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Les antibiotiques, qui ont sauvé tant de vies humaines, ris-
quent de devenir inefficaces en raison d’une inquiétante aug-
mentation de la résistance des bactéries a leur encontre et de
la raréfaction des nouveaux produits mis sur le marché [1,2].
Ainsi, des échecs thérapeutiques surviennent déja pour des
infections pourtant banales, mais causées par des bactéries
multirésistantes aux antibiotiques (BMR), voire résistantes a
tous les antibiotiques. Ces échecs vont se multiplier, avec un
risque de déces. Par ailleurs, certains actes vont devenir
beaucoup plus périlleux (interventions chirurgicales lourdes,
greffes d’organes, traitements immunosuppresseurs...).

Les antibiotiques sont des médicaments uniques, car leurs
cibles, les bactéries, sont des étres vivants, capables de
s’adapter, en acquérant des mécanismes de résistance aux
antibiotiques (mutations, acquisition de supports portant
des génes de résistance). Malgré cette particularité unique
en thérapie humaine, la prescription des antibiotiques reste
totalement banalisée chez I’homme comme chez I’animal, et
les Frangais restent, malgré quelques progrés timides, parmi
les plus gros consommateurs d’antibiotiques en Europe.

11 est ainsi urgent de protéger les antibiotiques (et les médi-
caments anti-infectieux de maniére générale) de facon volon-
tariste, comme on le ferait pour sauver des espéces en voie de
disparition, dans I’état d’esprit d’un développement durable.
Les antibiotiques sont des médicaments « a part » et doivent
faire I’objet de prescriptions justifiées. Chaque prescription
d’antibiotiques doit étre réfléchie, en mettant en balance les
effets bénéfiques a court terme pour le patient (qui reste bien
stir prioritaire s’il est bien atteint d’une infection bactérienne)
et les effets néfastes a court terme (manifestations d’intolé-
rance ou d’allergies inacceptables si 1’antibiotique n’est pas
justifié) et & moyen terme sur I’écologie bactérienne par la
sélection de BMR qui seront les bactéries responsables des
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infections du futur, y compris pour le malade traité. La pres-
cription des antibiotiques est un acte issu d’une réflexion
complexe, dont les déterminants doivent étre professionnali-
sés. Cet objectif de prescription raisonnée ne peut &tre atteint
que par une action conjointe et organisée entre les usagers du
systéme de santé et les prescripteurs. D’autres actions sont a
mettre en place de facon simultanée comme la promotion des
vaccins (antigrippal, anti-rougeoleux, anti-pneumocoque...),
qui évitent des prescriptions d’antibiotiques.

L’Alliance est une action transversale, mise en place a
I’initiative de quelques professionnels et du LIEN, pour faire
face a 'urgence de ce probléme, et impliquant la médecine
humaine (hopital et ville), la médecine vétérinaire, et le sec-
teur agro-alimentaire. Elle concerne trés directement les usa-
gers actuels et futurs du systéme de santé, ainsi que tous les
citoyens de notre pays.

ACdeBMR regroupe 350 personnes issues de tous les
horizons, y compris des usagers du systeme de santé (Lien,
Collectif Inter associatif Sur la Santé [Ciss], Patients for
Patients Safety de 1’Organisation Mondiale de la santé
[OMS], Association des victimes d’infection nosocomiale -
Québec [ADVIN]). Quatre-vingt médecins étrangers de
grande réputation font partie du comité scientifique, ce qui
en fait une structure internationale. L’Alliance est soutenue
par 50 sociétés savantes ou groupes professionnels, francais
et étrangers. C’est une association loi 1901, ouverte aux pro-
fessionnels et usagers étrangers.

Sauver les antibiotiques ne peut passer que par une action
conjointe et organisée entre les usagers du systéme de santé
et les prescripteurs (au sens large). C’est la raison pour
laquelle le role premier d’ACdeBMR est de faire prendre
conscience a tous de 1’urgence et de I’importance de la
problématique. L’Alliance doit assurer le lobbying de la
« cause » au-dela du cercle des seuls initiés — et sensibiliser
et convaincre les politiques, les grandes agences de santé
internationales (OMS, European Centre for Disease Preven-
tion and Control [ECDC], Organisation Mondiale de la santé
animale [OIE]...) et toute la population. Elle est congue
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comme une action complémentaire du « plan national
d’alerte sur les antibiotiques (2011-2016), et du « plan natio-
nal de réduction des risques d’antibiorésistance en médecine
vétérinaire ». L’Alliance n’a aucun conflit d’intérét.

L’ Alliance propose des actions urgentes :

e [’utilisation beaucoup plus prudente et controlée des anti-
biotiques, dans tous les secteurs ;

® une lutte acharnée contre la transmission croisée des
BMR, a I’h6pital comme en ville ;

® la promotion de la recherche fondamentale et de la recher-
che appliquée, en santé humaine et vétérinaire ;

® le développement de nouveaux antibiotiques, en particu-
lier par la recherche de procédés de lutte contre certaines
espéces bactériennes par les molécules anti-adhésion ;

¢ le développement en médecine vétérinaire d’antibiotiques
ou de stratégies de traitement a faible impact écologique ;

® la recherche de nouveaux vaccins ;

e une utilisation beaucoup plus fréquente de tests diagnos-
tiques, afin de ne traiter que les infections bactériennes ;

® une surveillance accrue de la résistance aux antibiotiques,
et de leur consommation, avec feed back réguliers aux
professionnels et au public ;

® un programme d’éducation et de formation des profes-
sionnels et des usagers ;

® Ja mise en place rapide des plans antibiotiques chez
I’homme et I’animal, en libérant les ressources nécessaires.

Certaines de ces mesures sont présentes dans le nouveau
plan antibiotique de la DGS « plan national d’alerte sur les
antibiotiques 2011-2016 » et dans le « plan national de
réduction des risques d’antibiorésistance en médecine vété-
rinaire », mais nous proposons des actions beaucoup plus
vigoureuses, a mettre en place en urgence, en particulier
sur les modalités de prescription des antibiotiques. Voici
ci-dessous le détail de ces actions proposées.

Mettre en place une vaste campagne
d’information

Une vaste campagne d’information « citoyens et antibio-
tiques » doit étre mise en place auprés des médecins, vétéri-
naires, pharmaciens et usagers, afin qu’ils comprennent
combien les antibiotiques sont précieux et menacés, en rap-
pelant aux usagers qu’ils sont sans effet sur les virus, qui
sont responsables de la grande majorité des infections respi-
ratoires. Le médecin, comme 1’usager, doit se sentir respon-
sable de I’acte de prescription des antibiotiques. Une cam-
pagne de la Caisse nationale d’assurance maladie (CNAM)
est en cours. Elle doit étre intensifiée, réfléchie et développée
en partenariat avec les acteurs concernés et en cohérence
avec les autres mesures. A I’occasion de cette campagne
d’information destinée aux professionnels et au public, il
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est nécessaire de réexpliquer les bases de I’hygiéne et de
la prévention de la transmission croisée. Les deux sujets
doivent étre traités de fagon parfaitement coordonnée.

Rationnaliser I’acte de prescription
des antibiotiques, a ’hopital comme en ville,
chez ’homme comme chez ’animal

Actions structurelles

e Renforcer le role des médecins référents antibiotiques
dans les hopitaux ; préciser leur statut, leur mission, leur
formation, les ratios nécessaires et leur mode de finance-
ment dans un décret ;

e créer des réseaux régionaux ville-hdpital en infectiologie
et microbiologie médicale (centres de conseil en antibio-
thérapie et de surveillance des résistances bactériennes
dans les trois champs de la ville, de I’hopital et du secteur
médico-social), connectés avec un hopital de référence
(type Medqual pour les Pays de Loire, Antibiolor pour
la Lorraine, Primair pour la Franche-Comté...), avec une
astreinte téléphonique pour I’hdpital, et une autre pour la
ville, toutes deux rémunérées (création par région dun
réseau d’antibioréférents bien formés, avec une perma-
nence téléphonique pour répondre aux demandes des
prescripteurs de ville et des établissements de soins non
dotés d’un antibioréférent) ;

e faire connaitre ces réseaux et référents par des campagnes
de communication de grande ampleur auprés des profes-
sionnels avec des incitations a y avoir recours ;

e informatiser tout le processus de prescription et de déli-
vrance nominative ;

e publiciser les outils d’aide a la décision conformes aux
recommandations frangaises type www.antibioclic.com ;

® réserver certains antibiotiques a ’'usage humain (exemple :
carbapénémes, nouveaux antibiotiques développés pour
la médecine humaine), et limiter la prescription chez
I’animal des antibiotiques critiques pour I’homme (cepha-
losporines et fluoroquinolones) (référence 26 du plan
vétérinaire) ;

® mettre en place une mission d’étude pour étudier la pres-
cription/délivrance des antibiotiques par les vétérinaires, et
I’impact sur la consommation d’antibiotiques. Des directi-
ves européennes sont nécessaires rapidement pour réviser
les pratiques commerciales liées a la promotion et a la
vente d’antibiotiques (référence 29 du plan vétérinaire) ;

® mettre en place un large programme de formation univer-
sitaire et continu des professionnels. Le bon usage des
antibiotiques doit étre un théme de développement profes-
sionnel continu prioritaire de méme que les bonnes prati-
ques d’hygiéne notamment celles visant a limiter la trans-
mission croisée des microorganismes. Sur ces thémes, des
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actions permettant la modification des pratiques devraient
offrir aux professionnels une participation valorisée ;

® promouvoir le programme européen e.bug qui a comme
but de développer ces objectifs dans les programmes
scolaires.

Actions de nature technique

e ¢tablir dans chaque hopital une liste d’antibiotiques
nécessitant la validation d’un médecin référent (les pre-
micres doses étant délivrées librement pour ne pas retar-
der le traitement) ;

® sénioriser la prescription des antibiotiques (chaque pres-
cription doit étre validée par un senior) ;

e utiliser des génériques uniquement s’ils sont contr6lés
comme équivalents ;

e privilégier les traitements par des antibiotiques a faible
impact écologique, et utiliser de fagon rationnelle les pro-
duits les plus récents ;

® réduire les durées de traitement, voire arréter les anti-
biotiques en particulier en réévaluant le traitement quand
cela est possible (évolution clinique, retour d’examens
bactériologiques) ;

® ne délivrer que la quantité nécessaire au traitement (auto-
riser le déconditionnement), pour limiter I’automédica-
tion, comme cela est fait dans d’autres pays ;

e mettre en place une ordonnance dédiée, pour les anti-
biotiques a haut risque écologique, comme les cephalos-
porines de troisiéme génération, les fluoroquinolones, et
les carbapénémes ;

e adapter les mesures a la médecine vétérinaire, en fonction
des particularités de ce secteur. Il faut interdire les traite-
ments prophylactiques collectifs et systématiques dans les
¢élevages, et en aquaculture, sauf lorsque des facteurs de
risques avérés sont présents ;

® quand le démarrage d’un épisode infectieux est déclaré au
sein d’un élevage, une antibiothérapie précoce collective
ou ciblée (métaphylaxie) peut étre indiquée ;

e ne délivrer que la quantité nécessaire au traitement. La
durée du traitement doit étre courte, afin de limiter son
impact écologique ;

e fixer les prix ou les marges de prix des antibiotiques vété-
rinaires en fonction du service rendu par 1’antibiotique.

Il serait emblématique de faire inscrire
les antibiotiques au patrimoine mondial
de ’humanité, par I’Unesco

IIs sont en effet une « espece » en voie de disparition, et leur
utilisation doit étre écologique, et s’envisager dans un

concept plus global de développement durable. Les antibio-
tiques sont un héritage trés précieux, qu’il faut protéger.

Prévention de la transmission croisée
et pression de sélection

Transmission croisée

Le « péril fécal » lié a certains types de BMR nécessite des
mesures trés énergiques. Dans la vie courante, les bactéries
sont transmises entre les personnes essentiellement par les
mains, et I’hygiéne des mains doit étre intensifiée dans la
communauté a tous les niveaux de la vie sociale. Il faut par
exemple apprendre a tousser ou éternuer dans le pli de
son coude, si la désinfection immédiate des mains n’est pas
possible. L’utilisation de solutés hydroalcooliques doit étre
promue en milieu de soins, et parfois dans la communauté.

A T’hépital, les patients porteurs de BMR doivent étre
isolés, ainsi que ceux qui sont a risque d’étre porteurs
comme les patients multi-hospitalisés, rapatriés sanitaires
ou hospitalisés dans ’année a I’étranger qui doivent bénéfi-
cier d’un dépistage. Ceci peut dépendre du type de BMR en
cause. Plus globalement, les précautions standard d’hygiéne,
a appliquer pour tout patient, doivent étre rigoureusement
appliquées.

Une bonne hygiéne, ainsi que des locaux et des prati-
ques appropriés sont nécessaires dans les locaux d’élevage.
L’hygiéne y revét une importance considérable.

Eviter les conséquences écologiques

Les effluents des hopitaux et les effluents d’élevage doivent
étre traités, et le fonctionnement des stations d’épuration
entierement repensé afin d’éviter la contamination des sols
et des eaux, les antibiotiques pouvant continuer d’exercer
une sélection de BMR dans les milieux naturels. Des moyens
doivent étre mobilisés pour renforcer la recherche des bacté-
ries résistantes dans 1’eau de boisson, et dans certains aliments
(viande, poissons...).

Aider a la recherche

e intensifier la recherche sur les mécanismes épidémiolo-
giques de la résistance, de méme que la recherche de nou-
veaux antibiotiques, de nouveaux vaccins et de produits
anti-infectieux non antibiotiques, en médecine humaine et
vétérinaire. La recherche comportementale sur la surpre-
scription des Frangais par rapport & nos voisins européens
peut nous aider a mieux conduire les campagnes de bon
usage aupres des prescripteurs et du public ;
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e mettre en place des incitations financieres pour les « start
up » a la recherche de nouveaux produits, et pour les labo-
ratoires pharmaceutiques qui s’engageraient de fagon
résolue dans une politique de bon usage des antibiotiques.

Améliorer le diagnostic d’infection bactérienne

Les tests diagnostiques rapides (TDR) existants doivent &tre
largement et correctement utilisés : TDR pour I’angine, ban-
delettes urinaires pour les infections urinaires, ainsi que le
dosage immédiat, au lit du malade (sang capillaire) de la
protéine C-réactive ou de la procalcitonine (données a
confirmer) pour les infections plus sévéres comme une pneu-
monie. Ces tests rapides et simples permettent trés souvent
d’éliminer le diagnostic d’infection bactérienne et ainsi, de
ne pas prescrire d’antibiotiques. Il faut leur donner un statut
permettant leur prise en charge par I’ Assurance Maladie et,
bien évidemment, promouvoir la recherche de tests plus
spécifiques, plus sensibles, voire multifonctions.

Enrichir et exploiter les données
de surveillance

Notre pays dispose d’un excellent systéme de surveillance
de la résistance aux antibiotiques et de leur consommation.
Il faut cependant renforcer la surveillance dans la commu-
nauté et en médecine vétérinaire, et donner les résultats de
cette surveillance de facon simple et réguliére aux profes-
sionnels de santé, aux décideurs, et au public, globalement
et par région.

Evaluer le programme

L’objectif du plan national francais, chez I’lhomme comme
chez I’animal, est une réduction des consommations des
antibiotiques en France d’au moins 25 % en cinq ans.
L’Alliance propose 30 % de baisse en trois ans, chez
I’homme comme chez 1’animal, pour nous ramener rapide-
ment dans la moyenne de consommation des pays euro-
péens. Associée a des mesures d’hygiéne a I’hopital et en
ville (écoles, collectivités, familles), cette mesure devrait
permettre la stabilisation de la résistance a ses niveaux
actuels, voire méme une diminution.

Les indicateurs de résistance et les valeurs cibles que nous
proposons sont les suivantes : pneumocoques résistants a la
pénicilline (cible : 1 %), staphylocoques dorés résistants a la
meéticilline (SARM) (cible : 10 %), Escherichia coli résis-
tants aux céphalosporines de 3° génération (cible : <10 %),
entérocoques résistants aux glycopeptides (ERV) et entéro-
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bactéries résistantes aux carbapénémes limités a des cas
sporadiques.

L’évaluation du volume et du profil d’antibiotiques pres-
crits par chaque médecin, déja réalisée en médecine de ville
par la Caisse nationale d’Assurance Maladie doit permettre
une auto-évaluation, et la mise au point d’indicateurs de qua-
lité. Elle nécessite cependant d’étre affinée, avec prise en
compte du type de patientéle des médecins. On peut imaginer
des tirages au sort réguliers de dossiers de malades traités,
avec analyse critique menée par les colléges professionnels.

Toutes ces propositions indispensables a mettre en ceuvre
sont proposées par les professionnels qui doivent étre res-
ponsables des processus de contrdle et de formation. Faute
d’action, des mesures coercitives inadaptées ou peu accepta-
bles risquent d’étre prises par les institutions, dans I’urgence.

En conclusion, si nous voulons préserver les rares anti-
biotiques qui nous restent, et protéger les rares qui vont
apparaitre, une prise de conscience nationale est indispen-
sable, en urgence. Prescripteurs et consommateurs doivent
travailler conjointement sur un tel programme.
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Trémolieres, Dominique Trivier, Michel Troadec, Jean-Paul Stahl,
Garance Upham (Membre du Comité directeur de Patients for Patient
Safety, OMS), Bruno Valeyre (Président de la Société de Pneumologie
de Langue Frangaise), Dominique Valla, Emmanuelle Varon, Homero
Vasquez, Nathalie Vauvarin, Agnés Vincent, Daniel Vittecoq (Prési-
dent de I’AMM), Pascal Voiriot, Pierre Weinbreck (Président du Col-

lege National de Maladies Infectieuses), Michel Wolff, Yazdan Yas-
danpanah, Jean-Ralph Zahar, Daniel Zara Goni, Jean-Marc Ziza.

Comité scientifique international : Fekri Abroug (Monastir, Tuni-
sie), Murat Akova (Ankara, Turquie), Fatma Amer (Egypte), Mas-
simo Antonelli (Rome, Italie), Apostolos Armaganidis (Athénes,
Greéce), Antonio Artigas (Barcelone, Espagne), Fernando Baquero
(Espagne), Yaron Bar-Lavie (Tel Aviv, Israél), Thierry Calandra (Lau-
sanne, Suisse), Abdelfattha Chabib (Casablanca, Maroc), Annie Chal-
fine (Tel Aviv, Israél), Nathan Clumeck (Bruxelles, Belgique), Jona-
than Cohen (Royaume-Uni), Peter Collignon (Australie), Francois
Clergue (Genéve, Suisse), George Dimopoulos (Athénes Gréce),
Georges Ducel (Genéve, Suisse), Ricardo Durlach (Argentine),
Naima Elmdaghri (Casablanca, Maroc), Dan Engelhard (Jérusalem,
Israél), Annegret Franf-Karwautz (Autriche), Petra Gastmeier (Berlin,
Allemagne), Abdul Ghafar (India), Donald Goldmann (Boston, Etats-
Unis), Herman Goossens (Anvers, Belgique), Thomas Gottlieb
(Concord, Australie), Manuel Guzman (Venezuela), Inge Gyssens
(Nijmegen, Hollande), Fadi Haddad (Beyrouth, Liban), Stephan Har-
barth (Genéve, Suisse), Hakima Himmich (Casablanca, Maroc), Salih
Hogoglu (Diyarbakir, Turquie), Waleria Hryniewicz (Varsovie,
Pologne), Namita Jaggi (Haryana, India), Mitsuo Kaku (Sendai City,
Japon), Igor Karpov (Belarus), Frangois Kidd (Mons, Belgique),
Badreddine Kilani (Tunis, Tunisie), Georges Khalil (Beyrouth,
Liban), Oui-Chang Kim (Séoul, Corée), Gabriel Levy Hara (Argen-
tine), Elisabeth Heisbourg (Luxembourg), Pierre-Francgois Laterre
(Louvain, Belgique), Moi-Lin Ling (Singapour), John McGowan
(Atlanta, Etats-Unis), Dimitri Matamis (Salonique, Gréce), Kamal
Marhoum El Filali (Casablanca, Maroc), Shaheen Mehta (Cape
Town, Afrique du sud), Maria-Lisa Moro (Italie), Dilip Natwani
(Dundee, Ecosse), Babacar N’Doye (Dakar, Sénégal), Steve Opal
(Providence, Etats-Unis), Trish Perl (Baltimore, Etats-Unis), José-
Arthur Paiva (Porto, Portugal), Mercedes Palomar (Barcelone,
Espagne), Didier Pittet (Genéve, Suisse), Jean-Francois Pittet (Ala-
bama, Etats-Unis), Peter Pronovost (Baltimore, Etats-Unis), Jérome
Pugin (Geneéve, Suisse), Rosana Richtman (Brésil), Vladimir Rudnov
(Russie), Wing-Hong Seto (Hong Kong, China), Evelina Tacconelli
(Italie), Falilatou Tchaline (Togo), Jordi Valles (Barcelone, Espagne),
Christian van Delden (Genéve, Suisse), Ethan Rubinstein (Winipeg,
Canada), Christina Vandenbroucke (Hollande), Jos van Der Meer
(Nijmegen, Hollande), Homero Vasquez (Chili), Jean-Louis Vincent
(Bruxelles, Belgique), Eric Vohr (Baltimore, Etats-Unis), Andreas
Voss (Nijmegen, Hollande), Jeanine Wiener-Kronish (Boston, Etats-
Unis), Emile Zein (Beyrouth, Liban), Joséphine Zoungrana (Burkina
Faso).

Avec le soutien actif des sociétés savantes suivantes : Société¢ Fran-
caise de Médecine Générale (SFMG), Société de Pathologie Infec-
tieuse de Langue Frangaise (SPILF), Société Frangaise de Microbio-
logie (SFM), Société Frangaise d’Hygiéne Hospitaliere (SF2H),
Société Frangaise de Santé Publique (SFSP), Société de Réanimation
de Langue Frangaise (SRLF), Société Frangaise d’Anesthésie Réani-
mation (SFAR), Société de Pneumologie de langue Frangaise (SPLF),
Société Libanaise de Médecine Interne (SLMI), Société Francaise de
Greffe de Moelle (SFGM), Société Frangaise de Gériatrie et Géronto-
logie (SFGG), Association Tunisienne de Réanimation (ATR), Société
Tunisienne de Pathologie Infectieuse (STPI), Sociedale Paulista de
Infectiologia (Brésil), Société Belge de Microbiologie Clinique
(BVIKM/SBIMC), Société Marocaine de Maladies Infectieuses
(SMMI), Société Frangaise de Dermatologie (SFD), Australasian
Society of Infectious Diseases (ASID), Australian society of Antimi-
crobials (ASA), Austrian Antibiotic Stewardship Group, Hellenic
Society of Intensive Care, Société¢ Francaise de médicine Interne
(SFMI), European Society of Intensive Care Medicine ( ESICM).

Ainsi que des structures suivantes : Association « Le Lien », Asso-
ciation Le CISS, Fédération des Spécialités Médicales (FSM),
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Association pour la chimiothérapie anti-infecticuse (ACAI), Observa-
toire National d’épidémiologie de la Résistance Bactérienne aux anti-
biotiques (ONERBA), Collége National des Généralistes Enseignants
(CNGE), Collége national de médecine générale (CNMG), Fédération
Francaise de pneumologie (FFP), Groupe de Pathologie Infectieuse en
Pédiatrie (GPIP), College des Enseignants de Maladies Infectieuses
(CEMIT), Fédération Frangaise d’Infectiologie (FFI), Collége Natio-
nal de Pathologie Infectieuse (CNPI), Institut Maurice Rapin (IMR),
Medqual (F. Ballereau), Antibiolor (C. Rabaud), Observatoire du
Risque Infectieux en Gériatrie (ORIG, Réseaux de surveillance des
antibiotiques et des bactéries multirésistantes du Sud-Est, Le Forum
des bio-hygiéniste, Arab Alliance for a prudent use of antimicrobials
(Ar-Apua), Association Phagespoir, Programme National de lutte
contre I’infection nosocomiale (PRONALIN, Sénégal), Réseau Inter-
national pour la Planification et I’Amélioration de la Qualité, et de
la Sécurité dans Services de Santé en Afrique (RIPAQS), Infection,
Prevention and Control Africa Network (IPCAN), Association des
médecins coordonnateurs en EHPAD, Association de Lutte contre
les Infections, Associées aux Soins (ALIAS), Ligue Africaine des
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Associations pour la Sécurité des patients (LIASEP), Portuguese
alliance for the preservation of the antibiotics, ESGAP working
group (ESCMID), Association des victimes d’infection nosocomiale
(ADVIN).

Conflit d’intérét : les auteurs déclarent ne pas avoir de
conflit d’intérét.
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