments décisionnels objectivés dans cette étude sont d'ordre
médicaux : les antécédents médicaux et infectieux, le pronostic du patient, I'existence
d’'un diagnostic infectieux mais surtout I'état général du patient et la symptomatologie
semblent permettre d'orienter la décision. Un lien significatif existe dans notre étude
entre le type de décision et 'TOMS du patient (p= 0.045).

Des éléments d'ordre plus technique tels que la voie d'administration, les
données paracliniques et les renseignements bactériologiques, la réponse a
I'antibiothérapie ainsi que des facteurs comme les effets indésirables potentiels guident
le choix et le type d’administration de I'antibiotique.

Les arguments spécifiques aux soins palliatifs comprennent les notions de
fragilité des patients et d’incertitude et précisent les objectifs thérapeutiques
spécifiques aux soins palliatifs. La décision s'élabore aprés une discussion collégiale
et médicale. Cette concertation est d’autant plus nécessaire que la situation est
complexe et le bénéfice incertain. Dans le processus décisionnel, les souhaits du
patient et de la famille sont recherchés. Néanmoins, la sollicitation du patient et de
I'entourage s'inscrit surtout dans un projet de soin global. Le patient ne participe que
rarement a la prise de décision du traitement anti-infectieux qui n’est pas considéré
comme sujet prioritaire de discussion et de concertation lorsque d’autres LAT sont
discutées, mais aussi en raison de I'altération de son état clinique. Le médecin s’attache
a respecter le projet thérapeutique du patient tout en cherchant a l'intégrer dans la

démarche décisionnelle.

L'analyse des données qualitatives et quantitatives a permis de mettre en

évidence trois situations distinctes : celle dans laquelle le patient est confronté a une
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pathologie infectieuse ou a une symptomatologie d’origine infectieuse pour lesquelles le
bénéfice pour le patient est clair, prévisible ; celle dans laquelle aucun bénéfice n'est
attendu de la thérapeutique ; et enfin la derniére situation dans laquelle plusieurs
facteurs vont se confronter, ou les problématiques de proportionnalité et futilité entrent

en jeu pour construire la décision.

1. PRESCRIRE

Mise en route d'une antibiothérapie en situation palliative

« Lorsque I'on suspecte un syndrome infectieux, on a quand méme souvent tendance a

mettre un ABT sans trop se poser de questions » [Entretien D4]

Quel que soit le site infectieux, face a un syndrome septique, le médecin, en
accord avec le patient, va mettre en route une antibiothérapie. Il va cibler soit une
pathologie infectieuse soit une symptomatologie d’origine infectieuse. Des deux prises

en charge découlent une technicité différente.

La pathologie infectieuse peut étre une affection intercurrente, pour laquelle
I'antibiothérapie permettra un retour a I'état antérieur. Le patient bénéficiera d'un
traitement « semblable » a la population non palliative. La décision d’initier un traitement
antibiotique va alors reposer principalement sur le pronostic, I'état général, le bénéfice
symptomatique, I'objectif curatif infectieux et sur un diagnostic infectieux clinique ou

paraclinique.

La symptomatologie d'origine infectieuse semble étre le principal critére de
décision en médecine palliative. Les infections viennent alourdir la pénibilité des
symptomes, déja nombreux du fait de la maladie primitive, des comorbidités ou des
thérapeutiques chez des patients dont la condition est souvent fragile. Leur gestion
constitue un facteur déterminant de la qualité de la vie des patients. Devant une
symptomatologie intense, durable, mal tolérée et imputable a un diagnostic infectieux
cliniquement ou bactériologiquement établi, le prescripteur voit dans son antibiothérapie
une thérapeutique visant a soulager cette symptomatologie pourvoyeuse d’inconfort. Le
bénéfice recherché peut étre le soulagement des symptébmes ou la prévention de

'ensemble du fardeau symptomatique attaché a l'infection.
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Par ailleurs, la bonne tolérance des antibiotiques incite a les poursuivre lorsque
le diagnostic infectieux est probable ou confirmé et va permettre d'évaluer I'évolution du

patient sous antibiotiques et I'efficacité de la thérapeutique mise en place.

2. NE PAS PRESCRIRE
Quand I'antibiothérapie n'entre pas dans les soins de confort

La décision de ne pas prescrire est une décision difficile. Les médecins trouvent
la décision d’arrét ou d’abstention moins aisée que l'instauration ou la poursuite d’'une
thérapeutique antibiotique. Lorsqu'aucun bénéfice n'est attendu, du fait de 'absence de
symptomatologie ou de diagnostic, ou du fait de I'absence d’efficacité d'une
antibiothérapie antérieure et surtout du fait de I'altération de I'état clinique ou de de la
situation terminale, le médecin est conforté dans sa décision d'arréter ou de ne pas
prescrire. Le médecin va en effet décider de s’abstenir lorsqu'il n'espére plus
d’amélioration de I'état clinique du patient, lorsque I'évolution est terminale et qu’aucun
bénéfice n’est plus attendu. Les décisions d’arrét ou d’abstention sont en effet plus
fréquentes chez les patients fortement altérés (OMS 4) (p=0.045). La thérapeutique anti-
infectieuse n'entre pas dans les soins de confort prodigués en phase terminale.
« L’abstention ou l'arrét d’'une antibiothérapie ne correspond en rien a un abandon, il
s’agit d’'un changement de stratégie thérapeutique qui privilégie I'objectif du confort et

de 'accompagnement. » (58).

3. TRAITER OU NE PAS TRAITER ?

L'antibiothérapie est-elle futile ? Proportionnée a I'état du patient ?

L'antibiothérapie en médecine palliative ne reléve pas uniquement d’une
« problématique infectiologique mais représente un réel défi médical que seule une

réflexion éthique approfondie pourra nourrir. » (88).

La décision de prescription est une décision complexe de par I'ensemble des
incertitudes qui accompagnent le patient palliatif infecté : une incertitude liée au
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pronostic, au diagnostic et a l'efficacité d'une thérapeutique anti-infectieuse. Elle
nécessite d’analyser la situation clinique du patient dans sa fragilité et dans son vécu

ainsi que de cibler le bénéfice thérapeutique avec et pour le patient.

L’appréhension et I'évaluation du pronostic du patient peuvent s’avérer difficile et
rendent incertain le projet thérapeutique du patient. A ce stade, savoir si un antibiotique
adjoint au traitement symptomatique permet d’avoir un impact bénéfique est ardu. La
démarche est tout a fait différente de l'usage classique d’une thérapeutique anti-
infectieuse. Elle nécessite une réflexion qui se base sur des principes éthiques et sur un

accompagnement centré sur le patient et ses besoins particuliers.

Loin des problématiques éthiques plus « techniques» que sont les
considérations écologiques et économiques, elle s'attache aux problématiques de

responsabilité médicale, de futilité et de proportionnalité des soins.

Ces situations d’incertitude questionnent le bon usage d'une antibiothérapie en
situation palliative : il s’agit de définir avec et pour le patient quelle est sa visée, préciser
et déterminer les bénéfices potentiels vis-a-vis des fardeaux engagés, notamment de
l'invasivité. Encore une fois, le bénéfice attendu en soins palliatifs est avant tout
symptomatique. Mais il doit s'intégrer dans un projet de soins et respecter au mieux les
souhaits exprimés par le patient sur ce qu’il considére lui-méme étre bien et bénéfique
pour lui pour sa fin de vie. Quand cela est possible, I'écoute du patient permet la
construction d'un projet avec lui. L'objectif peut étre une désescalade des soins chez un
patient qui en a « assez » des soins ou une prescription pour éliminer les odeurs mal
vécues par le patient et son entourage. Eviter d’étre futile, c'est avant tout envisager le
traitement dans un objectif et un projet thérapeutique particulier, individualisé, réévalué
et répondant aux besoins du patient.

Ainsi, lorsque l'indication est posée et lorsque les bénéfices recherchés sont mis
en avant par le corps médical, I'évaluation de I'antibiothérapie est plus aisée pour le
prescripteur et l'arrét peut étre plus facile. Les risques de futilité et de non
proportionnalité pourront étre amoindris car le bénéfice attendu est clair et les limites, a
proportion des bénéfices obtenus, pourront étre mises en évidence. Effectivement, dans
ce travail, I'arrét ou la fin de 'ABT sont liés significativement a la présence/absence de
bénéfices (p<0.0001), mais aussi a la réévaluation a 72h (p=0.049) mais dans une

moindre mesure.
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Nous constatons néanmoins que de définir le bénéfice d'une antibiothérapie n'est
pas si simple, tout comme d'appréhender les limites et les risques engendrés par une
telle thérapeutique. Les limites imputables a l'invasivité sont souvent envisagées en
amont du diagnostic infectieux lorsque le médecin réfléchit a la réalisation des
prélevements quand le patient présente un syndrome fébrile. Cette discussion doit
également intégrer la faisabilité d'une telle prescription au moment du diagnostic
infectieux, et étre réévaluée selon I'évolution clinique. Au-dela de la prise de décision, il
semble important que la mise en place de l'antibiothérapie puisse respecter au

maximum les regles de bon usage de la prescription antibiotique.

Un autre questionnement est celui de la médicalisation de la fin de vie. Les
progres de la médecine, comme la prise en charge des maladies avec de plus en plus
de technicité, ont un effet indéniable sur 'amélioration de la santé et de I'espérance de
vie. Néanmoins, cette technicisation peut bousculer la relation entre soignant et soigné,
relation dont la stabilité est a la base de I'acte de soins. La surmédicalisation, couplée
aux réductions budgétaires et a I'apparition continue de nouvelles recommandations et
de protocoles inédits, contribue a une déshumanisation des soins pouvant retentir sur

la démarche thérapeutique des personnes malades (150).

Les soins palliatifs sont nés de cette volonté de réhumaniser la fin de vie des
malades hospitalisés, notamment en démeédicalisant et en priorisant I'approche
relationnelle et humaine face a I'approche technique dans le soin aux patients en fin de
vie. Cette étude met en évidence la persistance du questionnement provoqué par la
place d’'une médicalisation technique en soins palliatifs, par exemple par les explorations
paracliniques et les traitements parentéraux d’une infection. Elle confirme également
une notion rapportée par de nombreux soignants en soins palliatifs, de développement
de cette médicalisation depuis plusieurs années en unités de soins palliatifs. Une
infirmiere travaillant depuis 20 ans dans un service dans lequel est réalisé I'étude
explique que, a ses débuts dans le service, et plusieurs années durant, aucune
hémoculture n’était réalisée et les traitements antibiotiques étaient rares, limités a la

Ceftriaxone par voie sous-cutanée.

« Loin de se battre contre I'envahissement des techniques » (150) la médecine
palliative recherche le sens de leur utilisation ou non en fin de vie. Le médecin doit ainsi

garder a I'esprit ces interrogations : la médicalisation représentée par I'antibiothérapie
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se justifie-t-elle a proportion du confort qu'elle engendre ? Ces prises en charge sont-
elles un obstacle a I'accompagnement et au sens donné par I'ensemble des actes et
des soins prodigués en soins palliatifs ?

Cependant, face a une symptomatique, le médecin pergoit sa responsabilité
meédicale engagée d’autant plus qu'il ressent le besoin de répondre a la souffrance du
patient. Le prescripteur engage sa responsabilité a partir de la formation biomédicale
qu'il a regue et qui lui donne une posture de savoir et de devoir guérir. Mais la difficulté
de ne pas prescrire ne référe-t-elle pas aussi a un sentiment de culpabilité ? Ne pas
répondre a un syndrome fébrile, par exemple, qui a le risque d'étre mal toléré par le
patient, semble étre difficile a accepter pour le médecin. L'attente de la famille et du
patient peut aussi contribuer a amplifier ce sentiment et ce besoin de répondre a la

symptomatique.

L'importance de définir le bénéfice pour le patient peut permettre d'éviter de traiter
selon le jugement propre du médecin. Il parait tout a fait intéressant de préciser ces
bénéfices et de cibler les symptdmes que I'on souhaite améliorer afin de pouvoir arréter
la thérapeutique si aucun bénéfice n'est obtenu, thérapeutique qui deviendrait ainsi

futile.

La discussion autour de I'antibiothérapie avec le patient et/ou sa famille n’est pas
toujours possible ni indispensable. En effet, cette question est rarement centrale et
prioritaire dans la prise en charge et 'accompagnement de fin de vie centrés sur
I'obtention d’un confort et sur le cheminement du patient dans le vécu de sa maladie, de
la fin de sa vie, vers son déceés, ainsi que sur son entourage. De nombreuses autres
interrogations, d'ordre éthique et qui sont fondamentales pour le patient, sont évoquées
en premier lieu, par exemple I'arrét des chimiothérapies, I'arrét d’'une nutrition artificielle,
I'arrét d’'une dialyse. La désescalade thérapeutique doit étre plus ou moins progressive
selon l'acceptation du patient et de sa famille. Le médecin doit parfois organiser les
décisions a prendre, éthiques ou thérapeutiques, dans une temporalité progressive. Une
certaine connaissance, et une premiére évaluation dans le temps, est nécessaire pour

clarifier la visée de chaque soin et pour considérer ce qui est acceptable pour, et accepté

par, le patient. Ainsi, le bénéfice devra étre déterminé par le médecin selon la démarche

décisionnelle et selon I'évaluation des besoins du patient.
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Nous voyons que la question de l'antibiothérapie est avant tout une question
dynamique et évolutive. L'orientation d'une action peut étre modifiée selon certains
parameétres évolutifs. Elle peut évoluer selon I'état clinique du patient, son altération
physique ou psychique ; selon les questionnements éthiques et problématiques
soulevées par les médecins et les patients ; selon la réponse thérapeutique et selon le
bénéfice obtenu. Elle peut s'intégrer dans une démarche de désescalade thérapeutique
progressive acceptable pour le patient. Elle sera guidée par la volonté de comprendre

le patient, son vécu et son parcours afin de lui offrir la meilleure prise en charge possible.
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PERSPECTIVES

Suite a ce travail, la diffusion des résultats retrouvés, arguments et themes,
pourra étre envisagée auprés des médecins prescripteurs afin qu'ils puissent prendre
conscience des mécanismes entrant en jeu dans leur réflexion. Une transmission de ces
données pourra également étre faite aupres des infectiologues avec qui les discussions

collégiales concernant les prescriptions anti-infectieuses se développent.

A une plus grande échelle, cette these se propose de susciter la réflexion des
médecins en soins palliatifs mais aussi des médecins qui prennent en charge palliative
leurs patients (oncologues, gériatres...) et des infectiologues amenés a travailler chez
des patients en fin de vie dans un objectif d’amélioration des pratiques et de

proportionnalité des soins.

Enfin, cette étude pourra étre enrichie par la poursuite d’'une recherche qualitative
de théorie ancrée par entretiens pour explorer I'élaboration de la décision en ne se
limitant pas a la mise au jour d'arguments médicaux dans la construction des décisions
meédicales mais en investiguant, par exemple, la place du ressenti, du vécu, des

émotions, de l'interprétation, des prescripteurs, etc.
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CONCLUSION

Confrontée au questionnement de I'utilisation de cette thérapeutique en fin de vie,
la médecine palliative fait face a une vraie préoccupation éthique en termes de futilité et
de proportionnalité des soins. Le recueil des réflexions et des raisonnements des
prescripteurs conduisant a la décision d'une antibiothérapie a mis au jour plusieurs
argumentaires. Les arguments peuvent étre d'ordre médical, tels que les antécédents
médicaux et infectieux, le pronostic du patient, I'existence d’'un diagnostic infectieux,
I'état général du patient ou encore la symptomatologie, et vont permettre d'orienter la
décision thérapeutique. D’autres sont d'ordre plus technique, tels que la voie
d'administration, les données paracliniques et les renseignements bactériologiques, la
réponse a l'antibiothérapie ou encore des facteurs comme les effets indésirables
potentiels, et vont guider le choix et le type d’administration de I'antibiotique. La décision
se construit aprés une discussion médicale et collégiale autour d'objectifs
thérapeutiques spécifiques aux soins palliatifs et centrés sur les symptoémes et le confort.
L'orientation donnée aux soins est guidée par la volonté de comprendre le patient, son

vécu et son parcours afin de lui offrir la meilleure prise en charge possible.

Ce travail met en évidence I'importance de définir, dans son contexte
particulier et selon la singularité du patient, les objectifs envisagés par la mise en
route d'une antibiothérapie afin qu'une telle thérapeutique ne devienne futile ; et
de considérer les limites diagnostiques et thérapeutiques dans un souci de
proportionnalité des traitements, pour que la prise en charge proposée et
prescrite soit adaptée aux objectifs de soins, de confort et d’accompagnement

d’une situation de fin de vie.
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1994 WinterGreen KCanada"Management
nosocomial

15 18

Report of three cases of nosocomial respiratory tract

dementia and metastatic cancer”

ill patients

patients receiving invasive of noninvasive (but complex)
diagnostic tests, invasive nonpalliative treatments,
cardiopulmonary resuscitation, systemic antibiotics, and do-
not-resuscitate orders.

dementia and
84 with cancer)

clinical diagnosis of infection

respiratory tract infections Report of three cases infection complicating advanced lung carcinoma in 3 Diagnosis made on clinical evidence Pulmonary site

terminally ill cancer patients" palliative care
Charts of elderly patients with advanced dementia or
metastatic solid tumor malignancy who died during a 13- N
month period in a tertiary care acute hospital were 164 patients

1996 OctAhronheim JCUSA'"Treatment of the To quantitate the use of nonpalliative ) P . i . P Systemic antibiotic use categorized as

. . X . . . . . X reviewed. Main outcome measures included the number of . - L .
dying in the acute care hospital. Advanced Retrospective study interventions in hospitalized, incurably (80 with empiric vs. non-empiric on the basis of|

1996 OctFaber-Langendoen KUSA"A  multi-
institutional study of care given to patients dying
in hospitals. Ethical and practice implications"

Retrospective study

To describe characteristics of patients
forgoing treatment, determine the range
and sequential process of forgoing
treatment, and suggest ethical and
practice implications.

Charts of 75 consecutive patients dying at each of 4
hospitals were reviewed for this case series. Data collected
included patients' diagnoses, mental statuses, lengths of]|
stay, timing of the first decision to forgo treatment, and
range and sequence of interventions forgone.

274

1997 NovGirmenia Cltaly"Management of
infective complications in patients with advanced

Retrospective study

To evaluate the home management of]
infective complications in patients with

From September 1993 to February 1996, 151 patients with
hematologic malignancies in advanced phase accepted to
receive a domiciliary assistance that was given until death

151 patients in

Febrile episodes classified as
microbiologically vs. clinically
documented infection

Antibiotic treatment was
regarded as a success if fever
and clinical signs of infection
(whenever present) resolved
and if the infecting

46% developed a total of 109 febrile episodes
(once : 69%/ twice :19%/ third:9%/ more than

three : 4.3%)

The most frequent site:
- Septicemia 12,8 %
- Pneumonia: 8,3%

en fin de vie en service d'hématologie et
pour quels motifs

le 01/07/96 et le 30/06/97

In the event of fever or other clinical signs of infection, the|home care . N L . . . "

hematologic malignancies in home care" advanced malignancies. L M . Febrile episodes clinically considered |microorganisms (whenever -Skin:8,3%
doctor on duty performed clinical evaluation and . . . . . . . . . .

N o, noninfectious were not included in the |isolated) were eradicated 19.3% of the infective episodes were fatal - Urinary tract: 1,8 %
laboratory examinations at the patient’s home . - .
study. with the empiric or modified
antibiotic therapy.
, I'objectif du travail est de preciser la . . - "
1998Moriceau Michelfrance “Démarche ABT chez . . AT P! o Analyse des données des dossiers cliniques des dossiers de
— = . X fréquence d'utilisation des antibiotiques| . . . adec décodd
Rétrospective study soins et feuille de tempréature des entre 75

1998 DecPereira JCanada"A retrospective review

To assess overall andsite-specific
fi of infections, th

Review of 100 consecutive admissions toan acute palliative
care unit: Information collected included patient|

An “infection” was defined as the
presence of symptoms and physical
signs that were interpreted and
assessed by the attending physicians to

55%of patients were diagnosed with a total of

74 separate infections.

The most frequent sites of infections were:-|
Urinary tract: 39.2%,- Respiratory tract:

public preferences"

for terminally ill patients varies from
what these patients would prefer

to withhold or withdraw seven life-sustaining treatments
were documented

of the frequency of infections and patterns of Retrospective study involved and their antibiotics demographics, the documentation of a clinical diagnosis of| 100 > . (once/twice/third/forth :43/8/3/1) 36.5%,
I . o . I . N o, - have been caused by a microbial agent A .
antibiotic utilization on a palliative care unit sensitivities,and the pattern ofantibiotic |an infection, and physicians’ orders and clinical chart notes " . - Skin and subcutaneous tissues: 12.2%,
P . A . and led the attending physicians to . L .
utilization. regarding the infection. . N N - Admitted with infection: 42.9% - Blood: 5.4%
document it as such in the patient’s;
chart
A prospective, descriptive study of consecutively admitted
. " B ) To determine whether physicians in p- P ’ 4 N v Y
1998 FebEidelman LAlsrael"Foregoing life- N N i .. |patients and evaluated for diagnoses, types and reasons for
L . N o Prospective study Israel withhold and/or withdraw life- . N L N ) 52
sustaining treatment in an Israeli ICU' - foregoing life-sustaining treatment, mortality and times
sustaining treatments. . N N
from foregoing therapy until mortality.
N N . Febrile episode was defined as two
The medical records of 417 residents of King County, N
. R | ) . . readings >38.33-38.83 degrees C or one
To study the frequency of, and risk|Washington, who died of pancreatic cancer in the time .
1998 JulBrown NKUSA"Nontreatment and ) . reading of 38.88 degrees C
_ . L N factors for, end-of-life nontreatment|periods 1959-1962, 1969-1972, and 1985-1990, were . N
aggressive narcotic therapy among hospitalized Retrospective study . . N | 417 70 patients febrile
) . " decisions and  aggressive therapy(reviewed to study the frequency of, and risk factors for, n . L .
|pancreatic cancer patients . . L . . Febrile episodes clinically considered
decisions end-of-life nontreatment decisions and aggressive narcotic| n . . .
. noninfectious were notincluded in the
therapy decisions
study.
Review of 72 consecutive medical records of patients who
died at an academic medical center and 32 consecutive
To examine symptoms and treatments|medical records of patients who died at an affiliated
1998 JulGoodlin SJUSA"Death in the hospital" Retrospective study among hospitalized adults in the last 2[Veterans Affairs hospital. 104
days of life Medical records were examined for documentation of
symptoms, treatment, and orders to limit the use of life-
sustaining interventions.
To examine the validity of the|Records of 198 patients with conditions that matched
1998 MarAlpert HRUSA "Comparing utilization of . " .‘I . R P . . .
. L - ) . assumption that medical intervention|advance directive scenarios were examined, and practices
life-sustaining treatments with patient and Retrospective study 167
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1994  WinterGreen  KCanada'"Management  of
nosocomial respiratory tract infections in terminally ill
cancer patients"

P. maltophilia, group B
Streptococcus

1996 OctAhronheim JCUSA "Treatment of the dying in|
the acute care hospital. Advanced dementia and|
metastatic cancer"

88% of patients studied received antibiotics often
empirically.

Patients with dementia were significantly more likely to
receive antibiotics for an identifiable infection (P =.004).

1996 OctFaber-Langendoen KUSA "A multi-institutional
study of care given to patients dying in hospitals.
Ethical and practice implications"

75% of patients for whom antibiotic therapy was
considered

1997 NovGirmenia Cltaly"Management of infective
complications in patients with advanced hematologic
malignancies in home care"

Fever was of unknown origin in 51% of cases

Microbiologically ~ documented infections
accounted for 26 % :

- P. aeruginosa (9),

- S.aureus (5),

- E. coli (3)

Oral ciprofloxacin in patients not neutropenic and
intravenous ceftriaxone plus amikacin in neutropenic
patients was shown to be effective and suitable for
empiric home antibacterial treatment

65% of febrile episodes responded to the initial
antibacterial therapy with a further 16% after
modification.

The prognosis appearing to be similar to that
usually observed in the same category of patients
inan inpatient setting.

The incidence of infections was inversely
correlated with the severity of general
conditions: 55% with KPS >40

the infection rate in the patients with
PNN< 500/mm3 was 63%

1998Moriceau Michelfrance “Démarche ABT chez les

spécialisé en hématologi

Utilisation des ABT:- 88 %ont regu des ABT dans les dix
derniers jours de vie: (92% : état fébrile)

-39 % (des patients avec fievre non documentée) ont
recgu des ABT le dernier jour de vie.

Motifs de prescription:

- 35% fievre non documentée

- 35% fievre documentée (hemoc) ou sepsis sévere
- 23 % Infection évidente documentée ou non

- 7% pas de fievre

1998 DecPereira JCanada"A retrospective review of the
|frequency of infections and patterns of antibiotic
utilization on a palliative care unit"

38/ 54 patients had culture- positive infections
with 70 different organisms involved.

The most common organisms were :
- Escherichia coli: 22.9,

- Staphylococcus aureus: 20%,

- Enterococcus: 11.4%.

71.6%infections were treated with antibiotics.

Of the total of 72 antibiotic:

- Trimethoprim-sulfamethoxazole was the most
commonly prescribed antibiotic: 44.4%

- Ciprofloxacin: 23.6%

The route of administration was oral in 72.2%,
intravenous in 26.4%, and intramuscular in 1.4%

- 32.7% had been catheterized prior to or|
at the time of infection, as compared to!
28.9% noninfected patients.

- 47.3% were on a course of
corticosteroids at the time of infection,
as compared to 48.9% noninfected
patients

1998 FebEidelman LAlsrael"Foregoing life-sustaining
treatment in an Israeli ICU"

100% of patients for whom antibiotic therapy was
considered

1998 JulBrown NKUSA"Nontreatment and aggressive
narcotic therapy among hospitalized pancreatic cancer
patients"

Antibiotics were provided to 29% of the 70 febrile
patients

1998 JulGoodlin SJUSA"Death in the hospital"

32% of patients with comfort care plans

1998 MarAlpert HRUSA "Comparing utilization of life-
sustaining treatments with patient and public
preferences”

68% of patients for whom antibiotic therapy was
considered
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1998 NovPrentice WKing County"Methicillin-

To examinate the effect of MRSA
infection in three hospices: evaluate the

Firstly, a retrospective review of the notes of patients who
were known to be MRSA positive at admission or were

The sites of infection were variable and
multiple:

- wounds (13),

- nasal colonization (9),

- pressure sores (7),

- colonization in groin and axillae (6),

between patient symptom profiles and
subsequent infection.

adultsadmitted for palliative carepatients who died after
admission.

symptoms and signs, and/or a positive
bacteriological culture isolate.

symptoms and completion of|
the antibiotic course and/ or
by infection-related death.

resistant Staphylococcus aureus infection in Retrospective study A R L subsequently found to be MRSA positive was taken. 43 N
o " effects of infection on morbidity and N A . - urine (5),
palliative care 5 Secondly, a prospective study of factors influencing bed
mortality . . - throat and sputum (4),
occupancy in one hospice was conducted. N
- surgical scars (3),
- tracheostomy sites (2),
- graft sites (1), Hickman lines (1), abscesses
(1), penile swab (1), and faeces (1).
1999 JanFins JJUSA "End-of-life decision-making To describe the pattern of end-of-life|The main outcome measures were identification of the
in the hospital: current practice and future Retrospective study decision-making and care for|patient as dying, do-not-resuscitate (DNR) orders, and 200
prospects" hospitalized dying patients comfort care plans.
several data concerning
each patient dying + frequency of various selected clinical
To determine the characteristics of|symptoms, + percentage use of each of a number of R N Infection- or disease-related fever was
2000 JulBauduer FFrance"Characteristics of]| . . . vyme P € Infection was not defined n . )
N . death of 81 consecutive dying patients|selected therapy observed in 40%Probable immediate causes
deaths in a department of oncohaematology!| Prospective study ) N i . o 81 ) ) L N N
—WII in a general hospital” who were prospectively analysed in a|Tools (including antibiotics) Fever (385 7C) of death was infection (clinically, biologically
I p . N . . - . 5 . .
single centre. prospective analysis of the main characteristics of deaths or radiographically documented) in 23%.
occurring in the oncohaematology department of a general
hospital. From November 1995 to February 1997
o evaluate  thefrequen 115(29%)had  at least one  positive
N q. N p Charts of patients with advanced cancer and admitted to bacteriological culture, and 100 of these .
. " . _— andmanagementof infections amongst - L N . . . . . The most frequent site:
2000 NovHomsi JCanadaInfectious complications . . . . anacute care palliative medicine unitwho had at least one Infection was defined when a patient patients were evaluable. On 115: 192 isolates . N N R
" Retrospective study patients with advanced cancer in an - - . . . 393 . . . - Urinary tract infections : 66 patients
of advanced cancer’ - s . positive culture, which was our definition of an infection, has at least one positive culture were identified . L . .
acute care palliative medicine unit in a . - Multisystemic infections: 41 patients
tertiary care cancer center were reviewed.
68 patients had polymicrobial infections
B . R R R Antibiotic response was . . R
To assess thesite-specific frequenciesof]| R - The presence of infection was . 36.3%patients were diagnosed with 42| B R R R
X A .. |The prevalence of symptoms and comorbid conditions on . L . . .. _|gauged from the nursing and ) R The sites of infections were:- Urinary tract:
infection, the pattern of L N identified by a medical note in the file " . |separate infections . - —
. - - N B admission and during the progress phase of care were " . ... |medical notes, by noting 42.5%,- Respiratory tract: 22.9%,
2000 NovVitetta LAustralia "Bacterial infections in| N use,symptor to R R . that detailed the site-specific . .
h . . T Retrospective study n . . |recorded from May 1997 to October 1998: in terminally ill 102 n . . |documented amelioration of . . " . - Blood: 12.5%,
terminally ill hospice patients therapy,and the possible relationship diagnosis, presence of suggestive 67.7% of infections: Diagnosis < 72H dont 32%

of infections
admission

was identified prior to

- Skin and subcutaneous tissues: 12.5%,
- Eyes : 10.0%

To establish the frequency of palliative
and aggressive treatment measures
among patients with and without
dementia during the last six months of]|

Antemortem data for 279 patients with dementia and 24

303 patients :

for fever episodes in hospice patients"

utilization, in a hospice and palliative
care unitin a medical center.

careunit were retrospectively reviewed.

was higher than 38.5°C.

WDalli ap . . control patients who were brought for autopsy in chronic| - 279 with The most common medical diagnoses:
2002 MayEvers MMUSA "Palliative and aggressive N life. . . . . N
y . - o Retrospective study . . . . care facilities between 1985 and 2000 were reviewed : Data| ~ démentia - Pneumonia: 42%,
end-of-life care for patients with dementia To identify relationships between the ) L ) ) . . .
. . ) on use of systemic antibiotics (designated as an aggressive| - 24 control - Urinary tract infections: 30%
severity of dementia and aggressive and .
L treatment measure) patients )
palliative care.
To determine whether treatment
patterns have changed over time
To analyze themanagement of fever|
From 1 July 1999 to 30 June 2001: recording data of all A fever episode is defined as a period
2002 OctChen LKTaiwan"Antibiotic prescription N episodes, especially the antibiotic| . v ) _g o . A P P 88 patients(18.3%)developed 93 fever]
I Retrospective study patients who were admittedto the hospice palliative 481 in which the oral body temperature

episodes (16.7%)
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1998 NovPrentice WKing County"Methicillin-resistant
Staphylococcus aureus infection in palliative care"

MRSA positive ranged from 4% to 8%

in the three hospices

Risk factors for colonization and
bacteraemia were similar to the general
population (age, underlying medical
conditions, and the presence of
indwelling devices such as
tracheostomies, catheters and
nasogastric tubes)

1999 JanFins JJUSA "End-of-life decision-making in the
hospital: current practice and future prospects"

41% of patients with comfort care plans

2000 JulBauduer FFrance "Characteristics of deaths in a

department of oncohaematology within a general
hospital"

Anti-infectious agents were used in 47% of patients.

2000 NovHomsi JCanada"Infectious complications of
advanced cancer”

100,00%

Regarding the type of antibiotics:
-Gentamicin 25 pts

- Ticarcillin 22 pts

- Vancomycin 21 pts

- Ceftazidime 21 pts

- TMP-SMX 10 pts

- 81 had invasive devices; (which 32 had
more than one invasive device.)

- 53were taking corticosteroids at the
time of infection.(rinary tract infections
appear to be associated with the use of
corticosteroids. )

- 3were neutropenic.

2000 NovVitetta LAustralia "Bacterial
terminally ill hospice patients"

infections in

There were 20 separate positive cultures
isolated from specimens obtained from 13
individual patients.

- E. coli was the predominant organism : 36.8%
- Enterobacter fecalis: 15.8%,

- Staphylococcus aureus : 10.5%,

- Pseudomonas aeruginosa: 10.5%

95 % received antibiotics

Symptom control after antibiotic use:- observed to
be a minimum of40%.The success-to-failure rate
observed in these patients :

- urinary tract infections: 40%,

- respiratory tract infections : 50%

- subcutaneous skin infection : 0%Impact of the
survival:Decreased patient survival in this cohort
washot significantlyassociated with the presence

of bacterial infection (P = 0.07)lmpact of
psychological  distress:There ~ were  amajor

psychological distress(P<0.05)
patients with infections.

in the group of

2/3 of the patients who developed an
infection, irrespective of its locus, had
two or more comorbid conditions:

- metabolic cormobidities: 44.7%,

- cardiovascular cormobidities: 11.4%

- pulmonary cormobidities: 41.2%

2002 MayEvers MMUSA "Palliative and aggressive end-
of-life care for patients with dementia"

- 53% of the patients with dementia received systemic
antibiotics.
- 46% of those without dementia received systemic
antibiotics.

2002 OctChen LKTaiwan "Antibiotic prescription for|
fever episodes in hospice patients"

Exploration:- Blood test in 48 episodes(51,6%) |
Chest X-raY in 14 fever episodes (15.1%).

- Blood bacterial culture in 22 fever episodes
(23.7%)

- Urine bacterial culture in 21 fever episodes
(22.6%)

- and other bacterial cultures (as sputum
culture, bile drainage culture or wound
culture) in 16 fever episodes (17.2%)

79 fever episodes(84.9%)were treated with antibiotics.

- 48 (51.6%) by first-line /27 (29.0%) by second-line
intravenous antibiotics
- 4(4.3%) by oral antibiotics

Patients with antibiotic treatment showed
comparated without antibiotic :

-Resolution of fever54.4% vs 7.1%

-Longer mean survival(14.6 +/- 13.1 days vs 8.7 +/-
9.9 days P=0.03)

- Less 3-day mortality after fever (15.2% vs 50%; P
=0.015).

The mean KPS of febrile patients
decreased significantly, from 33.2+14.2 at
the date of admission to 28.1+12.7 at the
date of fever (P=0.005). The mean GCS of
|febrile  patients also decreased
significantly, from 13.0#2.4 on admission
to 11.4#2.8 at the time of fever (P=0.005).
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To examine the frequency and types of
antibiotics prescribed in the last week of|
2002 SpringOneschuk DCanada "Antibiotic use in I P . . 150
. — . life in three different palliative care A
the last week of life in three different palliative Retrospective study . ) N (50 pts in each
ST settings, including an acute care N
care settings' . . i B Setting)
hospital, tertiary palliative care unit, and
three hospice units.
All  patients receiving parenteral antibiotics were
prospectively monitored over a 13-month period and the The sites of infection for which parenteral
outcome of use was assessed clinically and was classified antibiotics :
2003 JanClayton JAustralia "Parenteral antibiotics To examine if the use of parenteral|as either “helpful’, ‘unhelpful’ or ‘other’. It was deemed to The diagnosis of infection was made on -urinary tract infections: 37%- lower
in a palliative care unit: prospective analysis of]| Prospective study antibioticsin a palliative care may be|be “helpful’ if the patient’s overall condition improved, if 913 clinical grounds, with bacteriological respiratory tract infections: 26%
current practice" beneficial to hospice patients. there was a return to previous functional status, if the confirmation in some patients. - soft tissue/skin or wound infections: 16%
symptoms and/or signs of infection improved or if the - purulent terminal respiratory secretions:
patient’'s symptoms improved even if their overall 5%.
condition deteriorated.
Patients were surveyed during a six-month period in 2001.
Admissions to a cor:munit bgasedout atie:t hospice and An “infection” was defined as the The most common sites being:- urinary|
2003 MayPatrick H. WhiteUSA "Antimicrobial use To study theuseandeffectivenessof the o . v N ) 255 presence of symptoms and physical|Improvement in initial . . . tract : 21 %- respiratory tract :18 %
N N . - N o A N palliative careprogram included 309 consecutive patients . i 117(46 %)patients had a total of 129 infections
in patients with advanced cancer receiving Prospective study antimicrobials employed during the| ™ — N ) signs that were interpreted by the|symptoms—fever, dyspnea, - mouth/pharynx : 5%
— e L N with advanced cancer, whose projected prognosis was less ) . . . (one/two/ three: 108/6/3) A .
hospice care’ palliative care period. . . .| (54excluded) |attending physician to have been|dysuria, pain - skin/subcutaneous tissues : 4 %
than six months. Patients were asked abouttheir . .
L R caused by a microbial agent -Blood:2%
preference about future antimicrobial use.
A symptom response was
N . . . N w P N . Vmp P - The most common organ-related infections
. - .. |Patients with advanced cancer receivingoutpatient hospice infection” was defined as the|defined as the clinical . . . . .
. " . To determine if the use of antimicrobials ) . n -l . 39%of patents had a infection with a total of|were :- Urinary tract: 38 %- Respiratory tract
2005 AugReinbolt REUSA"Symptomatic treatment for N dlinicall suspected careduring a 24-month period were followedf or the signs| presence of symptoms and physical[improvement in one or more 685 infections 2% I
of infections in patients with advanced cancer Prospective study infectioni y o pl __|and symptoms of an infection. Hospice nurses visited the 1598 signs that were interpreted by the|of the symptoms within ) M;uth/Pha X 9%
receiving hospice care" nimp patients on a routine schedule and were available at any attending physician to have been|seventy-two hours of the I v i
symptoms R . . X . AT (one/two/three) : 576/32/15 - Skin / Subcutaneous 8%
time for additional visits. caused by a microbial agent initiation of the .
o . - Blood / Bacteremia 3,6 %
antimicrobials.
The medical records of all patients with advanced cancer
To review thepattern of use oflwho were enrolledinto the palliative care servicedurin Diagnosis of infection was based on
2005 Declam PTHong Kong"Retrospective - " P . e . N 8 8 . 70 patients(80%)had at least one infective|The most frequent sites of infection were :-
. L oo . to identifyp the period January 2002 to July 2002 were reviewed for| the definition of the Centers for] R . R . . T
lysis of antibiotic use and survival in advanced Retrospective study . . I . 87 . . episode for 120 total of infective episodes:  |chest : 52.5%- urinary tract : 29.2%
. . L factors that could affect outcomesafter|infections and the use of antibiotics and survival. Because Disease Control and Prevention (CDC) . T
cancer patients with infections . . . . n A . L PR . (once/multiples : 39 (44.8%)/ 31 (55.2%) ) - skin/wound : 6, 5%
infection. most infective episodes in the outpatient clinic had no of specificinfection
laboratory or radiological workup, they were excluded.
R -ESAS:  change re-  to
A questionnaire was completed for enrolled patients using 8 p N
L . - posttreatment, physician and
a personal digital assistant. Pre-antibiotic and post- . .
L o patient rated (potentially
To evaluate the effect of antibiotic|antibiotic treatment Edmonton Symptom Assessment Scale rated by proxies, if patient
2006M. MirhosseiniCanada“The role of antibiotics treatment on infection-related|(ESAS) scores were evaluated. Patient and the patient's N N - v P o p‘ . N N
B ) B . R . . e R . . . Infection defined by clinical symptoms|became cognitively impaired) |26 patients of 139 pts (19%) with 31 episodes
in the management of infection-related Prospective study symptoms in patients with advanced|physician identified infection-related symptoms 139 or cultures of infection Cultures : 54%
symptoms in advanced cancer patients” cancer, in addition to assessing infection|experienced by the patient, which were documented Global assessment of ptl
characteristics. under the "other" category on the ESAS. Pre-antibiotic and . . ,p
S N . condition by physician
post-antibiotic scores of the patient and physician for the © .
. AP . (improved, static, or|
identified infection-related symptoms were evaluated .
Deteriorated)
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2002 SpringOneschuk DCanada "Antibiotic use in the

settings"

Antibiotics were prescribed in:

- 58% pts in the acute hospital setting,

- 52% pts in the tertiary palliative care unit,
- 22% pts in the hospice settings

2003 JanClayton JAustralia "Parenteral antibiotics in a
palliative care unit: prospective analysis of current
practice”

Exploration:- 13 of 16 cases had urine culture
positive,

- 1patient had positive blood cultures,

- 2 patients had pathogens isolated on sputum
culture and 1 on a wound swab.

Of 913 consecutive admissions, 41 patients received 43
courses of parenteral antibiotics

At the time of antibiotic administration, the

palliative care phase of the patient was :

- acute in eight patients (19%),

- stable in 17 patients (39%),

ABT used:- Gentamicin alone in 39%

- Ceftriaxone alone in 33%

- Gentamicin cephalosporin in 12%

- Flucloxacillin/dicloxacillin penicillin in 9%

In 27 of 43 of wuse, the parenteral
antibiotics=helpful (62%)/ unhelpful
(19%)Symptomimprovementafter antibiotic|

use:Urinary tractinfections were more commonly
associated with a positive outcome than other
indications  combined (88%  versus  48%,
respectively).

The reason for was symp

control in 60% (26 patients), terminal
care 12% (five patients), respite care 23%
(10 i ) and dati for|
patients who lived out of area and

2003 MayPatrick H. WhiteUSA "Antimicrobial use in
patients with advanced cancer receiving hospice care"

81 patients had a total of 99 culture positive
infections, with 127 organisms Involved:

- Escherichia coli : 22.9%

- Staphylococcus aureus: 14.9%

- Enterococcus species 11.0%

- Klebsiella pneumoniae 7.9%

- Pseudomonas aeruginosa 6.3%

- deteriorating in 12 patients (28%) Positive outcomes were more common in terminal q d radioth y 5% (two pati )
- and terminal in six patients (14%). (83%) and stable-phase (71 %) patients than

deteriorating-  (58%) or acute-phase (38%)

patients.

Symptom control after antibiotic use:- in the

majority of theurinary tractinfections, Factors correlated with infections :-

30%received antibiotics

- less effective in the other sites of
infection.Impact of the survival:no significant
difference in survival between the patients with a
diagnosed infection and the group without an
infection

Patients choices of ABT use: 48 % Symptomatic
use/31% No ABT
Actual ABT use: full use : 56 % !

1 patient isolate Vancomycin-
resistant Enterococcus Species
2 isolates of methicillin-resistant

Staphyloccus aureus

corticosteroids :36.7% infected patients
had corticosteroids compared 31.9% non
infected patients.

- bladder catheters: 14.5% infected
patients had catheters compared 11.6%
non infected patients.

2005 AugReinbolt REUSA"Symptomatic treatment of
infections in patients with advanced cancer receiving
hospice care"

415 patients had a total of 507 culture-positive
infections, with 650 different organisms
involved:

- Escherichia coli 27.0%

- Staphylococcus aureus 14.9%
- Enterococcus species 14.7%

- Klebsiella pneumoniae 8.3%

92 %of the infections were treated with antimicrobials

Partial response of infection-related symptoms::-
in79% of 265 patients with urinary tract infections,

- in 43% of 221 patients with respiratory tract
infections,

- in 46% of 63 patients with oral cavity infections,

- in 41% of 59 patients with skin or subcutaneous
infections,

- none of 25 patients with bacteremia.Impact on|
the survival:-no significant difference in survivalin
the patients with a diagnosed infection (623
patients) compared to the group without an
infection (975)

- no significant difference in survival in patients
who received antimicrobials (573) compared to the
group of patients who did
antimicrobials (1025)

not receive

- 12.5% infected patients had bladder
catheters prior to or at the time of
infection compared to 11.3% noninfected
patients

- 32.9% infected patients received
systemic corticosteroids at the time of
infection compared to 31.9% noninfected
patients

2005 Declam PTHong Kong'Retrospective analysis of
antibiotic use and survival in advanced cancer patients
with infections"

Confirmation of infective episodes by
positive bacteriological cultures: 81 (67.5%)

23 episodes had polymicrobial infections

Antibiotics were prescribed for97.5%episodes.
- Empirical therapy : 61.5%
- According to antibiotic sensitivity: 27.4%

Receiving antibiotics at the time of death: 55.7%

The use of second-line antibiotics was 16.2%

Major symptom improvement-Improved : 39.2%-
Static: 50.8%
- Deteriorated: 10%

By  multivariate
analysis:

- dyspnea (P ¢ 0.033),
- route of administration (P ¢ 0.01),

- and antibiotic utilization pattern (P a
0.003) were identified as independent
determinants associated with survival

logistic  regression

2006M. MirhosseiniCanada“The role of antibiotics in
the management of infection-related symptoms in
advanced cancer patients”

100% of 31infective episodes

19 % of 139 pts admitted received antibiotics

Patients' pre- and post-antibiotic ESAS scores
revealed a small improvement in all variables
except anxietyESAS: all symptoms improved.

- Patient rated: dysuria statistically significant

- Physician rated: cough statistically significant

Global assessment:Improved: in 48.4%/Static: in
12.9%/Deteriorated: in 6.5%

=> A general comparative physician assessment of'

patient outcome following antibiotic treatment

suggested symptom improvement in 48.4% of

patients. However, 50% of patients died within a
i i

weekof iation
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2006 MarOh DYKorea"Antibiotic use during the
last days of life in cancer patients"

Retrospective study

To document infection and to
betterunderstand  current  practice
relating to antibiotic useand itseffect in
terminalcancer patients.

Reviewed retrospectively medical records, of patients with
terminal stage cancer who were admitted for supportive
care and who finally diedduring hospitalbetween March
2003 and April 2004.

141

No definition of infection but
definition of ‘fever’ (when a patient’s|
body temperature exceeded 38.3 C);
Leucocytosis and CRP elevation

106 patients (75.2%) experienced a febrile
episode, and physicians considered 113
patients(80.1%)developed a clinical
infectionOf the febrile, 13.2% were considered
to have ‘paraneoplastic fever’ rather than
infection.

The most frequent sites of infection:-|
pneumonia: 56%- peritonitis: 27 %

- cholangitis:17%

- urinary tract infection:16%

2008 FebD'Agata EBoston-area’Patterns  of|
antimicrobial use among nursing home residents
with advanced dementia"”

Prospective study

Toanalyze antimicrobial usein patients’
with advanceddementiain nursing home
residents.

A prospective cohort ofresidents with advanced dementia
from nursing homeswere followed up for 18 months or]
until death. At each quarterly and death assessment,
antimicrobial use, andquantity, by days of therapy per 1000
resident-days was obtained from the medicine
administration records.

214

Antimicrobial therapy were prescribed for:
-respiratory tract :46.7%;- urinary tract:

35.6%;

- skin: 13.1%;

- ear, nose, or throat: 2.2%;

- gastrointestinal tract: 1.5%;

- and other: 0.9%.

2010 JunChun EDUSA"Antimicrobial use among
patients receiving palliative care consultation.”

Retrospective study

To characterizeantimicrobial useamong!
patients receivingpalliative care

Review of patients seen by the Palliative Care Service at|
the University of Michigan Health System from January
2008 to May 2008 inconsultation.

131

92 infections among 70 patients who
received antibiotics

2010 MayNakagawa SJapan“Can anti-infective
drugs improve the infection-related symptoms of

patients with cancer during the terminal stages of
their lives?"

Rétrospective study

To determine the potential factors that
contribute to symptom improvement of
patients in terminal phase.

The medical records, which included the demographic data
of patients, anti-infective drug use, bacteriologic findings,
symptoms, and hematologic findings were reviewed
retrospectively

71

326 episodes of infection

2012 FebAbduh Al-ShaqiSaudi Arabia “The
pattern of antimicrobial use for palliative care in-
patients during the last week of life”

Retrospective study

To explorethe pattern of antimicrobial
usein a tertiary palliative care unitduring
the last week of patients' life.

Medical records of all patients who died in the TPCU overa
14-month period were reviewed for demographics as well
as the frequency and rationale of antimicrobial use during
the patients' last week of life. Information on antimicrobial
use was obtained from a computerized pharmacy database.

138

The rationales for use AB:

- Oral thrush:25,4%,

- Wound care : 20,4%

- Positive urine culture 15,5%

2012 DecThompson AJUSA"Antimicrobial use at|
the end of life among hospitalized patients with
advanced cancer”

Retrospective study

Toevaluate  antimicrobial useamong
patients with advanced cancer

Medical records of patients experiencing cancer-related
deathwhile hospitalizedfrom January 2004 through
December 2007 were reviewed and clinical information
abstracted with a focus on timing of end-of-life decision
making and the use of antimicrobial therapy.

145

126 patients received antibiotics = 126
infective episode ?

88 (69.8%) of 126 had clinical findings
suggestive of infection.

The most common infectious diagnosis was
- Pneumonia in 46.0%- Bloodstream
infections in 27.0%

- Urinary tract infections in 7.9%

- Intra-abdominal infectionsin 11.9%

2012 FebStiel SAllemagne"Antibiotics in palliative
medicine--results from a prospective
epidemiological investigation from the HOPE
survey"

Prospective study

To quantify the antimicrobial
prescribingpracticesanddecision-making
processesin palliative care units in
Germany

Designed questionnaire, 448 patients for whom an active or
suspected infection and antibiotic treatment was discussed
were documented. Data on the use of and indication for
antibiotic treatment and the decision-making on
withdrawal or withholding of antibiotic therapy were
collected.

A sample of 58 palliative care units (N=1,472), seven
oncologic departments (N=187), 22 inpatient hospices
(N=457), 29 outpatient physicians (N=474), and 15|
outpatient nursing services (N=251) participated in this
survey.

The most frequent indications for antibiotic
therapies were:

- Multiresistant Staphylococcus aureus or
Clostridium difficile: 30.5%,- Infections of]
the urinary: 29.6%- Respiratory tract: 29.4%
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2006 MarOh DYKorea"Antibiotic use during the last
days of life in cancer patients"

A blood
patients(40%),and revealed bacteraemia in 25|
patients: 58% .

culture was performed in 43

Infecting organisms found in other sites were
documented in 52 patients

The most frequent organism of bacteraemia
was gram positive.

100%who had an infection received antibiotics84.4% of
all patientsreceived antibiotics.

In 63.8% patients, antibiotics were used until the day of
death

Symptom improvement after antibiotic use:- feve,

control in 48%- Improvement of leucocytosis in 17}
%

- Improvement of CRP in 29%

- Eradication of organism in 31%

- Symptomaticimprovementin 15.1%

2008 FebD'Agata of
antimicrobial use among nursing home residents with

advanced demen

EBoston-area”Patterns

66.4%received at least 1 dose of antimicrobials.

The mean DOT per 1000 resident days for all
antimicrobials was 53.0

(The days of therapy per 1000 resident-days (P.001)
increased significantly as subjects approached death.)
- 51.5% decedents received at least 1 dose of
antimicrobials within the 8 weeks before death;

- 42.4% received antimicrobials during the 2 weeks
before death,

Quinolones were the most commonly prescribed
agent, accounting for 207 of all antimicrobial therapy
courses (38.3%), with 96 subjects (44.9%) receiving at
least 1 course of quinolone therapy.

41.7% were administered via the parenteral route.

2010 JunChun EDUSA"Antimicrobial use among
patients receiving palliative care consultation."

53 %received antimicrobials therapy (58.7% empiricly)

Regarding the type of antibiotics:

- Piperacillin/tazobactam was the most frequently used
agent: 37.1%

- Vancomycin in 32.9%

2010 MayNakagawa SJapan“Can anti-infective drugs
improve the infection-related symptoms of patients
with cancer during the terminal stages of their lives?"

64%received anti-infective drugs

- Symptom improvement was seen in 33.1%.
(reduction of fever was 28.4%)

- A total of 22.6% of episodes were started on anti-
infective drugs during the last week of life and the
symptom improvement in these episodes was
9.2%

2012 FebAbduh Al-ShaqiSaudi Arabia “The pattern of
antimicrobial use for palliative care in-patients during
the last week of life”

The common organisms reported:

- Pseudomonas aeruginosa 12 (24.5%),
- Escherichia coli 8 (16%),

- Staphylococcus species 8 (16%)

64 patients /138 soit 46,4 %44 patients (68,8 %) received
one antibiotic and 20 patients (31,2%) received more
than one.

- Metronidazole received by 28 patients
- Ceftriaxone, received by 18 patients,
- Piperacillin/tazobactam received by 12 patients

Parenteral: 79 %

2012 DecThompson AJUSA "Antimicrobial use at the

end of life among hospitalized patients with advanced
cancer"

48.4% of the patients had positive cultures

126 (86.9%) received parenteral antimicrobials

45.2% had therapy discontinued prior to death

70.6% received extended-spectrum penicillins:
- Pipercillin/tazobactam: 64.2%

- Cephalosporins: 38.9%

- Carbapenems :11.9%

65.1% patients received a fluoroquinolone

In the positive microbiologic
cultures:31.1%multidrugresistant
organisms:

- 9with MRSA,

- 3 coagulase negative
staphylococcus

- 1Enterococcus faecium resistant to
ampicillin

Among the patients who received
antimicrobials, 7 (5.6% ) patients
developed C difficile infection.

2012 FebStiel SAllemagne"Antibiotics in palliative
medicine--results from a prospective epidemiological
investigation from the HOPE survey"

- The d for the initi of an

63.8%received an antibiotic therapyFrom the 286 patients

therapy was taken most often by physicians
44.1%

-The di on or
was a team decision in 42.1% and 44.3% of]|
these cases

(63,8%) who did receive an antibiotic treatment, 30.8% of
antibiotic therapy was withdrawn.For these patients, the
[following reasons were documented: deterioration of
general state, 41.4%; inefficiency of therapy, 25.7%;
adverse effects, 2.9%; explicit wish of the patient, 14.3%;
and other reasons 15.7%

Regarding the type of antibiotics:
- Penicillins : 24.1%,

- Quinolones: 23.7%,

- Cephalosporins: 20.7%

Antibiotic treatments were applied:

- systemically (intravenous in 50.7%, orally in 43%,
subcutaneously in 0.3%)

- topically (2.8%)

Causes of withdrawal:In 88 cases, withdrawal of an
ongoing treatment was documented. The most

frequent reasons for withdrawal
were:deterioration of general
status(41.4%),inefficiency of  therapy(25.7%),

andexplicit wish of patient(14.3%;
answers possible).

multiple
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To determine, at the time of initial

A total of 441 patients were referred to the palliative
careconsultservice over a 12-month period. The occurrence

An occurrence of sepsis and/or organ-
related infection was deemed present

Initial response to antibiotics

Approximately40%of the cohort had either

the final week of life.

hematological cancerin a PMU setting.

The primary outcome measure was their
level of medical care received, including
administration of antibiotics.

study, irrespective of the reasons and circumstances of]|
their
death.

. N . R consultation, the impact of recent of sepsis, organ-related infection, and antibiotic use were when the referring or palliative . |confirmed/suspected sepsis or organ-related . R
2012 MarThai VCanada "Impact of infections on N N R D N L was assessed using|. N The most common organ-related infections
. o - — . infections(sepsis, organ-related recorded on initial PC consult. Survival was calculated from physician noted symptoms and/or| . infection: .
the survival of hospitalized advanced cancer Prospective study A ) . n 441 . . . improvement in symptoms, . . were :- Chest: 43.7%,- Urinary tract: 28.2%,
A " infection, or both)on survivalof the point of PC consult to the date of death. signs thought to be etiologically|. N - 16.6% suffered a recent episode of sepsis N
patients . R i L N R R i imaging, and/or blood work as . - Intraabdominal: 16.5%.
advanced cancer patients compared with |This antibiotic response and survival were subsequently related to a microbial agent with or the defining measure - 23.4% had a recent episode of organ-related
ini ure.
a similar cohort without infection. compared with infected patients in the nontreatment| without laboratory or diagnostic J infection without clinically evident sepsis
group and patients without these infective events. imaging confirmation.
To define an optimal diagnostic|
2013Sochor MCzech "Management of infections in . approach and therapeutic management
o . n Retrospective study . N . . . -
palliative and terminal cancer care of infections in patients with palliative
and terminal cancer care.
The major infection sites were:
Infection was identified on the basis of| . !
. " " . N P . . R L -Respiratory tract:41%,
2013Yajima RJapon"A retrospective study of risk To clarify thefactors contributing to . . . information recorded in the patient's
. L . . . o A . . The medical records of patient with cancer from June 2008 . . . ) . . - Wound: 27%
|[factors for infection in cancer patients receiving Retrospective study 1 patients  with  cancer - - 95 chart (site of infections, presence of]| 63/95 patients had infections:66% )
. o " L L through September 2010 who diedin the palliative care. . . . . - Urinary tract : 14%
specialist palliative care receiving palliative care. signs, and positive bacteriologic ! .
cultures) - Gastrointestinal: 8%
ultu
- Skin: 5,5%
. . N Four thousand seven hundred eleven discharges from
The aim of this study was to quantify R X . N .
. . . hospice care. Hospice discharges were defined as patients
differences in quality of care measures who were discharged (alive or deceased) from a hospice
2013 JulAlbrecht JSUSA “Quality of hospice care between hospice patients with and
. N Q, Pl Retrospective study N P ‘p agency during the 3-month period beginning 4 months 4733
forin uals with dementia3 without dementia. . . X .
. . before the agency interview. Patient data included
Quality-of-care measures included . . . - .
L) L demographic variables, clinical characteristics, and hospice
receiving antibiotics. - L
facility characteristics.
This study was carried out to identify the
level of medical care received by dyin
. . . v y 8 All patients with hematological malignancies, who died in
patients with hematological cancerin L " s y
o . - L N o the palliative medical unit of Grantham Hospital, Hong|
2013 JulCheng BHChina “Intensive palliative care their final week of life, aiming to Kong
for patients with hematological cancer dying in . improve palliative care of patients with . P
— = Retrospective study P P P between July 2012 and August 2013, were included in this 21

2013 JunGhanem HMSaudi Arabia"Prevalence of
methicillin-resistant ~ Staphylococcus  aureus
colonization and infection in  hospitalized
palliative care patients with cancer”

Retrospective study

To evaluate the prevalence of
methicillin-resistant Staphylococcus!
aureus colonization and infection in
hospitalized palliative care patients with
cancer.

cancer managed by a PC service in a tertiary care hospital.

Review of 854 admissions for 289 patients with advanced|854 admissions
for 289 patients

2013 NovChih AHTaiwan'ls it appropriate to
withdraw antibiotics in terminal patients with
cancer with infection?"

Prospective study

To examine thestatus of infectionand
the benefit/burden of antibiotic|
administration on thesurvival of terminal
patients with cancer with infection.

Study of patients with terminal cancer who were admitted
to a palliative care unit between January 2008 and the end
of April 2010. Survival was calculated from the first day of]|
admission to the day of deathin the palliative care unit or|
under home care.A specially designed assessment tool was
used daily to evaluate clinical conditions. Afterwards, it
was analyzed at different time points in a weekly team
meeting to examine the benefit/burden of antibiotic
administration on survival.

799

455 patients had infections :56%
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2012 MarThai VCanada "Impact of infections on the
survival of hospitalized advanced cancer patients"

89.7%of infective episodes received antibiotics

When antibiotics were used within the last two to
four weeks, the most common response was
partial/indeterminate:

- 47.6% in the IV antibiotic group
- 45.5% in the oral antibiotic group.Impact on
survival in septic patients:- Median survival of
septic and nonseptic patients was 15 and 42 days,
respectively.

- Septic nonresponders had a median survival of 5
days vs. 142 days in good responders. (hazard ratio
of 9.74 for death in antibiotic nonresponders
(P<0.05))Impact on survival in patients with an|
organ-related infection:- Median survival for
patients untreated organ-related infection was 27
days compared with 48 days in a similar cohort
receiving antibiotic therapy.

2013Sochor MCzech "Management of infections in|
palliative and terminal cancer care"

2013Yajima RJapon"A retrospective study of risk factors
\[for infection in cancer patients receiving specialist
palliative care”

Factors that correlated significantly with
infection were:- performance status,
- venous catheters,

- the fall risk assessment score

2013 JulAlbrecht JSUSA “Quality of hospice care for
individuals with dementia3”

Receiving antibiotics in last 7 days of hospice care
:28%(1,285/ 4,733)

- With dementia 109 patients (25%)

- Other patients: 1,176 patients (29%)

2013 JulCheng BHChina “Intensive palliative care for
patients with hematological cancer dying in hospice:

of life.”

Receiving antibiotics in last 7 days of hospice care :91%
(19/21)

Majority of them was administered intravenously (n .
18, 94.7% ).

Among patients who received antibiotics, meropenam
(n. 5, 23.8% ) and piperacillin/tazobactam (n . 4, 19.0%
) were most frequently prescribed.

2013 JunGhanem HMSaudi Arabia"Prevalence of
methicillin-resistant Staphylococcus aureus colonization
and infection in hospitalized palliative care patients
with cancer”

The total number of MRSA-positive
admissions was 28 (3%)

The MRSA screening was performed
at least once in 228 (79%) patients:
- MRSA positive in 9%

Other cultures were done in 251
(86.8%) patients:
- MRSA positive in 3%

2013 NovChih AHTaiwan"Is it appropriate to withdraw
antibiotics in terminal patients with cancer with
infection?"

78 %with infection received antibiotic

Impact of the survival:Antibiotic
administrationimproved survivalfor patients who
were still alive 1 week after admission (hazard
ratio: 0.66)

Antibiotics would be a hazard to patients' survival
if used in the time 2 days prior to death (hazard
ratio: 1.54)
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To estimate the antibiotic use in a

Analysis of data from anationallyrepresentative sample of|
U.S. hospice agencies (from the 2007 National Home and

Potential infectious indications were

terminal cancer patients.

exceeding 38.3°C

2013 OctAlbrecht JSUSA"A nationwide analysis of]| national sample of hospice patients|Hospice Care survey) , includeing data from 3884 patients| identified using the ICD-9 codes 380 patients had an Infectious disease The most common infectious diagnosis was
antibiotic use in hospice care in the final week of]| Retrospective study i ify facility and patientjwho diedin hospice carePatient data were collected 3884 assigned for the current primary. dia nZsis'S% :- Pneumonia in 7%,- UTIs in 4%,
life" istics i with anti hrough in-person interviews with the hospice agency diagnosis and up to 15 current 8 : - Skin including pressure ulcers in 3%
use in this population directors and designated staff in consultation with the secondary diagnoses.
patients’ medical records.
To make an audit on the use of
2014 OctoberTong Jen LoSingapore “An audit on| P . N . N
A N antibiotics during the inpatient hospice . o R -
at of inpatient . N . Lo Review of the use of antibiotics in patients who died in an
hospice patients — Are we contributing to over- Rétrospective study stay, studying the indications, inpatient hospice over a 3-month period. w27
o o = effectiveness, and appropriateness of its P P P .
medicalization of dying??
use.
Medical records of all patients who diedin the TPCUover a! Infection was defined as the presence 243/258 patients  :94%(once/twice: 197 The maior infection sites were:
2014 SepMohammed AAEgypt“The pattern of| To explorethe pattern of antimicrobial|14-month period were reviewed for demographics, P N (81.1%) / 46 (18.9%)). . . .
. N T N N . ) . ) | L ) N of symptoms assessed by the attending. -Respiratory tract:48,6%,
antimicrobial use for palliative care in-patients Retrospective study usein a tertiary palliative care ur requency and of antimicrobial use during the 258 L N
e . . . N . . L . physicians to have been caused by a . - N - Urinary tract : 12,3%
during the last week of life the last week of patients' life. patients' last week of life. Information on antimicrobial use . N - Admitted with infection: 221
N . microbial agent. . . . o - Wound: 4,1%
was obtained from a computerized pharmacy database. - Get infection while admission: 22
Toquantify the  frequen and|Medical records of patients dischargedto hospice carefrom 85
2014 SepFuruno JPUSA "Frequency of Outpatient 4 AV N q N -cy p ) N gedto - 40.3% were bloodstream infections,
Antibiotic Prescription on Discharge to Hospice Retrospective stud characteristicsfor receiving a|Oregon Health & Science University from 1 January 2010to 60.0% home 70.8%had a documented infection septicemia, or endocarditis,
. - - P ¥ prescription for antibiotics on discharge|31 December 2012 were collected from an electronic datal : ) N ’ o
Care' . N 40.0% - 38.9% werepneumonia
= from acute care to hospice care. repository. R
inpatient
The aim of this study was AD status and
subsequent care received in older Analysis of a prospective cohort of 90 residents with a UC 87%
2015Erika R. ManuUSA “Advance Directives and . d . v pros . . )
. . nursing home (NH) residents deemed at |and/or FT from 15 NHs in southeast Michigan. Outcomes have
Care Received Prospective study . R . - X
) . " risk for infections and care transitions:  [assessed at enrollment and at 30-day intervals were documented
by Older Nursing Home Residents B . S .
those with a urinary catheter (UC), hospitalizations and antibiotic use . AD
feeding tube (FT), or both.
To determine how often patients in the
acute care setting are continued on
2016 JuneMerel SEUSA “Antimicrobial Use in| - . M Measurements of the administration of antimicrobials to
N — T - . N antimicrobials when they are ) B .
Patients on a Comfort Care Protocol: A Rétrospective study . patients on the comfort care protocol in two interrelated 1881
S transitioned to comfort-focused care and . .
R N . academic medical centers.
to describe patient characteristics.
correlated with antimicrobial use.
Data on positive effects of
treatment, such as different
forms of symptom relief or
. The aim of this study was to elucidate Medical records of 160 deceased cancer patients at the end ) ymp . .
2016 JuneMaria Helde- - . . . . increased quality of life stated
N PR . whether palliative cancer of April 2016. who had participated in previously . N N
FranklingSweden “Antibiotic Treatment in End-of- N N " . N in the medical or nursing
. - N patientsbenefit from performed studies related to vitamin D status and
Life Cancer Retrospective study N N . . . N . . R 160 records was collected.
N . . antibiotictreatment in the last two infections. The patients were recruited consecutively, i.e., L
Patients—A Retrospective Observational Study . . L " P . . . If no positive effects were
__ N N \weeksof life when an infection is they did not have any specific infections at inclusion and i . N
at a Palliative Care Center in Sweden" X . . mentioned in the medical
suspected. patients with any type of cancer were included.
record the effect was
classified as “no effect” or
“unknown”.
115 patients(68.5 %) had infections with a
To investigate theprevalence The “infection episode” was identified total of 123 infection episodes B .
. . " . N . . . . N N " . . N N . The most common sites being :
Cheng-Yao LinTaiwan "Analysis of Infection and clinicalcharacteristicsof infection, the|The latest medical records of patients who died atin| by medical record of infection (once/twice: 107/8) espiratory tract: 41.8 %- urinary tract : 26.6
in Terminal Cancer Patients in a Retrospective study potential infectionrisks, palliative ward or passed at homesoon after discharge 168 according to the judgment of the .y_u_ =2 v o
Hospice Ward in Southern Taiwan" theoutcomesafter antibiotics use on|were reviewed from May 2007 to February 2008. physician, or by body temperature - Admitted with infection: 87 patients (76 %) oskin/wound 105%
- H .o %

- Get infection while admission:28 patients
(24%)
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2013 OctAlbrecht JSUSA"A nationwide analysis of]|
antibiotic use in hospice care in the final week of life"

15% had a
documented infectious diagnosis compared
with 9% who had an infectious diagnosis but
received no antibiotics

received  antibiotics and

27% of hospice patients received an antibiotic
during the last seven days of life

27%of patients received at least one antibiotic
1.3% received three or more antibiotics

27% of hospice patients received an antibiotic during the
last seven days of life

Among patients who received antibiotics:
- Macrolide derivatives: 49%,

- Fluoroquinolones: 26%,

- Miscellaneous antibiotics in 19%

received antibiotics had alonger duration of|
care;the mean length of hospice stay was 60 (+/-7
days) compared with 48 (+/-4 days) for those who
did not receive antibiotics (P=0.001).

2014 OctoberTong Jen LoSingapore“An audit on

patients — Are we contributing to over-medicalization
of dying??"

17.3%(22/127) patients were treated with antibiotics
during their inpatient hospice stay.

Symptom improvement was seen:

- 75% of patients had symptom improvement with
urinary tract infection

- 66,6 % of patients had symptom improvement
\with respiratory tract infection

During the last week:

The prevalence of use of antibiotics in the last 1
week of life was 3.1%.

The prevalence of use of antibiotics in the last 24
hours of life was 2.3%.

Patients who did not have symptomatic response
to antibiotics were on antibiotics for mean of 3.7
days.

2014 SepMohammed AAEgypt“The pattern of]|
antimicrobial use for palliative care in-patients during|

Hémocultures chez 100%des patients :

The culture results revealedpositivein 98|

(40 %) withgram-negative organismg

the last week of life”

were the dominant organisms ( 0,26 versus
0,09).

100%(continued till death)

114 patients (47%) received one antibiotic and 129
patients (53%) received more than one.

- Ceftriaxone, received by 81 patients (33.3%),

- Piperacillin/tazobactam received by 37 patients
(15.2%)

Parenteral: 87.2%

Empirical : 60%

Based on culture and sensitivity: 40%

Infection and duration of hospitalization :- No
infection (6%): Sjours

- Once infection (76%): 13 jours

Infection  (18%): 22joursSymptom
improvement after antibiotic use:-17.3% had
symptom improvement,- 29.2% had stationary
symptoms

- 50% revealed symptom deterioration

- Twice

2014 SepFuruno JPUSA'"Frequency of Outpatient
Antibiotic Prescription on Discharge to Hospice Care"

70.8%had a documented infection

21.1%received antibiotics

A high proportion of patients discharged from acute care
to hospice care receive an antibiotic prescription upon
discharge

Environ 27 % de patients prennent toujours des
antibiotiques la derniére semaine de vie.

2015Erika R. ManuUSA “Advance Directives
Received
by Older Nursing Home Residents"

and Care

83episodes of antibiotic use

Residents with either comfort-oriented ADs or palliative-
oriented ADs received fewer antibiotics when compared
\with the usual-care AD group

2016 JuneMerel SEUSA “Antimicrobial Use in Patients

77%of patients ultimately transitioned to a comfort care
protocol received antimicrobials during their admission

Bacterial cultures were taken in 67/79 patients

- Ceftriaxone : 27%,
- Piperacillin/tazobactam: 20%

Antibiotics Use in Terminal Cancer Patients in a

Hospice Ward in Southern Taiwa

- fungus: 9.8%Differents
Pseudomonas aeruginosa 16.1%
- Escherichia coli 15.2 %

- Klebsiella pneumoniae 14.3%

organisms:-

99.2%infections were treated by antibiotics

Administered IV: 88.5%, PO: 1.6%

Continuous antibiotics use before discharge/death:75
patients (66.4%)

of hospitalization :Theduration of
hospitalizationwassignificantly longerfor infected
patients than for uninfected patients (11.95 days:
vs. 6.87 days, p =.001)

2016 JuneMaria Helde-FranklingSweden “Antibiotland the different pathogens found in the 41
A N & . N N _p_ 8 ) 79/160 patients :48%had - Cefotaxime: 13% . L Multidrug-resistant organisms
Treatment in End-of-Life Cancer patients with positive bacterial cultures. . R . . Symptom improvement after antibiotic use:- .
been treated with any antibiotic during the last week in i (MDROs) were found in 2/41
. 37%(29/79)Adverse event:-4%(4/79
. life. EE— cultures (ESBL).
S.aureus and E. coli were the two most
common pathogens in our patient cohort. Parenteral: 77%
pathos P : Oral: 23%
Gram-negative were the dominant pathogens: The first and second line antibiotics were used in 37|Symptomimprovementafter antibiotic use:- in 54.9
-gram-negative:69.7% (30.3%) and 71 events (58.2%). % fever and dyspnearelief were the most
Cheng-Yao LinTaiwan"Analysis of Infection and|- gram-positive: 20.5% commonly seen symptoms.Infection and duration Factors correlated with infections :-

foreign body implantations
- nursing care

190



OLAGNE Alix Annexes

ANNEXE 2 : Résumé du protocole de I'étude.

Antibiothérapies et Soins Palliatifs :
Recueil des réflexions lides d la prescription d'une amibiothérapie ches des patients
hospitalisés en unité de soins palliatifs.

Groupement des Hipitaux de 'Institut Catholique de Lille (GHICL)

Mine Alix MLAGNE
Faculté Libre de Médecine

Dr Marie DANEL DELERUE - Praticien hospitalier
Hiipital Saint-¥incent-de-Faul

Service de soins palliatifs du GHICL

Boulevard de Belfort, BP 387 - 59020 Lille Cedex

Emde qualitative et quantitative, prospective, observationnelle, non interventionne le et

Services de soins palliatifs de I'Hopital Saint Vincent de Paul et du Centre Oscar Lambret,

Souvent confrontés au questionnement de Putilisation de la thé rapeutique anti-infectiense en
fin de vie, les professionnels de santé font face 4 une vraie préoccupation éthique en termes
de futilité et proportionnalité des soins, En effet, la médecine palliative cherche non pas &
guérir mais & soulager les souffrances du malade par des movens appropriés & son état et 4
I"sccompagner moralement, Les médecins doivent ainsi considérer les objectifs du
traitement, Ilimportance du risque de survenue deffets indésirables et les contraintes
résultantes au traitement avant la prescription anti-infectieuse,

Cela nécessite également de « faire ke choix, dans le meilleur intérét du patient, entre
soulagement des symptomes et amé lioration de la qualité de vie d'une part, et I opportunité
d'un traitement étologique grevé de désagréments d"autre part », Al phase terminale d"une
maladie, les béné fices de ces traitements antibiotiques ne sont pas évidents et, souvent, les
meédecins n'hésitent pas d placer leur patient palliatif sous antibiothérapie, soulevant 4 la fois
des problématiques écologiques et économique du fait du développement de résistances
bactériennes mais également des problématiques en ferme de proportionnalité et de fut lité
quant & leurs héné fces et retentissement sur la qualité de vie des patients et sur la qualité de
Faccompagnement des soignants,

Ces questionnements légitimes suscitent une réflexion 4 mener sur la place de
Fantibiothérapie, son utilité ¢t son utilisation dans le soin et Faccompagnement de fin de vie :
Ouel sens domne-t-on & cette démarche thérapeutique 7 Est-ce seulement & but
symptomatique 7 Sintégre -t-elle au processus daccompagnement de fin de vie 7

Sur quoi repose la décision de preseription d'antibiothé rapie et comment la décision a-t-
elle été prise ?

L'enjen palliatif est de sans cesse interroger le sens & donner au soin et 4 Faccompagnement
de fin de vie dans be contexte d'une médecine pallintive qui évolue et tend & se « médicaliser
. Dans le cas de la thérapeutique anti-infectieuse, notre travail sera de recueillir les
réflexions, ke raisonnement et Fargumentaire du médecin conduisant 4 la décision dune telle
prescription ; préciser les raisons, les intéréts et éléments qui expliquent’ motivent la
prescription, ainsi que les objectifs et effets attendus de cetfe prescription,

Aprés avoir interrogé les motivations des prescripteurs quant & Finitiation, & la poursuite ou &
Fabstention dantibiothérapie, I'malyse de la pertinence de cette décision par les prescripteurs
permettra de se questionner sur les bénéfices et limites d'une thérapentique anti-infectieuse.

Objectif principal
- Evaluer kes réflexions et motifs de prescription ou de non-prescription dantibiothérapie

chew les patients hospitalisés en unité de soins palliatifs,

Objectif secondaire :

= Evaluation subjective par le prescripteur de la pertinence, des bénéfices et des limites de ces
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CRITERES DE Critére de Jugement principal : Données recueillies via ke questionnaire
JUGEMENTS Critére de Jugement secondaire : Données recueillies via ke questionnaire
PFOPULATION Patients hospitalisés pour une prise en charge palliative dans Funité de Soins Palliatifs quelle
ETUMEE que soit ka pathalogie dorigine et pour lesquels, les médecing et internes en médecineg
discuteront de la mise en route, de Farrét ou de Fabstention d'une thérapeutique anti-
infectieuse.
CRITERES Patients {conscients) ou personnes de confiance ne s'étant pas opposées a utilisation des
IVINCLUSHON domées recueillies lors de son hospitalisation, & des fins de recherche,
CRITERES Patient ou personne de confiance s’ opposant & |"utilisation de ses données dans ke cadre de la
D'EXCLUSION recherche
METHODOLOGIE | Etude observationnelle, qualitative, quantitative, prospective et multicentrique
ORIGINE ET Les données recueillies le seront de maniére anonyme. Aucune donnée nominative ne
NATURE DES sera récoliée.
DONNEES Les questionnaires seront remplis par les médecins €1 internes prescripteurs des unités
NOMINATIVES de soins palliatifs, (Ils ne pourront &étre remplis par les externes ou le personne | parameé dical)
RECUEILLIES
- Recueil des réflexions conduisant 4 la décision de prescription ou non de antibiothérapie;
- Recueil des réflexions autour de la prescription et de sa pertinence.
Pour le patient ;
- Les données sociodémographiques |
- La présence de facteurs de risques d”infection ;
- La documentation du svndrome infectieux ;
- Les données épidémiologiques et bactériologiques.
MODE DE Les données seront recugillies de maniére anonyvme via des questionnaires posés aux
CIRCULATION meédecing preseripleurs el ensuite saisies dans la base de données anonyme également
DES DONNEES stockée au GHICL,
MODALITES - Durée de 1'étude : & mois
IVORGANISATIO | - Durée de participation de chaque médecin et interne en médecine @ 10minutes
N DE LA - Période de recueil ; arrét de I'étude lorsqu'il v sura saturation des données,
RECHERCHE
METHODE Afin de répondre & Fobjectil principal, nous analyserons les données qualitatives (corpus
IPANALYSE DES | écrif) selon chaque situation donnée (initiation - poursuite - arrét - abstention thérapeutique)
DONNEES 4 Paide d'un logiciel qui permetira « d'extraire les différents thémes et catégories » de motifs
de prescriptions (logiciels spécialisés dans I"analyse de corpus : NVivo). Afin de réaliser une
analyse plis précise, nous tenterons de voir sl existe des liens entre les données
contextuelles et bes motifs de prescription recueillis, Au vu de Pensemble des donndes
épidéminlogiques récoltées, ime bréve description quantitative aura lieu en fin &"éude,
Quant sux objectifs secondaires, nous évaluerons par la méme méthodologie les différents
bénéfices et limites attendus, Mous verrons également ke porcentage d'amélioration
avmptomatique s lon ke site infecté,
NOMBRE DE 132 questionnaires (1 questionnaire = 1 infection)
PARTICIPANTS
NOMBRE DE 2
CENTRES
JUSTIFICATION La méthodologie d’analyse du eritére principal étant qualitative, il n’existe pas de formule
DUNOMBRE DE permetiant de caleuler un nombre de sujets nécessaires. Le recueil des donndes qualitatives
SUJETS s fait jusqu’a saturation des données, cest-d-dire « lorsque les données recueillies et leur
analyse ne fournissent plus d'é Ements nouveaws & la recherche en courss,
Il existe peu de recommandations relatives au nombre de sujets permettant d"atteindre la
saturation des données avant le recweil de celles-ci. Selon les autewrs, la saturation est
atteinte au bout de 12 4 30 sujets par thématique (Griffin & Havser, 1993 ; Guest, Bunce &
Johnson, 2004}, Dans notre éude, notre population étant assez hétérogéne (pas de sélection
selon des critéres d'dge, de genre, de culture, ele. ), il est recommandé de considérer que 30
sujets seront nécessaires par situation étudide (initiation — poursuite — arrét — abstention
thérapeutique), soit 120 sujets
Mous considérons quil v aun risque de perte de donndes de "ordre de 1004, Le nombee total
de sujets est done 132,
MOTS CLEFS Soins palliatifs, P rescription, Antibiotique.
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ANNEXE 3 : Questionnaire destiné aux répondants.

Mumérno du patient:

|Arr§1a' I'ABT prescrite antéricurement O |Ne pas prescrire dJABT O

cetle prescription.

== {Myjectifdu traitement :

; Recueil des néflexions conduisant & la décision.
E*rl'.‘\clscz Ics raisons, Ics |nt¢1'¢ts et ¢I¢Tn¢ms qul vmq:ullqmm.‘rnotncm la prescription, ainzi que les objectifs et effets attendus de

_Aide & lg presedpion ; Prise de décision :

= Par le médecin seul O

|- Aprés discussion entre plusicurs médecins O

|- Aprés discussion aver I'éguipe médicale et spignanie O

- Informaton du pabent © OwO Mom O = &5 Ch | Avis du patient © AccordO Deésaccord O Inadapté O

- Information de l'entourage: Owi D Moen D - & Cha ¢ Avis de l'entourage: Accord O Diésaccord O PFas davisO
i I:EEEIE['!E'IHE! I! 1 HI'E!]I £

Age

AdfTection principale :

Sexe: FO MO
OMS: 00 10
Grlasmow : T:

20 3o 4 0|Peasonne de confiance désignée . OniD MonDO

W M: Décision antérigure de LAT; uic Menn

Difectives ailicipdes itdigdes : Owi Mo

FDR dinfeai

- Dhabéte O

|-N-6Ll]:-lasmc o

- Camrhose O

|- Mewropdme { PRMN <5 8mm3) O

- Incontinence urmare O | - Trouble de dégluntion O |- Dénuirition O

- Mutriion parentérale O |- Muintion eniémalk O

- Matériel: PAC O

sUo

Awtre O

- Thézapewhgue @ | AINS O

Corticostérolides O

Immumsupresseur O

Z Ddcumentation du syndrome infectiews

_- Episgde infiectieus syuren & | Avant 'admizsion en ISP O | Diwrant I'hospitalisation en ISP O

- Episgde infectiow: bocidrien (en LISH : | ler o Xeame O |.’|é1l|-.-‘: o fmeoupluz 0 |MNon renseigned O
- Hite de Ninfection bacEnenne | | Bacténdmie O Tneco e O

Urinaire © Cystite O MPMA DO Prostatite O

Respiratoine © Bronchile O Preumapathie O Exacerbation BPCO O

Cutand et tissu mous Erysiptle O Fasciiie nécrosante O Plaie souillée O

Gastro-intestinal © Dhigrrhée O Péntondte O Sigmaoidie O Hépato-talimme O

ORL @ Simusite O Phanmgée O Dientaine O Parotidie O

Infection lide aw maténel : PAC/VVCO suo Stomie O Aotre O
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1 EM ![IIE!]HI'!![I d!! ﬂd[ﬂ[“t IﬂEﬂiE“E ¥

_- Examens oomplémentares mis e e

= Avant |Tospitah=aton en USP: Owo Mon O _- Pendant hospitalisation en LISE: Cwi O Hon O
& |Riologique (NF/CRPAPET)O Radiologique o S Biologique (VFCRP/PCTIO Radiologique o
Chai : Bace€nologigue O | Hémoculiwre 0 ECBU o Coproculiure o i Bacténiologigue O Hémoculture 0 ECBU o Coproculiure o
ECBC o Phvtcowand O Culture maténel O ECBC o Plvicwiand O Culture magne O
Germe refrouve : Germe retrouve

- Symptomatelegie supposde lide 4 Minfection
Fiévre: OwmO Mom O

Bac#némie © Frissons O |H3.l]:nutnsmn o |J‘-.-'la]a1s: méndralisé O

Infection whinaire © Dyzurie 0 | Pollakivrie |_1| Brulwres 0 |][ana1un ie 0 |U1 ines troubles O (DI lombaire O | Dl hypogastriges O

Infection mspimeire @ | Toux O Expectoration O |D:.lspcnér. O |Polypnde O |J-'u:.lr.r u] Désatration O | Dir thoracigque O

Infection cutands - Eryibéme cwlande 0 [Chalewr cutande 0 |Oedéme O |IJI1 localisse O Ecoulements O
Décolomaton cutand O [ VésiculesBullkes O | Méorose cutande O | Trowble sensitifFmotewr O | Mlaie nauwséabonde O

Infection sbdominale | |Nasée 0 [Diarhée 0 [Dir abdominake 0 [Défene 0 [Masen [Awiteo letére O

Infection ORL : Odynophagie O |Rhimmhrﬁe O (Céphalée O |TJ]I Sinus O | Inflam Phanmx O |ﬁhoti."phleg;rrrm O |Dir dentire O

Infection sur matériel: | Ecoulemenis purulents |:+ Abcts ou inflam an du maténel of Fidvre bors de I'ubilisation o |Amv.‘.'|urad.1uné| I'ablation o

Autre

Maolécule ; |'I'2ru1ee de prescription (en jours)

Vipie dutilization - PO O IVio SCo M0 |Lig:|ue z lére ligne O Teme ligne O Jeme ligne O
Prescription © I Prophylactique O |P101m11i|ﬁ-1e o |hm°q31ae a lantibiggramme O
_ Tempe o Svalpation © | Ala fin de l'antibipthérapie O |A T'amét de Tantibiothérapie O | Audécds O
_Dhwree fosrle d"ART (en foursh ;.

'."-n' O A 8 P iy A gl g =Y A
Recueil des néflexions autour de la prescription et de sa pertinence,
Développez les bénéfices et limites de cethe prescription et des discussions engendrées par celles-ci,

ef  (Bdndfices er limites de cetie prescription)

_Alde & kg presceripdon @ Prise de décision @

- Par le médecin seul O = Aprés d koussion entre plusieurs médecins O - Aprés discussion avec I'éguipe médicale et soignante O
- Information du patient © Owno HMoenO == SiChr ) Avisdu pabent © Accord O Deéssaccord O Inadapte O
- Information de l'eniowrage: OuwiD  MNon O == S i - Avis de leniourage:  Accord O Desaceord O Pas davisD
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T Dombesépilémiokgiue o documentation bacteriologique |
= ¥ aeleil ew une révalution de lindication 4 T2h. Owio  MNenD

= ¥ a-til eu un changement de la voie dutilisation: Owi  Non I:|| = SOl !

roO o 5Co o
= Avez-vous Change dantibiothérapie . Ouwi 0 Non O
& |Molécule |I>u1'ae de preseriplion (en jours)
o Ligne : Zéme ligne O 3eme ligne 0 deme ligne O [ Voie dwilisation : PODO Vo SCo o
Prescription © | Prophylactique O Probahiliste 0 |A{h]rtée 4 I'antibiogramme 01

S |- enterme deconfort ©  Ouwio MenD
(hei |7 &M tzImE defficacité sympiomatique . Ouwi  MonD
== 5 Chil, sur guels sympidmes .
Fidvre : OuwiD Mon O
5 |Backériémie:  |Frissons O |T-[].rp-msemim1 o |'Ma]ajse géndralist O
o Inf. wrinare Dysune O Pollakiumie |:|| Brulures O |H¢ma11m: o | Unmes trowbles O | D lombare O | Dir hypogastngus O
Inf. regpiratoire @ | Toux O Expociration O |1'J].rs]xr-ée O | Polypnée O |Fn‘_|.re: O Diésaturation D | D thomcique O
Inf. cutanse © Erythéme cutimée O Chalewr cutinde O | Oedéme O |JJII localisée O Ecoulements O
Décolomation cutans O | VésicuksBulles O | Mécrose cutande O | Trowble sensitive-moteur O | Plaie naustabonde O
Inf. abdominale © | Napsée O Diarrhée 0 |Dir abdominale O |L‘.~ét'm O | Masse O |Asc11.c o lene O
nf ORL: | Odynophagie 0 [Rhinoniée 0 |Céphaée 0] Dir Sinus 0 | Inlam Pharyns 0 | Abeés/phlegmon 0 | Dir dentaire 0
Tnf sur matériel: | Ecoulements purulents o |m:c¢<. ou inflam an du matériel n|Fim: lors de 'utilisation o |me1immimal'ah1aﬁm o
Are ©

o |- Effets secondaires ¢ Ouwin Mon O = SO - levguely o

- Invasvile ; Owio MNon o == S - lesguelies -

- Limites techmigues © Cuio MenO == & Ui : lesquelles -
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ANNEXE 4 :

GUIDE D'UTILISATION DU QUESTIONNAIRE

o Evaluation des motifs de prescription ou de non prescription d ‘une antibiothérapie chez des patients
hospitalisés en unité de soins palliogfs, el dvolu afion secondpire de lg pertinence de cette prescripfion par
les prescriptenrs. »

Méthodologie :

Cette évaluation se déroulera en 2 temps @

der temps ; Temps de la discussion autonr de la presoription ow nom prescription d'A BT
Cepremier lemps seradévole 4 Uinitiation-la powrsuite — le changement ou absiention & antibiothérapie e
correspondra au moment o le prescriptenr devea considérer les objectifs du traitement, l'importance du
risque de survenue delfets inddsirables et les contraintes ré&sullantes au traitement avanl sa prescription, Le
recueil concernera dune part les motivations conduisant & la prescription ou a labstention de la thérapeutique
antibactérienne, Un champ libee sera laissé d disposition du médecin qui pourra développer par &0l les
raisons, les intéréts et éléments qui expliquent la prescription, ainsi que les ohjectifs et effets attendus de
celle prescription, Davtre part, afin de metire en évidence le contexte dans lequel la décision a é1é prise, celle
étape sera également I'occasion de recueillir des données démographiques et épidémiologiques concernant le
patient e sapathologie infectiense, Le médecin prescripteur deven effectivement remplir une liste prédlablie
concernant : le site infectieux —la documentation biologique, radiologique, bactériologique — le germe
retrouve — le recueil des sympidmes lids a Uinfection — ABT mise en roule,

2dme temps: Temps de fa discussion aowr de la pertinence de UABT preserite
Le deuxiéme temps se déroulera d la fin de Fantibiothérapie ou lors de toute interruption anti-infectieuss,
Cette phase donneront liew d la collecte des motifs darrét de Fantibiothérapie mais aussi au recueil des
donndes concernant les béndfices et les limites perqus par le prescripleurs. Elle évaluera la pertinence de la
prescription par le prescriptewr et et questionnera celui ¢ sur les bénéfices en terme symptomatique
{amélioration des symptdmes répertoriés initialement), de confort mais aussi sur les limitations rencontrdes
par une telle décision (effets indésirables, limites techniques, ...). La méthodologie sera la méme que lors du
premier temps, 4 Faide d'un champ libre qui permetira le recueil de ces données qualitatives. Le médecin
devraremplir, 4 l'aide de la liste préétablie des symptimes ligs a l'infection, les symptdmes qui ont £té
améliords, Nous insisterons au maximuem pour que le médecin qui a évalué la siteation initiale &value la
pertinence de sadéeision et réponde au deuxiéme temps du questionnaire,

Précisions pour le recueil des données :
Mumére du patient © donné par une table de concordance, (Centre 1:Hdpital SVP : Centre 2 0 COL)
Mom/ Prénom : donner la premiére lettre du nom et la premidre lettre du prénom,
Ex (OMAGNE Alix : (04
DDN : Date de naissance. Mettre Mois/Année.
Date dinclusion : correspondra 4 la date de recuell des données,

= O est o gud modive votre presceeipion @ Becueil des réflexions conduisant & la décision,
Précises les raisons, les intér#s e déments qui expliguent/motivent la prescription, ainsi que les objectils et
effets attendus de cette preseription,

= Aide i fo prescripiion : Modalités de la démarche décisionnelle : Prise de décision et information du
patient e de son entourage
= Inadapté lorsque le patient a des propos incohérents, n'a pas davis ou ne souhaite pas répondre .

LC éristi | ient :
= Affection principale: Donner laffection causale mettant en jeu le pronostic vital et conduisant & la prise en
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charge palliative sans précision autre,

Exemple :

Cancer + site primitif. Démence AVC

Fin de vie gériatrique Insuffisance terminale+ site SIDA...
= Directives anticipées rédigées : Indiquer s'il existe des directives anticipdes rédigées.
- Personne de confiance désignée : Indiquer si le patient a désigné une personne de confiance
= Décision antérieure de LAT : Indiquer 8'il y a eu antérieurement une décision de « limitation et darrét

thérapeutique » (LAT) autre que I'antibiothérapie.

() - Activité normale sans restriction

1 - Restreint pour des activités physiques importantes, mais patient ambulant et capable de fournir un
ravail léger

2 - Ambulant et capable de se prendre en charge, mais incapable de fournir un travail et alité pendant
moins de 50 % de son temps

3 - Capacité de prise en charge propre beaucoup plus limitée. Passe plus de 50 % de son temps au lit ou
dans une chaise.

4 - Complétement grabataire. Incapable de se prendre en charge. Le patient reste totalement confiné au lit
ou dans une chaise.

&l de conscience : Echelle de Glasgow

: / |Ré S ¢ >
Ouverture | Réponse Réponse
des yeux ' verbale motrice
] nulle I nulle nulle
o] A ladouleur | incompréhensible Extension
T 7 stéréotypée
3 Au brun approprice Flexion
stéréotvpee
4 spontange confuse Evitement
i g nommale Oricntée
6 Aux ordres
= FDR d'infection : Choix multiples possibles.

sent : Indiguer si e syndrome infecticux est apparu avant 'admission du patient en
en USP OU si le syndrome infectieux est apparu durant son hospitalisation en USP,

= Episode infecticux bactérien : Déterminer le nombre d'épisodes infecticux en USP.

= Site de l'infection bactérienne : Choix multiples possibles,

Biologique : cochez oui si il y a eu la réalisation de I'un des examens suivants : NF OU CRP OU
PCT.

Bactériologique : Concernant le germe : précisez s'il v a une résistance informative (Exemple :
Staphylocogue Méti R)
- Svmptomatologie supposée lide 4 linfection : Choix multiples possibles,
- ibiothérapie (initice sujvie fe ) @ Précisez ke nom de la moléeule ou des molécules., la durée
de prescription, la voie dutilisation, la ligne (1ére -2éme-3éme ... antibiotique utilisé), s'il s"agit d'une
antibiothérapie prophy lactique- probabiliste ou adaptée a antibiogramme.
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reﬂfxmm autour de Iapr-m:npunn et dempmnnmce Dewelnppe;r les hmeﬁce& et IImIIE‘idE cetle
preseription et des discussions engendrées par celles-ci.

L Les hénéfices:
Pensez-vous gu il y ait e un bénéfice i votre prescription antbiotigue
- en terme d'efficacité symptomatique == 5 Oui, sur guels symptdmes  Le médecin devra remplir les
symptomes qui ont £té améliorés, Choix multiples possibles.

2. Les limites:
Pensez-vous qu il y ait en des limites @ votre prescription antibiotigue

- Effets secondaires @ dont réactions allergigues

- Invasivité : Ensemble des méthodes et gestes médicaux et de soins invasifs répétés dans le temps :
surveillance biologique, controle bactériologique, vérification et dosage posologique.

= Limites techniques :voies d’administration inappropriées, invasives et douloureuses. Tension permanente
entre soins médico-technigues et accompagnement (per fusions et injections régulicres entravant
I'accompagnement du patient). Retour a domicile.
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ANNEXE 5:

g )

NOTICE D'INFORMATION
« ANTIBIOTHERAPIES PRESCRITES EN UNITE DE SOINS PALLIATIFS »

Recueil des motifs de prescription ou de non prescription d'une antibiothérapie chez des
patients hospitalisés en unité de soins palliatifs, et évaluation secondaire de la pertinence
de celfte prescrption par les prescrpteurs.

Promoteur : Groupement des Hopitaux de I'Institut Catholique de Lille (GHICL),
Hapital St Philibert, 115 rue du Grand But, EP 249,
59 462 Lomme Cedex

Investigateur coordonnateur : Dr Marie DANEL, Unité de Soins Palliatifs,
Hépital Saint Vincent de Paul,
Boulevard de Belfort 59020 Lille

Madame, Monsieur,

Votre médecin Or DANEL / OLAGMNE wous propose de participer a une recherche non
interventionnelle intitulée « ANTIBIOTHERAPIES PRESCRITES EN UNITE DE SOINS
PALLIATIFS ».

Mous vous proposons de lire attentivement cette lettre d'information dont le but est de
répondre aux questions que vous seriez susceptible de vous poser.

Avant d'autoriser votre paricipation, vous disposez d'un delai de reflexion afin de prendre
connaissance de ce document.

Vous pourrez a tout moment durant la recherche, vous adresser au Dr DANEL / OLAGNE

pour poser toute question complémentaire.

OBJECTIF DE LA RECHERCHE

L'objectif de cette recherche est tout d'abord d'évaluer les motifs de prescription ou de non-
prescription d'antibiothérapie chez les patients hospitalisés en unité de soins paliatifs. D'autre
part, I'objectif secondaire est de recueillir 'évaluation subjective du prescripteur et de la
pertinence d'une prescription anti-infectieuse,

Page 1 sur 3
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EN QUOI CONSISTE VOTRE PARTICIPATION

“otre participation consistera 8 autoriser |'utilisation, a des fins de recherche, de vos donneées
de santé collectées lors de vos consultations en service de Soins Palliatifs.

DEROULEMENT DE LA RECHERCHE

Si vous acceptez de participer a I'étude, un simple recueil de données de santé sera effectus
par votre medecin prescripteur, lors des vos consultations habituelles.
Aucune intervention complémentaire ne vous sera imposee.

BENEFICES POSSIBLES

Cette &tude permettra d'apporter une amélioration de la prise en charge des patients traités
par antibiothérapie en Soins Palliatifs,

EFFETS INDESIRAELES ET CONTRAINTES PREVISIELES

Aucune contrainte ne sera induite par wvotre paricipation a cette &ude.

Cette recherche ne comporte aucun risque.,

PRISE EN CHARGE EN CAS DE REFUS DE PARTICIPATION DU PATIENT

Votre refus de paricipation ne modifiera en rien votre prise en charge habituelle.

EN QUOI CONSISTE VOTRE PARTICIPATION

Votre participation consistera a donner votre accord pour l'utilisation des données recueillies
lors des visites de votre médecin, & des fins de recherche.

CONFIDENTIALITE ET PROTECTION DES PATIENTS

Cette recherche est réalisée dans le respect des régles de Bonnes Pratiques Cliniques et de
la l&gislation nationale en viguedur.

Les données médicales vous concernant feront 'objet d'un traitement informatique desting a
I'évaluation scientifijue de la recherche. Elles seront transmises dans des conditions

garantissant leur confidentialite, c'est-a-dire de maniére anonymisée. En vertu des articles 39,

Page 2 sur 3
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40 et 56 de la loi n® 7B-17 du 06 Janvier 1978 modifiée par la loi 2004-801 du 06 aclt 2004
relative a lnformatique, aux fichiers et aux libertés, vous pourrez exercer vos différents droits
dont celui d'accés, d'interrogation, de rectification et d'opposition concernant la levée du secret
médical auprés du médecin gui vous propose de pariciper a la recherche. Par ailleurs,
conformement a larticle L.1111-7 du Code de la Sante Publigue, les donnees de sante vous
concamant peuvent vous étre communiquées par le medecin de la recherche et pourrant
également, dans des conditions assurant leur confidentialité, &tre transmises aux autorités de
santé, a d'autres entités de cet organisme, responsable de l'étude.

RESULTATS DE LA RECHERCHE

Une fois la recherche terminge, les donnees collectées seront tratees et analysées par du
personnel qualifie pour cette tache, La confidentialite des donneées sera respectee,
Si vous le souhaitez, vous pourrez egalement étre informe(e) des résultats globaux de 'étude.

CONTACT POUR PLUS D'INFORMATION

Si vous avez une question quelconque concernant cette recherche, n'hestez pas a vous
adresser au medecin en charge de la recherche

Monsieur Julien PAMELARD, Correspondant Informatique et Libertés Recherche
Hépital Saint Philibert — Départe ment de la Recherche Médicale

Fue du Grand But — BF 249, 59 462 LOMME CEDEX

Tel:032022 5732 -Fax: 0320225787

Mail : correspondant. recherche@g hicl. net

Page 3 sur 3
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ANNEXE 6 :
& GROUPEMEMT
DES_HGPITAU}E'
DE LWSTITUT
Ap CATHOLIGUE
LI ) CE LILLE

Avis du comité interne d’éthique de la recherche médicale {CIER) du
GHICL

Numéro d’ordre de I'avis : 2015-11-01

Intitulé de la recherche : Antibicthérapie prescrite en unité de soins palliatifs
Investigateur ou responsable du projet : Melle Alix Olagne sous la direction du Dr Danel
Promoteur ; GHICL

Lieu ol se déroule la recherche : Hipital SVP et COL

Documents sur lesquels le comité (protocole, document d'information etfou de consentement

remis aux sujets participants...} : Grille CIER ; Note d'information patient, powerpoint

Date de réunion du comité d'éthigue : 18/11/2015

Personnes ayant délibéré : |
v Le doyen de la FMM et/ou le vice doyen chargé de la recherche : Professeur Gosset |
¥ Le responsable du DRM etfou san responsable adjoint : Magali Demilly |
¥ Le directeur du centre d'éthique médicale ou son représentant : Monsieur Cobbault

¥ Un expert médical : Docteur Lansiaux |
¥ Une sage-femme : Mme Boucher

¥ Un psychologue du GHICL : Mme Luiset

¥ Un représentant des usagers et de la qualité de prise en charge : Monsieur Marie

¥ Une juriste : Mme Bolet

Avis du comité d"éthique du GHICL

T Awvis favorable sans restriction
¥ Demande de précisions et de modifications (avis temporaire) : voir fiche « demande de
maodifications du CIER » jointe & cet avis
*  Avis défavorable
o motivations
o recommandations :

Le président du comité d'éthique du GHICL IExpert médical du GHICL
Nom : DEMILLY Magali Nom : LANSIAUX Amélie
Date: Jo 140 )iy Date :

Signature : Signatu
A bty e
R ~DépHrioment e o mpﬂﬂmam
- GHICL-FMb

Hipital Salnt Philitsart
Fiuia du Grang But - BP 248 - 56462 Latrme Cedex
TH. 10320 32 5280 - Fax - 03 20 22 57 67

Page 1 sur 2
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Demande de modifications
du CIER

Numéro d’ordre de Favis : 2015-11-01
Intitulé de la recherche : Antibiothérapie prescrite en unité de soins palliatifs

Investigateur ou responsable du projet : Melle Alix Olagne sous la direction du Dr Danel
Promoteur : GHICL

Lieu ol s& déroule la recherche : Hipital SVP et COL

Deux questionnaires donnés aux prescripteurs a St Vincent-de-Paul et COL afin d"avoir deux
populations différentes et des résultats peut &tre différents également

Ahsence d'interrogation de I'équipe soighante
Demande de précisions :

s  Est-ce gue le service de soins palliatifs est couvert par I'ajout récent de la mention CNIL dans
les courriers de convocation 7 Melle Olagne va le vérifier auprés d’ une secrétaire pour SVP.
Pour le COL, ¢est fait.

* Mettre 10 médecins prescripteurs

s Mettre la durée de I'étude : 6 mois

« Pas besoin de lettre d'information si la mention CNIL a été ajoutée dans les courriers patients
pour les deux centres

» Faire un registre des médecins qui n'ont pas consenti & participer 3 cette étude

Paga 2 sur2
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ANNEXE 7 : Avis CCTIRS.

| E .
-

J Lilesnd ¢ Egulied = Fratcruist
REFURLIQUE FRANCAISE

MINISTERE DE L'EDUHCATION MATIONALE,
[ L'ENSEHGWEMENT SUPFERIEUR ET DE LA RECHERCHE

Direction géndrale Paris, le 23 mars 2015
e la rechercha et de |inncvation

Sorvico do hpm:wm. du francement ot de b conimchualsation
avas les ogankimas de echemho
Dépariement o ks cullum scaniifque ot ces miafions avec b sockdsh

EIrI'IHﬁI'Ilﬂ'HIII.Ir & ira@ament de Minformation en maliire
e recherchis dans ke domaing da I8 sanbs [CCTIRE)
Affairg cuivie par : Caudee Poudnoan

Racommand aves: AR - Numém de dossier & rposler dans iouin
mmeapcndanoe ; COTIRE N 18165

Hmpcmabh mministaim CCTIRE ; Francine Gasreteay

WL, - farcne paufmieapdimchemhe aouw i

Womndd @ -

Madams=,

Conformément aux disposifions de la loi n® 94-548 du 1er juillet 1594, vous aver adressé
au Comité consuftatif sur ke tratement de linformation en matigre de recherche dans
e domaine de la =anté, un projet de traitement automatisé de données nominatives relatf 4
une &fude infitulés - « Anfibiothérapies prescrites en Soins Pallistifs © Recueil des motifs de
prescription ou de non prescription dune antibiothérapie chez des patients hospitalisés en
unité de soins pallistits, et évaluation secondaire de la pertinence de cefte prescription par
les prescriptaurs. =

Aprés examen de voire dossier, le Comité consuitatit a 2mis Fawvis ci-foint.

Les remarques émises par le Comité sont 4 prendre en compte pour volre dossier CHIL.
Si vous souhaibez faire parvenic l& dossier cormigé au CCTIRS, il serait archive sans réponse
de notre part,

En revanche, le Comité appelle votre atiention sur fe fail gue toute modification ulérieure
du prajat (modification substantielle) que vous i avez soumis doit étre portée & sa
connaissance par courrier postal incluant un dossier unigue ol les éléments anciens
fgurant an « barrés » ef les éléments nouveaux sont surlignés,

Mous vous informons gu'vn guideline de redaction de la letire d'information et du formulaire
de consantamant st disponible sur 2 sife web du CCTIRE,

Je vous prie d'agréer, Madame, lexpression de mes salutations les meallleures,

Madama Maria DANEL DELERUE
GHICL

Hépital Saint Vincant-De-FPaul
Boulevard de Balfort - BP 287
58020 LILLE Cedex

Cople & Madame Amddie LANSIALIX
GHICL - Cvpartamant de Recharcha Madicala
Hipital Saint Philibert
118 A du Grand Pum - RP 245
SE462 LOMME Cedex

1, rue Descartes — 75231 Pers Cedex 05
kg ffany recierche ooy fr
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E J.
=

Libred = Bpallic = Fravermini
BEPUBLICLIE FRANCAISE

MIMIETERE DE L'EDRICATICN NMATIOMALE,
[DF L’ENSEIGNEMENT SUPERIEUR ET DE LA RECHERCHE

DIRECTION GENERALE DE LA RECHERCHE ET DE L'INNOVATION

Comité consultatif sur le traitement de I'information
en matiére de rechearche dans le domaine de la santé

Dossier n® 16.185

Intitulé de la demande :  Antibiothérapies prescrites en Soins Palliatifs : Recuell des motifs
de prescription ou de non preseription d'une antibiothérapie chez des patients hospitalisés en unité
de soins palliatifs, et évaluation secondaire de la pertinence de cetie prescription

Responsable scientifique : Marie DANEL DELERUE
GHICL
Hopilal Suint Vincent-De-Faul
Boulevard de Belfort - BP 287
50020 LILLE Cedex

Demandeur ; Amélie LANSIAUX
Graupement des Hépitaux de Mnstitut Catholique de Lills
GHICL - Département de Recharche Médicala
Héapital Saint Philibert
115 rue du Grand But - BP 243
58462 LOMME Codax

Dossier regu le : 22 janvisr 2016

Dossier examing le 17 mars 2016

Ayis du Comité consultatif :

Avis favorable

Toutefols, le comité demande de prendrs en compte les ramargues sulvantes |

- Nuliliser que o 1ére lattre du nom of du prénom dans le auméro dir patient.

- Questionnaire | enlever le namdprénam du palicnt af mettre umiguement 2 numdne da patient (gvec 1dre letire
du nom ef prémam cf. ci-dessus),

- If saraif nécossaine de prdvair une note dinformation et de non-apposifion des proches des patients &tanf dans
MNncapacifé d'éire informds.

Fait & Parizg, l2 23 mars 2016

Jean-Louis Serre
Frésident du Somild v sl

1, rue Descartes - 75731 Pars Cedex 05
hittp e, recherche. gouy, fr
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ANNEXE 8 : FICHE_CIL84 (CNIL).

Traitement n°84

Antibiothérapies

Nom du responsable du
traitement

Dr. Marie Danel Delerue
Delerue.Marie@ghicl.net

Date de mise en ceuvre

07/10/2016

Finalité principale

- Evaluation des réflexions et motifs de prescription ou de non-
prescription d'antibiothérapie chez les patients hospitalisés en unité de
soins palliatifs.

Détail des finalités du
traitement

- Analyse qualitative des réflexions du prescripteur autour de la
pertinence de sa prescription.

- Recueil des bénéfices et limites de la thérapeutique anti-infectieuse
initiée.

Service chargé de la mise en
ceuvre

Unité de Soins Palliatifs

Echanges de données hors
du groupe GHICL

Non

Fonction et coordonnées de
la personne ou du service
aupres duquel s’exerce le
droit d’acces

- Pour toute demande (acces, opposition ou rectification) dans le cadre d’un projet
de recherche :

Monsieur Julien PAMELARD, Data manager et Correspondant Informatique et
Libertés Recherche

Hopital Saint Philibert — Département de Recherche Médicale

Rue du Grand But - BP 249- 59 462 Lomme CEDEX

Catégories de personnes
concernées par le

) Patient
traitement
Catégories de données traitées Détails des données traitées
D , ., 1- Ensemble des informations de Questionnaire.doc
onnees traitees santé collectées aupres du patient
dans le cadre de la recherche
Numéro d’inclusion suivant I'ordre
2-  Numéro d’identification chronologique des inclusions
Catégories de destinataires Données concemées
- Marie Delerue 1,2
- Alix Olagne 1,2
Catégories de destinataires | |\, ..o guttitta L)
- Laurene Norberciak 12
- Fanny Boitelle 1,2
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Durée de conservation

15 ans apreés le dernier séjour

Sécurité

Serveur sécurisé (politique du groupe)
Profils nominatifs par professionnel
Tragabilité nominative des accés...

Moyens pour informer
I'intéressé de ses droits

Affiche a chaque point d’accueil

Mention dans le livret d’accueil

Mention sur le site internet

Mention sur les courriers de confirmation de rendez-vous

Mise a jour (date et objet)

09/11/2016 V1
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ANNEXE 9 : Grille COREQ.

Tableau I - Traduction francaise originale de la liste de contrile COREQ.
M® Item Guide questionsidescription

Domaine 1 : Equipe
de recherche et de

réflexion

Caractéristiques

personnglles

1. Enquéteur/animateur Quel{s) auteur{s) a (ont) mans 'entretien individuel
ou l'entretien de groupe focalisé (focus group ) 7

2. Titres académiques Cluels &taient les titres académiques du chercheur 7
Far exemple : FhD, MD

3. Activité Quelle &tait leur activité au moment de 'étude 7

4. Geanre Le chercheur &tait-il un homme ou une femme 7

5. Expérience et formation  Quelle &tait 'expérience ou la formation du

Relations avec les

chercheur 7

participants
&, Relation antérieure Enquéteur et participants se connaissaient-ils avant
la commeancemeant de 'étuda 7
T. Connaissances des Que savaient les paricipants au sujet du chercheur 7
participants au sujet de Par exemple . objectifs personnels, motifs de la
l'enguéteur recherche
8. Caractaristiques de Clualles caractéristiques ont &t2 signalées au sujet
l'enquéteur de l'enquéteur/animateur 7 Par exemple © biais,
hypotheéses, motivations et intéréts pour le sujet de
recherche
Domaine 2 :
Conception de
I'étude
Cadre théorique
9. Orientation Cuelle orientation méthodologique a &l déclarée
méthodologique et pour &ayer l'étude 7
théoria Far exemple : théone ancrée, analyse du discours,
ethnographie, phénoménaiogie, analyse de cantenu
Sélection des
particpants
10. Echantillonnage Comment ont été sélectionnés les paricipants 7 FPar
exemple | échantiionnage dirigs, de convenance,
consécutif, par effet bouls-de-neige
1. Prise de contact Comment ont ét& contadtés les particpants 7
Par exemple : face-a-face, téléphone, courner,
courrigl
12, Taille de I'echantillon Combien de participants ont éte inclus dans
I'&tude 7
13, Non-participation Combien de personnes ont refusé de participer ou
ont abandonng ? Raisons 7
Contexte
14, Cadre de la collecte de O les données ont-elles été recueilies 7
donnéas Far exemple : domicile, clinigue, lleu de travail
15, Présence de non- ¥ avait-il d'autres personnes présentas, outre les

participants

particpants &t les cherchaurs 7
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I'schantillon I'échantillon ?
Par exemple : donnges deémographiqgues, date
Recuesil des donnéas
17, Guide d'entretien Les questions, les amorces, les quidages étaient-is
fournis par les auteurs 7 Le guide d'entretien avait-il
&té testé au préalable 7

18. Entratiens répétés Les entretiens &taient-ils répétés 7 Sioui, combien
de fois 7
19. Enregistremeant Le chercheur utilisait-l un enregistremeant audio ou
audio/visuel viguel pour recusillir les données 7
20. Cahier de terrain Des notes de terrain ont-elles &té prises pendant

etiou aprés 'entretien individuel ou l'entretien de
groupe focalisé (focus group ) 7

21. Durée Combien de temps ont duré les entretiens individuels
ou l'entretien de groupe focalisé (focus group ) 7
22, Seuil de saturation Le seuil de saturation a-t-il été discuté 7
23 Retour des Les retranscriptions d'entretien ont-elles été
refranscriptions retfournges aux paridpants pour commentaire et'ou
correction 7
Domaine 3 : Analyse
at résultats
Analyse des données
24, Mombre de personnes Combien de personnes ont codé les données 7
codant les données
25, Description de l'arbre de  Les auteurs ont-ils fourni une description de |'arbre
codage de codage 7
28, Determination des Les themes ataient-ils identifiés a l'avance ou
themes déterminés & partir des données 7
27, Logiciel Quel logiciel, le cas échéant, a éé utilisé pour gérer
les données 7
28, Vérification par les Les participants ont-ils exprimé des retours sur les
participants résultats ?
Ré&daction
28, Citations présentées Des citations de participants ont-glles été utilisées
pour illustrer les themes/résultats 7 Chaque citation
était-elle identifidée ? Par exemple : numéro de
participant
30. Cohérence des données Y avait-il une cohérence antre les données
et des résultats présentées et les résultats 7
31. Clarté des thémes Les thémes principaux ont-ils &€ présentés
principaux clairement dans les résultats 7
32 Clarté des thémes Y a t-il une description des cas particuliers ou une
sacondaires discussion des thémes secondaires 7
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ANNEXE 10 : Résultats quantitatifs.

Analyse des données de |I'étude de la thése de A.Olagne

Investigateurs

M. Delerue [/ Alix Olagne

Centre(s)/service(s)

SVP =sains palliatifs

Nombre total de patients

103 (pour 120 infections)

Analyse statistique réalisée

par

Laurene Morberciak

date

Juillet 2017

A. Analyse statistigue

Les analyses statistiques ont été réalisées avec le logiciel R (version 3.4).

Une analyse descriptive des données a tout d'abord été réalisée : les moyennes et écart-types ont

eté calculés pour les variables guantitatives, les médianes et intervalles interquartiles pour les

variables discretes, les effectifs et fréguences pour lesvaria bles qualitatives,

Des groupes de patients ont été constitués en fonction de certaines données. Des tests de
comparaison de moyennes/médianes (test t de Student si normalité, ou Ma nn-Whitney-Wilcoxon
sinon) et proportions (test du Khi-2 ou exact de Fisher) ont ét& mis en ceuvre. Le test de Kruskal-

Wallls a également été utilisé pour comparer les durées de prescription en fonction des 3 groupes

constitués par la décision de prescription.

Le seull de significativité est de 5%.

L'analyse a été réalisée par la cellule de biostatistiques du Département de Recherche Médicale du

GHICL,

B. Resultats

Sont enregistrés dans la base de données 103 patients, correspondant & 120 infections.

1. Analyse descriptive univariée
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Tab. 1 : Caractéristiques de la population
Valeurs Population | 5tWincent | COL
manguantes | générale
Unité stat = patient
M 103 BE a7
Age 743 £12.2 762112 |1 683+£11.7
Sexe (H) 47 (45.6%) | 30(45.5%) | 17 (45.9%)
Directives anticipées . B (5.9%) B (9.2%) 0 (0Ee)
Décision antérieure de LAT 1 50 (499%) 19(29.2%) | 31(83.8%)
Personne de confiance 2 B0 [59.4%) 26 (40.6%) | 34 (21.9%)
désigneée
Nb épisodes/patient
1 91 (88.3%) |62(93.9%) | 29(78.4%)
2 8 (7.8%) 4 (6.1%) 4 (10.8%)
3 3 (2.9%) 0 (0%) 3 (8.1%)
4 1 (1%) 0 (0%) 1(2.7%)
Unité stat = infection
M 120 70 50
OMS 2
(] 0 0% 0 [0%) 00ee)
1 0 (0%) 0 (0%) 0 [09%)
2 13 (11%) b (8.8%) T (14%)
3 41 (34.7%) 22(32.4%) | 19(38%)
4 64 (54.2%) | 40 (58.8%) | 24 (48%)
Glasgow 4 15([14-15] [ 15[11-15] | 15 [15-15]
Y 4 4 [4-4] 4 [3-4] 4 [4-4]
W 4 5 [5-5] 5 [3.5-5] 5 [5-5]
M 4 b [6-6] 6 [4.5-6] 6 [6-6]
Facteurs de risque® :
1) Diabéte 27 (22.5%) 16(22.9%) | 11(22%)
2) Néoplasme Q9 (82.5%) A9 (T0%) 50 [ 100%)
i) Cirrhose 4 (3.3%) 3 (4.3%) 1(2%)
4] Neutropénie B (5% B (8.6%) 0 (05e)
5) Incontinence urinaire 19 (15.8%) 7 10%) 12 [ 24%)
6) Trouble de déglutition 41(34.2%) | 11(15.7%) | 30(60%)
7] Dénutrition 77(64.2%) | 30(42.9%) | 47 (94%)
B) MNutrition parentérale 3 (2.5%) [2.9%) 1(2%)
3) Nutrition entérale 16(13.3%) |3 (4.3%) 13 (26%)
10) Matériel :
PAC 46(38.3%) | 14(20%) | 32 (64%)
5U 28(23.3%) | 12(17.1%) | 16(32%)
Autre 13 (10.8%) 3 (4.3%) 10 [20%)
11) Thérapeutique :
AINS 0 0% 0 [0%) 00ee)
Corticost éroides 18 (15%) 10(14.3%) | 8(16%)
IMMUROSUDDIesseurs 0 (0% 0 (0%) 0 (0%

¥ reponied & choi multiples : leg clasdel nesont pad dis joantes




OLAGNE Alix Annexes
Tab. 2 : Caractéristiques des épisodes infectieux
Waleurs Population | 5t Vincent COoL
manguantes [ genérale
i 120 70 50
SuMnven e : 1
Avt admission USP 66 (55.5%) | 43 (62.3%) | 23 (46%)
Durant hospit USP 53 (44.5%) | 26 (37.7%) 27 (54%)
Type
Bact ériémie 19 (15.8%) | 11(15.7%) | 8 (16%)
inconmnu 11 (9.2%) T 110 4 [8%)
Site infectieux =;
1) urinaire :
Cystite Q(7.5%) 4(5.7%) 5 (10%)
PN A 9 {7.5%) 4{5.7%) 5 {10%)
Prostatite 4(3.3%) 1(1.4%) 3 (6%)
21 respirataire ;
Bronchite BiBTH) A(5.7%) 4 (8%)
Preumopathie 39 (32.5%) | 26(37.1%) |13 (26%)
Exacerbation BPCO 7(5.8%) 7110%) 0 (0%)
3) cutané et tissus mous :
Erysipéle 5(4.2%) S517.1%) 0 (0%)
Fasciite nécrosante 1(0E%) 1(1.4%) 0 (0%)
Plaie souillée 5 (4.2%) 0{0%) 5 (10%)
&) gastro-intestinal ;
Diarrhée 3(2.5%) 1(1.4%) 2 (4%)
Péritonite 211.7%) 2(2.9%) 0 (0%)
Sigmoidite 0o 0o 00
Hépato-biligire 3(2.5%) 1(1.4%) 2 (4%)
5) ORL :
Sinusite 0o 0o 0 0%
Pharyngée 0 (0%) 010%) 0 (D%)
Dentaire 0 [02) 0 [02) 0 (03]
Parotidite 0 {0%) 0 {0%) 0 (0%:)
B) Infection lige au maté riel
PAC/VVC Bi6.7%) 101.4%) 7 (14%)
su 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Stomie 00 00 0 (0%)
autre 3(2.5%) 1(1.4%) 2 {4%)
Symptomatologie® :
1) figwre 45 (37.5%) | 21 (30%) 24 (48%)
2) bactériémie :
Frissons 14 (11.7%) | 5(7.1%) 9 (18%)
Hypotension 5 (d.2%) 2 (2.9%) 3 (6%)
Maloise généralisé 10 (8.3%) B(7.1%) B (10%)
3) infection urinaire :
Dvsurie B (5%) 3(4.3%) 3 (6%)
Pollakiurie 6 (5%) 4 (5.7%) 2 (4%)
Brifures 5(4.2%) 2(2.9%) 3 (6%)
Hématurie 2 (1.7%) 2 (2.9%) 0 {0%)
Uirines troubles 11 (9.2%) 5(7.1%) B (12%)
Olr lombaire 1(0.8%) 1(1.4%) 0 (0%)

212



OLAGNE Alix Annexes
Oir hypogastrique 2(1.7%) 1(1.4%) 1(2%)
4) infection respiratoire :
Toux 27(22.5%) | 24(34.3%) | 3 (6%)
Expectoration 28 (23.3%) | 22 (31.4%) |6 (12%)
Dyspnée 32 (26.7%) | 25(35.7%) | 7 (14%)
Polypnée 10 (8.3%) | 8(11.4%) 2 {4%)
Foyer 13(10.8%) | 10({14.3%) |3 (B%)
Désat uration 21(17.5%) | 13 (18.6%) |8 (16%)
Dir thoracigue 2(1.7%) 1(1.4%) 1 (2%)
5] Infection cutange :
Erythéme cutanée B (5%) 6 (8.6%) 0 (0%)
Chaleur cutanée 5 (4.2%) 5(7.1%) 0 (0%)
(Edeme B (5%) S07.1%) 1 (2%)
Dir localisée 10 (8.3%) T (109) 3 (6%)
Ecoulements 5 (4.2%) 2 (2.9%) 3 (B%)
Décoloration cutanée 1(0.8%) 1(1.4%) 0 (03E)
Vésicules/bulles 0 (0%) 0 {0%) 0 (0%)
Nécrose cutanée 4(3.3%) 2(2.9%) 2 (4%)
Trouble sensitifmoteur 1(0.8%) 1(1.4%) 0 (0%)
Plaie nauséabonde 7 (5.8%) 1(1.4%) 6 (12%)
6] Infection abdominale ;
Nousée 0 (0%) 0(0%) 0 (0%)
Digrrhée 3(2.5%) 101.4%) 2 (4%)
Dir abdominale 6 (5%) 3 (4.3%) 3 (6%)
Défense 1(0.8%) 1(1.4%) 0 (0%)
Masse 3(2.5%) 0 (0] 3 (6%)
Ascite 1{0.8%) 0 (0%) 1 {2%)
ictére 1(0.8%) 1(1.4%) 0 (0%)
7) infection ORL :
Odynophagie 0 {0%) 0 (0%) 0 (0%)
Rhinorrhée 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Céphalée 0 (0%) 0 (02) 0 (0%)
Dir sinus 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
inflam pharynx 0 (0%) 0 0%) 0 (0%)
Abcés/phlegmon 0{0%) 0 {0%) 0 (0%)
Dir dentaire 0 (0%) 0 (0] 0 (0%)
B) infection sur matériel :
Ecoulements purulents 0 {0%) 0 {0%) 0 (0%)
Abcés ou inflam an du 1(0.8%) 0(0%) 1(2%)
matériel
Figvre lors de lutilisation 4(3.3%) 0 0%) 4 (8%)
Amélioration a 'ablation 1(0.8%) 0(0%) 1(2%)

*réponsesa cho multiples ; bes classes ne sont pas disjointes
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Tab. 3 : Diagnostic

Waleurs Population | St Vincent CoL
manguantes | générale
M 120 70 &0
Survenue ; 1
Avt odmission UsSP B6 (55.5%) | 43 [62.3%) 23 [46%)
Durant hospit USP 53 (44.5%) | 26(37.7%) | 27 (54%)
Sisurvenue avt admission, 1 44 (67.7%) | 35(81.4%) | 9(40.9%)
présence exams
complémentaires avt hospit
ISP
Si présence, examens® ;
Biologigue A41(93.2%) | 33(94.3%) | 8(88.9%)
Radiologigue 16(36.4%) | 15(42.9%) | 1(11.1%)
bactériologigue 20 (45.5%) | 15(42.9%) | 5(55.6%)
Présence exams 61 (50.8%) | 27 (38.6%) 34 (6B
complémentaires pdt hospit
ISP
Si présence, examens® :
Biologigue A8 (78.7%) | 26(96.3%) | 22 (64.7%)
Radiologique 9(14.7%) | 4(14.8%) 5 (14.7%)
bactériologique 43 (70.5%) | 13 (48.1%) | 30 (88.2%)
Présence germe [hors 42 (35%) 18 (25.7%) 24 (48%)
contamination)
*réponses a choix multiples ; les classes nesont pas disjointes
Tab. 4 : Prescriptions
Valeurs Population | St Vincent | COL
manguantes | générale
M 120 70 50
Decision ABT
Initiation 66 (55%) 35 (50%) 31 (62%)
Pourswite 31 (258%) [ 23(32.9%) | 8(16%)
Arrét 7 (5.8%) 4(5.7%) 3 (6%)
Ne pas prescrire 16 (13.3%) | 8(11.4%) 8(16%)
Prise de décision
Par médecin seul 14 (11.7%) [ 12 (17.1%) | 2 (4%)
Aprés discussion entre médecins 61 (50.8%) | 58 (82.9%) | 3 (6%)
Aprés discussion avec éguipe 45 (37.5%) | 0(0%) 45 [90%)
med+soignante
Information du patient lors de 1 52 (43.7%) | 34 (48.6%) | 18(36.7%)
PEC
Information de I'entourage lors 2 65 (55.1%) | 46 (66.7%) | 19 (38.8%)
de PEC
En cas d'initiation/ poursuitef arrét
M 104 B2 432
Durée prescription ()) 10 96+4 91+£3.7 10.2+4.3
WVole d'utilisation
PO 34 (32.7%) | 19(30.6%) | 15 (35.7%)
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v 54 (51.9%) | 29 (46.8%) | 25(59.5%)
5C 16 (15.4%) | 14(22.6%) | 2 (4.8%)
ing 00%) 00%) 0 [0%)
Ligne
1%= 91 (87.5%) | 52(83.9%) | 39(92.9%)
2 12 (11.5%) | 10(16.1%) | 2 (4.8%)
Fhoe 1(1%) 0{0%) 1(2.4%)
Visee
Prophylactique 2 (1.9%) 1(1.6%) 1(2.4%)
Probabiliste 79 (TE%) S1(82.3%) | 28 (66.7%)
Adoptée o antibiogramme 23 (22.1%) | 10016.1%) | 13 (31%)
En cas d'initiation/ poursuite
i a7 58 9
Objectif de prescription®
Symptomatique 68 (70.1%) | 52 (89.7%) | 16(41%)
Curatif 50 (51.5%) | 25(43.1%) | 25 (64.1%)
Prophwlactique 2102.1%) 2 13.4%) 009
Temps d'évaluation
Ala fin de 'ABT A6 (48.4%) | 24(42.1%) | 22(57.9%)
A l'grrét de 'ABT 16 (16.8%) | 12 (21.1%) | 4(10.5%)
Au décés 24 (253%) | 18(31.6%) | 6(15.8%)
A la sortie 9(9,5%) 3(5.3%) 6 (15.8%)
Si décés, durée totale ABT (j) 47+34 [41+33 6.5 +3.3
Information du patient a l'arrét A7 (55.2%) | 18(47.4%) | 19 (65.5%)
ou fin de PEC (sauf décés)
Information de I'entourage a 35 (52.2%) | 16(42.1%) | 19 (65.5%)
I'arrét ou fin de PEC (sauf décés)
Rédvaluation de 'indication a S0 (52.6%) | 29(50.9%) | 21(553%)
72h
Changement ABT T(7.4%) 5 (B.8%) 2(5.3%)
Présence bénéfices B4 (67.4%) | 37(64.9%) | 27 (71.1%)
Si présence, en terme de® ;
Confort 60 (93.8%) | 33(89.2%) | 27 (100%)
Efficacité symptomatique B0 (23.8%) | 34 (91.9%) | 26 (96.3%)
Si présence, amelioration sur *:
1) figvre 23 (36.5%) | 11(29.7%) | 12 (46.2%)
21 bactériemie ;
Frissons Q(14.3%) 2 (5.4%) 7 (26.9%)
Hypotension 4 (6.3%) 0 (0%) 4 (15.4%)
Malaise généralise B (9.5%) 0 [0%) B(23.1%)
3) infection urinaire :
Dysurie 3 (4.8%) 12.7%) 207 7%)
Pollakiurie 4 [6.3%) 3(8.1%) 1(3.8%)
Brulures 3 (4.8%) 1(2.7%) 2(7.7%)
Hématurie 0 [0%) 0 [0%) 0 [0%)
Urines troubles 7(11.1%) 5 (13.5%) 2(7.7%)
Dir lombaire 1(1.6%) 1(2.7%) 0 (0%)
Oir hypogastrigue 00%) 0(0%) 0 [0%)
4) infection respiratoire :
Toux 14 (22.2%) | 11 (29.7%) | 3 (11.5%)
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Expectoration 19 (30.2%) | 13(35.1%) | 6(23.1%)
Dyspnée 13 (20.6%) | 7(18.9%) 6(23.1%)
Polvpnée 3 (4.8%) 1(2.7%) 2(7.7%)
Foyer B (9.5%) B(16.2%) 0{0%)
Désaturation 3 (4.8%) 0 (0%) 3(11.5%)
Dir thoracique 1(1.6%) 0 [03%) 1(3.8%)
5) Infection cutanée :
Erythéme cutande 3 (4.8%) 3(8.1%) 0 (0%)
Chaleur cutanée 2(3.2%) 2 [5.4%) 0 (09)
(Edéme 2(3.2%) 2(5.4%) 0 (0%)
Dir localisée 3 (4.8%) 3(8.1%) 0 (0%)
Ecoulements 0 (0%) 0 {0%) 0 (0%)
Decoloration cutange 0 (0%) 0 (0 0 (0%)
Vésicules/bulles 0 (09) 0 [03%) 0 (09)
Nécrose cutanée 2 (3.2%) 2 (5.4%) 0 (0%)
Trouble sensitif-moteur 0 {0%) 0 0%6) 0 {0%)
Plaie nouséabonde 5(7.9%) 0 0%) 5(19.2%)
6] Infection abdominale ;
Maousée 0 {0%) 0 0%6) 0 {0%)
Diarrhée 1(1.6%) 0 (0%) 1(3.8%)
Dir abdominale 4 (6.3%) 2(54%) 2(7.7%)
Défense 0 {0%) 0 0%6) 0 {0%)
Masse 2(3.2%) 0 (0%) 2(7.7%)
Ascite 1(1.6%) 0 (0%) 1(3.8%)
Ictére 0 (0%) 0(0%) 0 (0%)
7) infection ORL :
Odynophagie 0 {0%) 0 0%6) 0 {0%)
Rhinarrhée 0 (0%) 0 [0%) 0 (0%)
Céphalée 0 (09e) 0 (02) 0 (09e)
Dir sinus 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
inflam pharynx 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Abcés/phlegmon 0 {0%) 0 0%6) 0 {0%)
Dir dentaire 0 (0%) 0 {0%) 0 (0%)
B) infection sur matériel ;
Ecoulements purulents 0 (0%) 0 {0%) 0 (0%)
Abceés ou inflam an du matériel 0 {0%) 0 08) 0 [0%)
Figvre lors de Nutilisation 4 (6.3%) 0 (0= 4(15.4%)
Amélioration @ 'ablation 0 (0%) 0 0%) 0 (0%)
Présence limites 2 26 (27.4%) | 12(21.1%) | 14(36.8%)
S présence, relatives a® :
Effets secondaires 7 (26.9%) 4(33.3%) 3 (21.4%)
Invasivité 13 (50%) B (50%) 7 (50%)
Limites technigues 9 (34.6%) 216.7%) 7 (50%)
En cas d'arrét/ne pas prescrire
M 23 12 11
Limitation des sains 16 (69.6%) | 9175%) 7(63.6%)

* répomsed 4 choid mukiples : les classes ne sont pas disjointes

% ABT initiées parmi infections survenues avant I'admission en USP ; 21/66=31.8%
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Dans les analyses qui suivent, etant donné les faibles effectifs dans la répartition détaillée des sites
infectieux, nous avons procédé 4 un regroupement des événements par type. Par exemple, si un

2. Analvse bivar

lee

patient présente une bronchite, une pneumaopathie, ou une exacerbation BPCO, e site respiratoire

est considére atteint et nous avons travaillé a ce niveau de détail plus restreint.

a. LIEM ENTRE TYPE DE PRESCRIPTION ET COVARIABLES
Tab. 5 : Lien type de prescription et covariables
Valeurs Initiation Poursuite | Arrét MNe pas p-
MAnquanaE prescrire valeur
N 66 31 7 16
Prise de décision 0.66
Par médecin seul 7(106%) |5(16.1%) 1(14.3%) | 116.2%)
Aprés discussion entre 30(45.5%) | 18 (58.1%) | 4(57.1%) 9(56.2%)
médecins
Aprés discussion avec équipe 29(43.9%) | 8(25.8%) 2 (28.6%) 6(37.5%)
med+soignante
Information du patient lors de 1 37 (56.1%) |12 (38.7%) | 0(0%) 3(20%) 0.003
PEC
Infarmation de I'entourage lors 2 38 (58.5%) | 22 (T1%) 0 (0% 5(33.3%) 0.001
de PEC
Durée prescription (j) 10 10+3.8 9343 4%1 / 0.016
Voie ! 0.017
PO 29 (43.9%) |4(12.9%) 1 (14.3%)
v 29043.9%) | 20 (64.5%) | 5(71.4%)
5C B(12.1%) T(22.68%) 1(14.3%)
(1% 0 (0%) 0(0%) 0 (0%)
Ligne ! 0.74
1t 58 (87.9%) |26 (83.9%) |7(100%)
2hae 7 (10.6%) 5(16.1%) 0(0%)
Fme 1(1.5%) 0(0%) 0(0%)
Site infectieux®
Uringire 13(19.7%) |4(129%) |o0(0%) 5(31.2%) |0.28
Respiratoire 28(42.4%) |14 (45.2%) 3(42.9%) 5131.2%) 0.84
Gastro-intestingl 4 (6.1%) 3(9.7%) 0 (0% 0[0%) 0.71
PAC 6 (9.1%) 2 (6.5%) 0 (0%) 0(0%) 08
OMSs 2 0.045
2 9(13.6%) 3(10.3%) 0(0) 106.2%)
3 30(45.5%) |8(27.6%) 1(14.3%) | 2(12.5%)
4 27(40.9%) |18 (62.1%) |6(85.7%) |13 (81.2%)
Sympto®
Figvre 26039.4%) [ 11(355%) |0(0%) B (50%) 0.13
frissons 9 (13.6%) |4(129%) |0(0%) 1(6.2%) 0.84
Objectif de prescription®
Symptomatique 45 (68.2%) |23 (74.2%) |/ ! 0.71
Curatif 36(54.5%) | 14 (45.2%) |/ / 0.52
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Documentation bactériologique
Décision antérieure de LAT 1 37056.1%) | 13 (43.3%) 4 (57.1%) 10(62.5%) |/
M* infection !
1 52(78.8%) |30 (9%6.8%) |7(100%) 14 (87.5%)
2 10015.2%) | 1(3.2%) 0(0%) 1(6.2%)
3 3 (4.5%) 0{0%) 0{0%) 1(6.2%)
4 1(1.5%) 0{0%) 0{0%) 0 (0%)
* réponsed & choo multiples : les clasies ne sont pas disjointes
Le type de prescription est significativement (p=5%) associé a :
- Information du patient lors de PEC
- Information de I'entourage lors de PEC
- Durée prescription
- Waie
- OMS
b, LIEN ENTRE DOCUMENTATION BACTERIOLOGICUE ET COVARLABLES
Tab. 6 : Lien documentation bastériologique et covariables
Valeurs Présence Absence p-valeur
manquantes dﬂt dﬂt
bactério bactério
M 61 59
Site infectieux®
Urinaire 20(32.8%) |2 (3.9%) <0.0001
Respiratoire 15 (24.6%) [ 35(59.3%) | 0.0002
Gastro-intestingl 4 [6.6%) 3 (5.1%) 1
PAC 8 (13.1%) 0 (0%) 0.006
Décision ABT 0.2
Initiation AT(60.7%) | 29 (49.2%)
Poursuite 16(26.2%) |15 (25.4%)
Arrét 1(1.6%) 6 (10.2%)
Ne pas prescrire 7011.5%) 9 (15.3%)
Objectif de prescription si
initiation ou poursuite ®
Symptomatique I0(56.6%) | 38 (86.4%) |0.003
Curatif 34 (64.2%) | 16(36.4%) | 0.012

* réponses & chobo multiphes ; bes classes ne sont pas dis jointes

€. LIEN ENTRE ARRET QU AN DE L'ABT ET COVARIABLES

Parmi les 97 initiations ou poursuites d"ABT ;
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Tab. 7 : Lien arrét ou fin de I'ABT et covariables
Valeurs Fin ABT Arrét ABT p-valeur
manquantes
M 46 16 {
Réevaluation de P, 32 (69.6%) | 6(37.5%) 0.049
I'indication a 72h
Présence bénéfices 2 41 (89.1%) | 4(25%) =0.0001
Présence limites 2 12 (26.1%) | 7(43.8%) 0.22

L’arrét ou la fin de 'ABT sont liés fortement a la présence/absence de bénéfices (p<0.0001), mais
aussia la réévaluation a 72h (p=0.049) mais dans une moindre mesure,

d. LIEM ENTRE BENERCES ET COWARIARLES

Parmi les 97 initiations ou poursuites d' ABT :

Tab. 8 : Lien bénéfices et covariables
Valeurs Présence Absence p-valeur
manquantes | hénéfices | bénéfices
M B4 31 /!
Site infectieux®
Uirinaire 12(18.8%) [ 5(16.1%) 0.58
Respiratoire 27(42.2%) | 14(45.2%) |0.96
Gastro-intesting! 5(7.8%) 2 [6.5%) 1
PAC 4(6.2%) 4({129%) |043
omMs P 0.03
2 10(15.9%) | 2 (6.7%)
3 29 (46%) B26.7%)
4 24(38.1%) | 20(66.7%)
Objectif de prescription®
Symptomatique A3 (67.2%) | 24(77.4%) | 0.43
Curatif A6 (56,2%) [ 13 (41.9%) | 0.28
Temps d'évaluation Z <0.0001
A la fin de I'ABT 41(64.1%) | 5(16.1%)
A Vorrét de VABT 4 (6.2%) 12 (38, 7%)
Au décés 10(15.6%) | 14 (45.2%)
A lg sortie G (14.1%) 0 (0%)
Présence germe (hors 23(35.9%) | 14(45.2%) | 052
contamination)

* rétponses 3 choix multiples : les classes ne sont pas disjointes

2, |_.|I M EMTRE LIMITES ET LOWARIABLES

Parmi les 97 initiations ou poursuites d' ABT :
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Tab. 9 : Lien limites et covariables
Valeurs Frésence Absence p-valeur
Manquantes limites limites
N 26 69 /
Site infectieux®
Lirinaire 5(19.2%) 12(17.4%) |1
Respiratoire 10(38.5%) | 31(44.9%) |0.74
Gastro-intestingl 2 (7.7%) 5 (7.29) 1
FAC 311.5%) 5(7.2%) 0.68
OM S 2 0.29
2 4 (15.4%) B11.9%)
3 T26.9%) 30 (44, 8%)
4 15(57.7%) | 29(43.3%)
Temps d'évaluation 0.3
A lg fin de 'ABT 12 (46, 2%) 34 (49, 3%)
A Varrét de 'ABT T26.9%) 9i13%)
Au décés 4 (15.4%) 20 [ 29%)
A lo sortie 3(11.5%) B (8. 7%)
Guérison 6(23.1%) 12 (17.4%) | 0.56
Vole 0.57
(2 9 (34.6%) 22 (31.9%)
W 13 (50%) 36(52.2%)
sC 4154%) 11 (15.9%)
i 0{0%) 0i0%)
Facteurs de risque™ :
Trouble de dégiutition 11(42.3%) | 21(30.4%) | 0.4
PAC 12046.2%) | 22(31.9%) |0.29

* piponses & choix multiples ; les classes ne sont pas dis jointes

f. EI M ENTRE FALTELURS DE RISCHIES ET SITES INFECTIELIX

MNous souhaitons savolir si certains facteurs de risgue sont liés a des sites infectieux. Les facteurs de
risque et sites infectieux étant des réponses a choix multiples, a chacun d'entre eux correspond une
colonne dans la base de type binaire (oui/non), sauf site infectieux urinaire.

Ainsi, le test du Khi-2 ou exact de Fisher peut-&tre mis en ceuvre pour tester la significativité de la
liaison entre les variables 2 & 2, maisils n'expriment pas la force de "association, Le coefficient ¥V de
Cramer a donc été calculé en complément. PlusV est proche de zéro, plus il ya indépendance entre
les deux variables étudiées. || vaut 1 en cas de compléte dépendance.
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Annexes

OLAGNE Alix

Tahb. 10 : Association facteurs de risque/sites infectieux — V' de Cramer

Incont | Trouble Mutri | Mutri | Materiel | Materiel | Materiel | Thera

diabete | neoplasme | cirrhose | Neutropénie | uri deéglut | denutri |par |ent pac su autre Cortico
urinaire 0.52 0.26 0.15% ! 007 |026 031 0.1 |03 041 0.34 0.24
Bronchite 0.06 0.05 0.05 0.06 0.34+ |0.16 0.06 0.04 | 0291007 0.01 0.12 0.02
Pneumopathie | 0.08 0.25t 0.13 0.08 0.3+ 0.06 0.08 0.12 |0.04 1007 0.13 0.01 0.04
Exacerbation
BPCO 0.05 0.02 0.05 0.06 011 jo1 011 004 (01 0.05 014 0.09 009
Erysipele 0.11 0.01 0.19 0.05 002 015 0.19 003 |008 016 008 0.07 0.03
Fasciite
necrosante 0.05 0.04 0.02 0.02 0.04 |o.07 0.12 0.01 |0.04 1007 0.05 0.03 0.04
Plaie souillée ] 0.11 0.1 0.04 0.05 005 |02+ 0.16 003 [01s |D.03 012 0.0 0.03
Diarrhige 0.17 0.07 0.03 0.04 0,07 |0 0.1 003 |00s |0.13 0.09 0.0 0.07
Peéritonite 0.05 0.06 0.02 0.03 0.06 |0.05 0.1 0.02 |0.05 |0.03 0.07 0.05 0.05
Hepato-
biliaire 0.08 0.07 0.03 0.04 0.07 |0az 0.01 0.03 (006 |0D.02 0.04 0.06 0.08
Infect mat
PAC/WVWC 0.18 0.12 0.05 0.06 016 |0.05 0.06 004 (0.1 027+t 025+ 0.09 0.11
Infect mat
autre 0.05 007 0.03 0.04 007 |0 01z 032 (006 |0D.059 0.04 0.06 0.07

T p-vabeur su test du Khi-2 ou exact de Fisher < 5
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Résumé :

Contexte : Confrontée au questionnement de I'utilisation des antibiotiques en fin de vie, la
médecine palliative fait face a une préoccupation éthique en termes de futilit¢ et de
proportionnalité des soins. Notre travail recueille les réflexions, le raisonnement et
I'argumentaire du médecin conduisant a la décision d'une telle prescription.

Méthode : Cette étude observationnelle, prospective, multicentrique, qualitative et
quantitative fut menée dans deux unités de Soins Palliatifs sur six mois. Un questionnaire
interrogeait les médecins sur leurs motivations quant a l'initiation, la poursuite, I'abstention ou
larrét d'antibiothérapie chez des patients hospitalisés en soins palliatifs. La perception
subjective par le prescripteur des bénéfices et limites du traitement était aussi évaluée.
Résultats : 103 patients développérent 120 infections, pour lesquelles 66 antibiothérapies
furent initiées, 31 poursuivies, 7 arrétées et 16 non-prescrites. Les arguments objectivés
étaient d'ordre médicaux : les antécédents, I'existence d’un diagnostic infectieux, I'état
général et le pronostic du patient, la symptomatologie. Le type de décision était associé a
'OMS du patient (p= 0.045). Des éléments d'ordre plus technique tels que la voie
d'administration, les données paracliniques et bactériologiques, la réponse a I'antibiothérapie
et le risque d'effets indésirables guidaient le choix de I'antibiotique. La décision se construisait
aprés discussion collégiale autour d'objectifs thérapeutiques spécifiques aux soins palliatifs
centrés sur les symptdbmes et le confort. Sur les 95 antibiothérapies prescrites, 46 sont
arrivées a terme, 9 poursuivies au domicile,16 arrétées, 24 déces sont survenus sous
antibiotique. 64 antibiothérapies semblaient bénéfiques pour le prescripteur. Le bénéfice était
significativement associé a 'TOMS (p= 0.03) L'arrét ou la poursuite de la thérapeutique étaient
significativement associés a l'absence ou présence de bénéfice (p <0.0001) et a la
réévaluation de I'antibiotique a 72h (p=0.049).

Discussion : Ce travail montre 'importance de définir, dans un contexte particulier et selon
la singularité du patient, les objectifs envisagés par l'instauration d'une antibiothérapie afin
gu'elle ne devienne futile et de considérer les limites diagnostiques et thérapeutiques dans un
souci de proportionnalité des traitements, pour que la prise en charge proposée soit adaptée
aux objectifs de soins, de confort et d’accompagnement d’'une situation de fin de vie.
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