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Introduction

En France, comme ailleurs, le nombre mgients atteints de cancer est en augmentation,
avec pour conseéquence une croissance de la consommation des soins. Le nombre de
patients traités par chimiothérapie (et thérapietbléed augmente également rapidement

V % O0e o[ (( 8 A}opunlusdge ¢roissEnhdes médicaments anticancéreux a la
fois en complément des traitements locorégionaux dans la phase initiale de la maladie et en

phase de récidivl].

Les formes orales constituent désormais une part non négligeable (plus de 20%) des
chimiothérapies disponibles ou en cours de développemijt Elles présentent de
viu E p&E£ A v3 P U v}3 uuvs v 8 Eu - <u 0]8 Al %lp
restent pas moins caractérisées par des risques importants

> ((1 18 § o u-trajigmé¢st anticancéreux sont conditionnées par la qualité de
o[]Jv(}E&u §]}v 0]AE -méme%komail €galemeht aux professionnels de santé
exercant a proximité de son domicile ou de son lieu de vie.
Le réseau territorial de cancérologi#nco38qui a démarré son activité en septembre 2008
[annexe 1], a entre autres pour u]ee]}v [}EP v]e E §  pE]*s E o Z]

}u] Jo U § %oope % ES] po] €E u vs }vSE] p E o[ u o]} E
patients traités par anticancéux oraux.

[ oS v }viaed S8} i S](Pv Eo [uo]}E S]}v 0 % E]
patients traités par des anticancéreux oraux et de valorisation de la place des professionnels

e v3 v Alodv«iE]$| SE A Jo i B4 =% ()« § [ e C

répondre a la question quel outil ou quels outils sont susceptiblés faciliterle réle des

% Z Eu ] ve [}((]1v § <« u augres dgskajieéntehecomplément et en

relaisdes professionnels hospitats référent®

A cet effet, une revue de la littérature et des recherches spécifiques ont été réalisées
~¢% ] 0]85 ¢ Je%}v] 0+ Vv AJoOo U epu%%}ESe [JV(}EU 5]}v A]
complétées par une enquéte locale auprés des profesdlenrconcernés par cette
problématique. A partir de cet état des lieux, des outils ont été élaborés et seront proposés

Ve O E H E o n Kv }76 HUAE %oE}( *]}vVv O e vS§ o[,

patients traités par des anticancéreux oraux
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Premiere partie

Revue bibliographique

Cetravail a commencé paune revue de la littérature francaise et anglaxonnedans
Medline [3] avec comme mots clés anticancer drugr ou «antineoplasic agent ou
« patient information» ou «oral chemotherapy et « compliance» ou «ambulatory care».
Une recherche a également été réalisée sur les sites web suivants
- INCA[Wwww.e-cancer.fr
- HAS\Www.hassante.fr.
- ASCQuideline|(vww.asco.org/quidelings
- SOR\.(IWW.fnC|CC.fI’/SOt’.htrT']‘

Les laboratoires pharmaceutiques qui commercialisent des médicaments anticancéreux

administrés paroie orale et disponibles en ville, ont été contactés par téléphone, fax ou
JMEE] o p }uEes M ul}]e D] 1ii6X >[ ve u o O } Mu vs§ §

médicaments leur a été demandée. Une premiere relance a été effectuée en Juin 2009 et

unederniére en Juillet 2009.

Il apparaf que les traitements par médicaments anticancéreux oraux présentent des

A vs P . ES Jve %}UE 0 ¢ % 5] vie ~ o vy [Z}*%0]8 0] &
MS}tviu] U <p 0o]S Al YeU u ] viu Et urgsoued @ U atiicke & S v
particulierement retenu notre attention car il fait la synthése des risques et des
recommandations de bon usage des anticancéreux oraux et met en exergue la nécessité de

sécuriser le circuit des ces médicameifi2$.

> A 0}% % U V3§ e (}J&uUu » }E& o *U u} o0]8 [ u]v]eSE S]}vU
v E}o}P] U PV E PouvsS [ uSCE *» SC% - E]e<u *U 0] -
M % S] v§ Ve 0 % @E&} eepe [ Uu]v]eSE S]}v ~E&]dement [Jv} -

P *S]}v e ((S* ]Jv *]CE o+ S e JvS§ E S]J}ve u ] U VS He °

e HE]S HSE ]S uvs vs] v & pA E *}vs v  }v ]8]lvv e % E

11




délivrée au patient luméme, mais également aux professionnels santé exercant a

% E}A]uU]S *}v }u] ]Jo }u *}v o] Al X > %Z GEu ] v
patient ses médicaments et le médecin généraliste qui assure son suivi régulientdoi
eégalement disposer de tsules éléments leur permettant dealider la prescription,
[IJV(}E&uUu & }EE S uvsS o % 8] vs S§l}pu o[ eepE E <p 0
ont bien été comprises. Ces conditiosent 00 ¢« E u% 0] * AlesiBfdsdipnels
disposentils des supports adaptés sur le fondmme sur la formé@ Les divers documents

E ve ¢ ¢}vs Ve o[ ve u o .SCEpenddntvils(spipouvent difficiles trop

lourds et complexe®u posev § * % E} O u J((pnel}v S [ Sp o] S]}v

véritables outils pratiques au qtidien.

Par ailleurs, les référentiels et protocoles de prise en charge des chimiothérapies par voie
orale sont rarement élaborés contrairement aux cluthérapies par voie injectable.

L[ v ‘U %o} ESe 5V E ]Joe S Ao] sU ulde P oL
formation/information spécifiques peut conduire dans la pratique a des erreurs de

prescription, de dispensation ou de prise médicamenteuse.

Compte tenu de ces éléments, il a été décidé pour ce travail de faire un focus sur les outils
(contenu, format S e« %o %0 } (E S J((He]}ve epe %S] 0 ° ( ]Jo]s & o
patients traités par des anticancéreux oraux par les professionnels de santé de ville

~%Z Eu ] ve [}((]]v S u Jve SCE ]S vSeeX
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Deuxieme partie
Contexte

. Le Plan déMobilisation Nationale contre le cancer

Le Plan Cancesst publiéen 2003, ese d&line en70 mesure®t 6 grands chapitres

Le premier est basé sur paévention et la mise en place de mesures pour rattraper

le retard pris dans ce domaine, et pour évites cancers évitables.

Le second concerne le développement de campagnedégéstageprécoce afin de
sensibiliser les personnes a risques.

Le troisiemeporte sur lessoing sa finalité est de faire évoluer de facon trés
Alolvs E]*3 o[} E P ingautdii} du patierit

Le quatrieme chapitresocial vise adonner aux patients les possibilités de mener

Hv  A]J S§]A  pee] VIEU 0 <p %o}ee] o U (]Jv vV %o e+ i}
uo ] of % E pA o[ £ ope]}v ¢} ] o0 X

Le cinquiéme chapitreoncerne laformation § o u]e v "THAE s E (}d
notamment pour accraie le nombre de professionneldu cancer.

Le sixieme chapitre correspond a une série de mesures permettant de dynamiser et

mieux coordonner laechercheen cancérologie.

Lesrésea A v E}o}P] U <u[loes <}] -etdblEsemghis pridntés]guilitd
des soins et professionnels de la cancérologie) ou territoriaux-f\jpital orientés prise en
charge globale des patientsont confortés a travers plusieurs mesures de d* Plan
Cancer. Leurs missions spécifigues et leur place dans la nouvelle organisation en

canceérologie sont précisées.

En Région Rhépglpes,lesmesures du Plan Cancer sgrtéclinées notammenta travers
0 Z1® < Z &P ¢ + E « pAE 5 EEJUREEM gnAddertbne 2005 % &

[4]. Depus 2007, 4 réseaux ont été agreét financés en région (fonds FIQCS).
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Le réseauOnco38est le réseau territorial de cancérologie du bassin hosipitat de la

région Rhéne 0% <X /o0 %o } 1 @timiser I&]qualité de la prise en charge glohale

«du dépistage aux soins de soutigndes personnes atteintes de pathologie cancéreuse, a
proximité de leur lieu de viepar une meilleure coordinain et complémentarité des
]Jvd EA v v8s USIUE [o00 X > E ¢ e Apus puv & o] VSCE
0[Z€%]5 oU %}UE (]JE o o] v USIUE pn % 3] vd & A]8 & o
Le réseau offre une prise en chargglebale» des patients en répondant aux problemes

spécifiques qui peuvent se poser au long de leur parcours.

Il. Le cancer genéeralites

1) Définition [5]

Le cancer est un terme général désignant I'ensemble des tumeurs malignes se développant
rapidement et ayantendance a se généraliser (métastases). Ces tumeurs sont le résultat de
la transformation des cellules saines composant un tissu en cellules cancéreuses

(néoplasiques).

by

Toutes les cellules de l'organisme sont soumises a un renouvellement constant et
progamme: les cellules d'un méme type sont organisées pour former un tissu ou un

organe.Régulierement, des cellules meurent par vieillissement ou par dysfonctionnement et
sont remplacées, afin que les tissus et les organes conservent letiofarCette réglation

est sous contrble.

BN

Au niveau cellulaire, ce contréle est initié a partir des chromosomes qui contiennent
I'information génétique. Sous l'influence de certains facteurs, l'information contenue peut

étre modifiée et le fonctionement de la cellule péurbé. Il existe cependant des systemes

de réparation de linformation contenue sur les chromosomes mais ces systemes de

réparation peuvent étre débordés et le processus de cancérisation débute.
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Dans un canceres$ cellules se développent indépendammelet tout contréle, d'abord au
e Jv ulu H S]eep }pu 0-}EP v U %op]e - S Z vs 0 SHU M
migrent dans tout l'organisme (par voie sanguine ou a travers le systeme lymphatique). On

parle alors denétastases.

Pour exemples,el cancer du sein métastase essentiellement dans le foie, les os, les
poumons, le cerveau et la peau alors que le cancer digestif dissémine essentiellement vers le

foie.

Les cancers seraient favorisés par un terrain héréditaire prédisposandes facteurs
d'environnement tres divers : produits chimiques (tabac, amiante, insecticides ...),
radiations, rayonnements (UVA, UVB, rayonnements ionisants), virus, bactéries, stress,

habitudes alimentaires, etc...

2) Perception de la maladie

Le cancer occupe une placentrale au sein des préoccupations des Francais en matiere de
e vE X VvV %]S * %E}PE ¢« E 0] *U]Jo upuE v }IE Hitu@E

grave par excellence.

N olv oo Ev] E 15]1}v E}lu SE v & o[/ite®dt U 07!

*%}VvS Vv U VS O Vv E % Eu] o+ SE}]* uo ] e <u[]lJoe ipP vsS o

] ~0fUT 9« S 0°cuo0o ] @EI]JIA e po JE  ~iiUi 9¢X hv wu i}

<U O v E V[ *S % ¢ pv u o | juu o'y PJSEEEX []Jve «dJ pv
Vcu!'s pos E] unE & o] %o E [%oe}e %o}UE& O[/E (18 %o %o (
[ }E %}lpE ]JE <p o0 v E S ho %]E U0 ] i

Enfin, la quasis}S o0]$ e &E v ]* *SJu <<u %o Ee}ancerwef 53F% o G
% Ve VS <d O v E (E %o %o M Z e E S <u[}v v % ps EJ] v

apparait ainsi majoritairement angoisseée et fataliste face au cancer.

Enrevanche S « o}v pv  Sp & VvS [/(}%0 %}pE o >]Pp }vSE
uiljE&]s e« &E V ] %% E}pA 0] <u@ 0 * SCE ]S u vSe }Vv§
Alop e @EV] E + vv e+ ~08i 9¢ 3§ <p[lo [E]e5 Hi}eE [ZH]
efficaces (76 %).

15




Vv }JUSE U o[ u o]}& S8]}v

0O %E&]e v Z EP o]

}uo HE
essentiel de qualité des soins, est manifeste pour 87 % des répondants du Barométre cancer
O[/v% X

3) Données épidémiologiquds]

a) Sourcesde données de mortalité

> VA VAR U}ES 0]S <*}vS Jeep o %] U vsS E [ %] U]
u ] o e «U o[/ve EuX ¢ }vv e« ¢}vE AEZ pu-s]A « 3§ E
territoire national.

hv h

So o o[ A}opgglie par aancer}» sur la période 192004, fruit de la
}oo }&E S]}v

VSE o %o | S o[/E U

*]§ ]Jvs v §[7] o[/E

§ %pu o] vivAl E 1

b)

‘" Fe Tife—cof—ctee of —cteofZFe FTice. <tFe. ]
Lesestimations nationales de nouveaux cas (incidendejlee mortalité des cancers sont

produites de maniere conjointe par le réseau Francim des registres du cancer, le
% ES u vS§ ]}S S]eS8]«p * ,}*%] + ]A]Jo- >Clv S o[/ve§]
Les dernieres estimations nationales produites concernent la période-208D issues des

données métropolitaines de 17 registres (11 registres généraux et 6 registres spécialisés).

C) fe tTleetxtfe Tice,

w<tfe f %Z  fZte - —e Y% tfe
En 2005, le nombre de nouaex cas de cances été estimé a pres de 320 000 (A8 en

2000) dont 180 000 (56 %) chez les hommes et 140 000 (44 %) chez les fomgse le
viu E e V[ MPu vs <« iT 9 ~iTi 111 v idd61 8§ i00 iii
Entre 1980 et 2005, le ndmne de cas de cancer a augmenté de 89% QDM0cas en 1980),

v
cette augmentation est due a plusieurs facteads o[ puPu vS§ S]}v

0 %o}%o O S
21%), le vieillissement de la population (pour 24%) etostirune augmentation du risque

U EA v canfanM48%).
>[ uPu vs §]}v iT9 uviu & . o ¢85 [E%oO0]cu

%o }UE i1
de la population, 30 % par le vieillissement de la population, le risque de décéder ayant
diminué de 29 %.
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Quatre localisations sont responsables chacdaeplus de 30 000 nouveaux cas en 2005, il
[ P]S 0 % E&}*S § ~01 T0R eeU e -lactund @741B3cas)+etldlu p €o0
poumon (30 651 cas). En proportion, ces quatre localisations représentent respectivement

19%, 16 %, 12 % et 10 % de tmsscancers.

Z 1 o[Z}uu

S P u}C v p ] Pv}es] v & 8§ 06 veU S v ]e <p o P
71 ans.

W Eu] o« idiiii v E+ E ve e Z 1 o0o[Z}uu Vv TiifiU 0 ¢ %oOpe

le cancer de la prostate (625 cas),

du pounon (pres de 24 000 cas),

du célonrectum (pres de 20 000 cas).
En terme de déces, le cancer du poumon occupe la premiére place (prés de 21 000 morts),
suivi du cancer de la prostate (9 202).
> ¢ % E]V ]% 0 ¢ }VvSE] uS]}tve o[ nPantvid caihter de la pfosthtev .
pour lequel le taux standardisé a la population mondiale est passé de 26 pour 100 000 en
1980 a 121 pour 100 000 en 2005.

Chez la femme
>[ P u}C v ] Pv}e§] 8§ 00 ve S o[ P ujCv o o3

Parmi lesl40000 cancers chez la femme, en 2005, on retrauve
Le cancer du sein (prées de 50 000 cas) qui occupe la premiere place également en
terme de déces (1201 déces)
les cancers du célerectum (17 500 cas et 7964 déces)
les cancers du poumon (6 700 ca$6é74 déces).
> ¢ % E]V |% 0 ¢ }VSE] uS]}ve o[ pPu vs S]}v o[]v] v o 1\
passé de 57 a 102 pour 1000, le cancer de la thyroide, le cancer du poumon, le mélanome

malin et le lymphome non hodgkinien.
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Tableau I Classement des cancers par incidence et déces en France en §)05

Localisations : Incidence
 Effectif  Poids  Rang Effectf Poids  Rang
Prostate 62 245 19,5 1 9202 6,3 4
Sein 49 814 15,6 2 11 201 7,7 3
Coélonrectum 37 413 11,7 3 16 865 11,6 2
Poumon 30 651 9,6 4 26 624 18,3 1
Lévrebouchepharynx 12 270 3.8 5 4 000 2,7 10
Lymphome malin non Hodgkinier 10 224 3,2 6 4 203 2,9 9
Vessie 9 679 3,0 7 4482 3,1 8
Rein 7 949 2,5 8 3684 2,5 12
Mélanome de la peau 7401 2,3 9 1440 1,0 18
Pancréas 7218 2,3 10 7787 5,3 5
Estomac 6 794 2,1 11 4 756 3,3 7
Thyroide 6672 2,1 12 403 0,3 23
Foie 6 433 2,0 13 7 390 51 6
}E %+ o[ps & 7574 1,8 14 1 800 1,2 17
Vel% Z P 4721 1,5 15 3 850 2,6 11
Myélomes multiples et maladies 4516 14 16 2789 1,9 15
prolifératives
Ovaire 4 374 1,4 17 3180 2,2 13
Systéme nerveux central 4120 1,3 18 3019 2,1 14
Larynx 3735 1,2 19 1406 1,0 19
Leucémies lymphoides chronique 3 224 1,0 20 1059 0,7 22
Leucémies aigués 3082 1,0 21 2733 1,9 16
Jo o[p$ Epe- 3068 1,0 22 1067 0,7 21
Testicule 2002 0,6 23 82 0,06 25
Maladie de Hodgkin 1544 0,5 24 218 0,1 24
Plevre 906 0,3 25 1090 0,7 20
Tous cancers 319 380 145 762
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4) Traitement

Traiter un cancer consiste a éliminer la tumeugégdiquer les cellules cancéreuses.
Chaque cancer est particulier et nécessite une prise en charge appropriée et un traitement

§ E o0]8 ‘[Pian GaAcemqpadr laA o

(7213

adapté. > %o E]- V. }u%os
demande de généralisation du dispositif[ vv}v S E ul- [Uv WE}P(
Personnalisé de SoindP®S> a chaque patient.
Il existe différents types de traitements pouvant étre utilisés seuls ou en association

La chirurgie la curiethérapieet la radiothérapie qui sont des traitements & du

cancer

La chimiothérapie, les thérapies ciblées o0[Z}E&u}v}SZ E %o] PJ]ee vS§

Pv Eo-a[]&8 upyE&E o+ o0oOpMO ¢ Vv E pe ¢ Ve O[] Ve U O |
Dans le cadre de cette these nous allons développer plus particulierememigldisaments

anticancéreux par voie orale, regroupant les chimiothérapies et les thérapies ciblées.

lll. Les médicaments anticancéreux administrés par voie

orale

- Lachimiothérapie est un traitement courant en canceérologie, visanéliminer les cellules
can@reuses, soit en les détruisant, soit en les empéchant de se multiglierest réalisée

par voie parentérale, le plus souvent gerfusion intraveineuse (IV) quer os (c'esta-dire

par voie oralg¢ Elles présentent une toxicité non seulement pour ¢edlules cancéreuses

U le Hee] %}UE o0 + o0o0pO ¢ o ]ux effefd fndésirablgsuagiociés (aplasie,

% ES [ %% 35]3U v pe ¢ 5 Alu]ee u v3eU ( 3]Pp U 0}% ] U &

- Lesthérapies ciblées) %% EP * ]JOo C pnée, ddsigment les médicaments
dirigés contre des cibles moléculairegcepteurs, genes ou protéines impliquées dans les
voies de signalisation intracellulaires jouant un réle dans la transformation des cellules
sainesen cellules cancéreuses ou dans développement des tumeurs maligne€es
médicaments sont administrés soit par perfusion IV, soit par voie orale. Leurs effets

indésirables sont tres différents de ceux de la chimiothérapie
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A.Classification
disponibles en vik (g

des

Tableau I Chimiothérapies «classiques»

médicaments anticancéreux

Classe Soustype D} [ S]} j Exemples
Analogue acide Méthotrexate
Antifolates folique:
Blocage de la
synthese des base:
puriques et
pyrimidiques
. Antimétabolites | Analogues des
Inh(ljbltleurs bases puriques Incorporation dans Fludarabine
syn(tahgse Analogues des © [ Et‘)locage delé  capécitabine
[ E bases synthese etdela |  Tegafururacile
pyrimidiques reparation
Inhibiteurs des| Inhibiteurs des Blocage de la Topotécan
enzymes topoisomérases E %o E S]}v Etoposide
impliquées T Apoptose
dans la Inhibiteurs de | Blocage du passag Hydroxyurée
synthese ADN la ribonucléotide en
ribonucléotide | déoxyribonucléotide
réductase
Alkylants Dérivés de la Melphalan
moutardea | &]4A& S]}v eu@®  Chlorambucil
o[ 1}8 blocage de la Cyclophosphamide
A Nitroso-urées réplication et la Carmustine
_Agents Alkylosulfates | transcription Busulfan
interagissant - TP
directement Apparentes Altretamln_e
A of P,rocarbazme
Témozolomide
Agents Anthracyclines| Fixation entre 2
intercalants E]ve [ E Idarubicine
Agents Poison du | Alcaloides de e Fixation sur la Vinorelbine
interagissant fuseau pervenche tubuline et blocage
avec les des cellules en

protéines de
la mitose

métaphase
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Tableau It Thérapies ciblées

Classe

Inhibition de
o[ 3]A18 3¢
kinase des EGFR qt
Anti-EGFR Erlotinib
entraine le blocage

de la cascade de

réactions
Inhibition de
o[ §]A]1% 3¢ Sorafénib
kinase des VEGFR e
Inhibiteurs des  Anti-VEGFR, PDGF| Sunitinib

des PDGFRIqt, qui

tyrosine-kinases c-Kit N
entraine le blocage Dasatinib

de la cascade de

réactions

Inhibition de
o[ 3]A138 3¢
kinase des PDGFR,
Anti PDGFR:Kit Imitanib
kit, qui entraine le
blocage de la

cascade de réaction:

Tableau IV Tableau Récapitulatif des molécules anticancéreuses disponibles en ville

au 30 Novembre 2009 (page suivante)
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DCl/ Noms de Classe Indications Posologies Regles dalélivrance
spécialités thérapeutique
Méthotrexate - LAL De 15 & 30 mg/m | Prescription et
(traitement par semaine renouvellement par tous
METHOTREXATE [ VEE §] médecins
BELLOR o
Antifolique
comprimé, jaune créme, - Tumeurs
dosé & 2,5mg en tube solides
plastique de 20
Fludarabine -LLC & 40 mg/nf/jour en | PIH 6 mois
cellules B cure de 5 Prescriptiorréservée aux
FLUDARA jours/mois spécialistes en oncologie,
Comprimé pelliculé non hématologie ou médecins
sécable, rose dosé a 10m|  Antipurique compétents en cancérologie
en blister de 5 comprimés
dans un flacon protecteur
contenant 15 ou 20
comprimés
Capécitabine - Cancers 2500 mg/m?jour | PH
colorectaux pendant 14 jours | Prescription réservée aux
XELODA suivis d'une spécialistes en oncologie,
comprimé pelliculénon Ant - Can.cers période sans hématlologie ou méd(’acins .
sécable, dosé 2 150mg o gastriques traitement de 7 | compétents en cancérologie
(beige, blister de 60 Pyrimidique jours Médicament nécessitant une
comprimés) et 500mg - Qancers du surveillance'particuliére
(péche, blister de 120 sein durant le traitement
comprimés)
Tégafururacile - Cancers 300mg/ma/jour PH
colorectaux pendant 28 jours | Prescription réservée aux
UFT’ puis 7 jours spécialistes en oncologie,
Gélule blanche dosée a Ant [ EE!S hématologie ou médecins .
100mg de tégafur et compétents en cancérologie
Pyrimidique Association avec | Médicament nécessitant une

iTouP [pHE ]o

d 90 mg/j de surveillance particuliér
e 7 plaquettes . .
folinate de durant le traitement
contenant 3, 4, 5 ou 6 .
i calcium
gélules
Topotécan -CPPC 2,3 mg/m?ljour | PH
pendant 5 jours | Prescription réservée aux
HYCAMTIR

Gélule dosée a 0,25 m
(blanc a blanc cassé) €
1mg (rose), en boite de

10

Inhibiteur de la

topoisomérase |

consécutifs toutes
les 3 semaines

spécialistes en oncologie,
hématologie ou médecins
compétents en cancérologie
Médicament nécessitant une
surveillance particuliére
durant le traitement
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DCl/ Noms de Classe Indications Posologies Regles dalélivrance

spécialités thérapeutique
Etoposide -CBPC De 80 & 300 PH
mg/mz/jour en Prescription réservée au
-Cancers du | curesde3as5jours gnacialistes en  oncologié
VEPESIDE testicule, de | ©US1€s21a28 | pneatologie ou  médecin
CELLTGP o[}A ]E Jours compétents en cancérologie
sein Médicament nécessitant un
Capsule dosée 225mg | |nhibiteur de la surveillance. particuliére
(blister de 40) -Lymphomes | En cure de 50 a 100 durant le traitement
et 50mg (blister de 20) topo malins mg/m?/jour . Un carnet personnel de suiv
isomérase Il | hodgkiniens et| pendant 21 jours | doit étre remis au malade
non par mois, voire en
hodgkiniens adm.inistration
continue
-Leucémies
aigues
Hydroxyurée -LMC® 30 a 50 mg/m?/j| Prescription et
en traitement | renouvellement par tous
HYDREA [ §5 «p médecins
Gélule, rose et verte Inhibiteuf d,e la 15 & 30 mg/mz/j
dosée a 500mg, en boite nbférgigfaostlede en vtraitevment
de 20 [ vSE& §] v
Melphalan -Myélomes ~ Myélome: 0,15| PH
multiples a 0,25 mg/kg/j en| Prescription réservée aux
ALKERAN cures de 4 a 7 spécialistes en oncologig
Comprimé pelliculé, non -Cancers de | jours toutes les 4 hématologie ou médecin
sécable, blanc a blanc o[}A |E a 6 semaines compétents en cancérologie
cassé et dosé a 2mg en Médicament nécessitant un
fiacon de 50 -Cancersdu | ~ Ovaire 0,2 surveillance particuliére
sein mg/kg/j sur 5| durant le traitement
Agent a}lkylant jours, toutes les 4
bifonctionnel . .
a 8 semaines
~ Sein 0,15
mg/kg/i ou 6
mg/mz/j pendant
4 a4 6 jours, &
renouveler toutes
les 6 semaines
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DCl/ Noms de

spécialités

Classe

thérapeutique

Indications

Posologies

Reégles dalélivrance

Chlorambucil -LLC De 4 a 8 mg/rfi] Prescription et
- Lymphomes pendant2 a 3 renouvellement par tous
CHLORAMINOPHENE hodgkinien et semaines médecins
Gélule blanche, opaque non L
' hodgkinien
dosée a 2mg en boite de| Agentalkylant
30
Cycle -Cancers du | De 50 a 100 PH
Phosphamide sein, de mg/m?/j en Prescription réservée au
o[}A JE& U continuou 1002 | gpeciakstes en oncologie
ENDOXAR| testicule, des | 200 mg/m2j par hématologie ou  médecin
bronches, de | cycles courts de . 3 .
Comprimé enrobé dosé & - Agent alkylant | |a vessie 15 jimois répétés | COMpetents en cancérologie
50mg, en boite de 50 bifonctionnel -Sarcomes toutes les 2 a 4 Médicament nécessitant un
- Lymphomes | semaines surveillance particuliére
malins durant le traitement
Médicament inscrit sur la list
des spécialités autorisées a
rétrocession
Busulfan -LMC 0,06 mg/kgl/j, PH
_avec une dose | Prescription réservée au
MYLERAR initiale max de 4 | gpgcialistes en  oncologig
o - 5“9’1 pendqnt 12 hématologie ou médecin
Compriméblanc, pelliculé a 20 semaines ern j i .
dosé & 2mg en flacon de traitement cornpetents en,cancc_erolog|e
. [v u 3]} Medlgament necessngnt un
surveillance particuliére
0,5 a2 mg/jen | durantle traitement
Agent alkylant continu ou en
bifonctionnel schéma
séquentiel en
traitement
[ vS§E §]
Ne pas dépasser
la dose
cumulative de
3000 mg en
chronique
Altrétamine -CBPC 260 mg/ma/j PH
-Cancer de pendant 14 a 21| prescription réservée au
HEXASTAT o[}A JE | jours, tous les 28| gpecialistes en  oncologi
Gélule, violet transparent jours hématOIOgie ou médecins
s 4 100ma (bof compétents en cancérologie
fosce & 10oma (Bolle de Agent alkylant Médicament nécessitant un

25, en blister de 5)

surveillance particuliére
durant le traitement
Médicament inscrit sur la list
des spécialités autorisées a
rétrocession
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DCl/ Noms de

spécialités

Classe

thérapeutique

Indications

Posologies

Reégles dalélivrance

Procarbazine -Lymphomes 100 a 150 Prescription et
malins mg/m?/j pendant renouvellement par tous
NATULAR -Tumeurs 5 a 14 jours par médecins
Gélule jaune clair dosée & Agent alkylam ?ggﬁéales asrrs]glcsi:tinon
50mg en flacon deverre
brun de 50
Témozolomide -Gliomes 150 a 200 PH
malins mg/m?/j pendant | Prescription réservée au
TEMODAE Sjours, un cycle | ghacialistes en  oncologié
Gélule en flacon de 5. tous les 28 jours hématologie ou médecin
dosée & compétents en cancérologie
~5 mgcorps blanc coiffe Médigament nécessitqnt un
surveillance particuliére
verte Agent alkylant durant le traitement
=20 mg corps blanc- Médicament inscrit sur la list
coiffe jaune des spécialités autorisées a
~100 mg corps blanc rétrocession
coiffe rose
~250 mg corps blanc
coiffe blanche
Idarubicine -LAM® - Schéma PH
hebdomadaire | prescription réservée au
ZAVEDOS 20 rgg/ mZ/sem spécialistes en oncologié
Gélule dosée & 5 (orange) 2221;:;5 avec hématologie ou médecin
10 (blanc & orange), ou augmentation a :/Iorr;pétents en cancérologie
2 édicament nécessitant un
25 mg (blanc) Agent alkylant 0 .mg/[m /§em o surveillance particuliére
durant le traitement
-Schéma Médicament inscrit sur la list
quotidien: des spécialités autorisées a
15 & 30 mg/m?/j | rétrocession
pendant 3 jours
Vinorelbine -CBNPC 60 mg/mz lors des PH
; P Prescription réservée au
NAVELBINE _Cancers du rois p'Jrem|eres spécialistes en oncologig
Capsule molle dosée a 2( sein ser.names de. hématologie ou medecin
mg (marron clain ou 30 | Alcaloide de la| Métastatiques traitement puis compétents en cancérologie

mg (rose) en boite
unitaire, en plaquette

thermoformée

pervenche

80 mg/m3/sem

Médicament nécessitant un
surveillance particuliére
durant le traitement

hv o]AE § [JV(}E
suivi destiné au malade &
fourni
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DCl/ Noms de Classe Indications Posologies Regles dalélivrance
spécialités thérapeutique
TARCEVA tyrosine t - Cancers du mg/jour Prescription réservée au
ITv + [ "& pancréas spécialistes en oncologie
25,100 et 150 mgenbte|  Par CYP3A4 Médicament nécessitant un
de 30 surveillance particuliére
durant le traitement
Sorafenib - - Cancers du 400mg deux fois| PH
Inhibiteur de rein par jour Prescription réservée au
NEXAVAR différentes >Serip .
kinases spécialistes en oncologié
Comprimé pelliculé, ) _ hématologie ou médecin
rouge et rond, dosé & 200 '\gztraggll':&e‘l compétents en cancérologie
mg, boite de 112 (4 - Adi A i
g, boi ( Inhibiteur du Medlgament necesannt _gn
blisters de 28) CYP2C9 surveillance particuliére
Inhibiteur de la durant le traitement
Pgp
Sunitinib - Cancers du 37,5a875mg | PH
SUTENT rein par jour Prescription réservée au
- spécialistes en oncologig
uleen boite de 28 (4 Inhibiteur de | - Tumeurs h'? tologi < g
géluleen boite de 28 ( différentes stromales ema,o ogie ou n,qe eclln
blisters de 7)dosée & kinases gastro compétents en cancérologie
~12,5mg (orange) intestinales Médicament necessitant un
~25mg (caramel et Métabolisme | (GIST) Survelllance_ particuliere
orange) par CYP3A4 durant le traitement
~50mg(caramel)
Dasatinib -LAL 100 a 140 PIH 6 mois
SPRYCEL |r(‘jhf'ft2|tem de | | vc mg/jour Prescription réservée au
o o ifferentes spécialistes en  oncologie
Comprimé blanc pelliculé kinases ] ) ) -
. hématologie ou médecin
blanc rond et biconvexe } 3 .
. . . compétents en cancérologie
dosé a 20 mg, 50 mg, 700  Métabolisme Médi t né tant
ar CYP3A4 eédicament nécessitant un
mg, en bte de 60 P surveillance particuliére
durant le traitement
Imatinib Inhibiteur de | - LMC (phases 400a 600 PIH 6 mois
o[ S]A]S chroniques et mg/jour Prescription réservée au
& tyrosine kinase | accélérées) spécialistes en  oncologie
GLIVE desCIT(I;GFR, -GIST hématologie, en médecin
Comprimé pelliculé, interne, en hépato/gastro
jaune trés foncé a brun Inhibiteur et entérologie
orangé, dosé 4100 mg | inducteur des
(rond et sécableboite de CYP3A4
60) et a 400 mg (ovaloide
biconvexe et non sécable Substrats des
CYP3A4/5,
CYP2D6
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DCl/ Noms de Classe Indications Posologies Regles dalélivrance

spécialités thérapeutique
Lapatinib Double -Cancer du 1250 mg PH
inhibiteur des | sein (5 comprimeés) | Prescription réservée aux
TYVERB tyrosines par jour, en spécialistes en  oncologie
kinases continu, en 1 . . o
o . . hématologie ou médecin
Comprimé pelliculé ovale. (ErB1/ErB2) prise par jour de o 9[ < rolog
jaune, préférence a la co,m|'oe ents enlcancgro ogie
Gravé «GS XJ@ méme heure | Médicament nécessitant un
250 mg en 2 boites de , . i iculié
g fes Métabolisme survelllance' particuliére
plaquettesthermoformées de durant le traitement

par CYP3A4 et

CYP3A5 Médicament inscrit sur la list

des spécialités autorisées a
rétrocession

70 comprimés

'LAL Leucémicigiie Lymphoblastique

2LLC Leucémie Lymphoide Chronique

3 CPPC Carcinome Pulmonaire & Petites Cellules
“CBPC Carcinome Bronchique & Petites Cellules
*LMC: Leucémie Myéloide Chronique

®LAM: Leucémie Aigiie Myéloide

"CBNPC Carcinome Bronchique NénPetites Cellules

8GIST Tumeurs stromales gastiatestinales

B.Caractéristiques des médicaments anticanceéreux par
voie orale

Pendant longtemps, le traitement des cancers fut restreint a une administration par voie
JVEE A ]Jv pe ~/se<U oparwdie] o€ s&]frouvant limitée essentiellent au

ju Jv 0[Z u 3lesprincpaux obstacles o[ u]v]*SE 3]}v %Lta@ienA}] E }C
[JE E %Z Eu } ]Jv S]«u § P o v]jcg ~u pA ] 1} 1*%}v] ]o
interindividuelles). Le Jvd & 3]}ve %Z Eu pS]lcp o A [ USE * u ]
o[ oJu v8 §]}v ]Jve] <p o[]vS}o CE v 1P *3]A * SE ]S u vSs

des inconvénients des traitements par voie or@Eg[42].

Les progrés thérapeutiques des quinze rrderes années, le cancer devenant
progressivement une pathologie chronique, et les progres pharmacologefugaléniques,

ont favorisé le développement deSE ]5 u vse v3] v E u&E % E A}] }E o
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formes orales qui ont été mises au pba partir de la voie parentérale soit de molécules
directement concues pour étre prises par voie orale. Les formes galéniques orales

% Eu $3 v8 [ o EP]JE o[ A vs ]Jo e Z}1AE SZ & %o HS]<H X
anticancéreux par voie orale regsentent environ 5% de I'ensemble des médicaments de
chimiothérapies et 20 a 25% des chimiothérapies en eouf A op 3]}v p JHEes [

thérapeutiques se présentent sous une forme orfde

La voie orale privilége dans lesituationssuivantes

9 v+ [Ju%e}ee] Jo]8 }p & (u+ o A}] /s

9 en traitement palliatif de patients présentant des métastases disséminées

9 chez les personnes qui supportent mal une chimiothérapie agressive et la mise en
%0 O [MV Z u E Ju%o vS o

9 v E o] Elul}SZ E %] /s }uu SE ]S uvs [ VSE S]Vv %
réponse tout en ménageant la qualité de vie

9 en traitement combiné voie IV et voie orale pour un retour facilité a domicile

9 en traitement« tout per os» en faisant de nouvelles associaton

9 pour faciliter un schéma séquentiel de type IV/per os

9 %}UE Julvpy E o 3}AF] 15 % E E %%}ES o A}] /s v ]

C.Avantages de la voie orale

1) Préférences du malade

>[ ee}JE « 3E 13 u v3e % E A}] }E o e EV] E « vv + }v
des patients.

Une étude[9] menée au Canada en 1997 a réuni 135 patients atteints de tumeurs solides ou
de lymphomes de stade avancé et nécessitant la mise en pldgev Zlul}SZ E %o]
palliative.

A efficacité égale, les patients ont été confrontés au choix entre une administration IV ou

une administration orale.
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Les résultats de cette étude montrent de facon tres nette que la préférence des patients va
vers la chinothérapie orale.
La voie oraleremporte 89%des suffrages }v ]S]}v <p[]o V[C ]S %o -« % ES
S PUo « £ Uof A% E&] v [uv  Z]ul}SZ & %] vVvS E] p&E |
% * Jv(op v E + E spod .U du@itdmeniZorirdg s(f jout lereste. En

(( SU 0 ¢ % 8] vSe V]| %S VS %o ¢ o S UAE ~019c tu o UE -
a ceux envisageables par voie intraveineuse.
Cettepréférence forte %o JUE o A}] }E o <[ A% 0]« sifnifiGatiyese lau o]} E
qualité de vie la prise du traitement a domicile libére le patient des contraintes liées aux

nombreuses hospitalisations et réduit le stress inhérent a la maladie.
La voie orale apportégalementun plusen terme:

de confort,en évis v§ o ¢ Jvi 38]}ve ¢}pA v8 }UOIUE pe » § o[ VP

aiguilles chez certains patients

e« HWE]Z W }VSE JE uvd o A}] /sU 00 V[Ju%o]<pu %
[ £SE A « §]}vU []v( 8]}v & SZE}uU }* X 00 % EPvV

On retrouve des résultats sirites dans une étude randomiségqui vise a comparer les

depZ& A}] « [ ulvd@®& &}Iv v Tiii Z 1 1i % 8] v8e &8 Jvde [p
colorectal & un stade avanc&haque patienarecuun cycle de fluopyrimidine par voie orale
(tegafuru@E Jo ~h&d « %ope > u YA E]v « «pu] AU/ (MayD ©linic  }oup
E PJu ve }p A] § A E- X o0 pi@féraientapniinuerlavécdmd traitement

per os car le traitement powit se faire a domicile sans présenter les inconvénients de la

voie veineuse

2) Avantages pharmacologiques, administrations prolongées ou

répétees:.

Des études[11-12] ont montré que o[ u]v]*SE S]}v % E}o}VvP ES

anticancéreux entraine ureugmentation deagtivité avec une réduction deur toxicité.
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>[us]o]e S]}v 0 UE %S}%uCE]V ve o SE |]Suvs [ VSE
OCU%Z} 0 *S]<u » o[ v(vsS v ¢35 uv }v &£ u%o0 X >[ u]v]eSCE
mercaptopurinependant plusieurs semaines est @hémentimportant de la plupart des

% E}S} }o » [ VSE S] v OMd u] e JPu#e OCU%Z}bD - o[ v( v
ISE %% 0]<H % E A}] A ]v pe X > A 0}% % u vs « A}] « }
syst u [ u]v]eSE 3]}v }vS]vp spE %}u% U %}pA vE ISE -}
Ju% o] 3]}ve o] ¢« o A} .[ }E A ]v p-

3) Facteurs économigues

Sur le plan économiqyeun traitement oral apparait dans un®1temps comme
substantiellement plus élevgue le traitementéquivalent par voigntraveinewse, mais un

v (] . P P H (]Jv o prédu¢son pdey séjours ao[Z€ % ]S o S .
déplacementsX %oOpe O ¢ <U]%o * Z}*%]S 0] EE - v (] 1vsS [pv

moyens humains.

Ceci a eétanontré dans une tide francaise réalisée en 20Q¥3], qui compare les codts de
o] % 1S5 v ujv]es&E % E A}] }E o -fluorqusBcile/acap ++} ] $
(}o]v]cp UJV]*SE % E A}] ]JVvSE A ]Jv pe Ve 0O E [pv
v E 4 €0}v U 8 [1IX >[ u]v]eSE& S]}v % E vS E o }
distincts (De Gramont et Mayo CliniSur une période de 3,8 années, les colts économiques
0 % 135 Jv [ A E v38 ISE o0 * u}]ve o A dandit/quBdes pE}-
ujvd v3e« E 0 A +» % }uE o0 - MAE % E}S} }o e [ u]v]*eSE S]}v %

euros par patient (de Gramont) et 10,481 euros par patient (Mayo Clinic).

v Ev v3 o0 A}] % E v3 E o U p/&E u}vs vse ionqperaohmdl s E 3]
*}]Pv vS8U u § (E] o0 pusS]o]e Ye o— i}JPv vsS ¢ } Se Jv |JE S ~%
e },8¢ ]Sev}ivu ] PAE ~SE Ve%}ESU E % U P E [ v( v8e
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D.Inconvénients de la voie orale

1) _[uv %o}]vs Au %Z Eu }o}P]l«u

> % e* P [pv u ] uvs % @& A}] JvSE A Jv pue % pus !SE v
o[ *}E%S]}v [UV }Uu%eEJu <u] E %E ¢ vS pv § (Jv1s](X

De nombreux facteurs propres au médicament peuvent faire varier les concentrations
sanguines par exemple

les propriétés physicohimiques de la molécule

le pH et la réplétion gastrique

les facteurs contr6lant la dissolution (surface, solubilité, précipitation).

différentes barrieres biochimiques impliquées dans Ju]vpus]}v o[ <} E %o
comme la glycomtéine P (Pgp)
Labiodisponibilité des agents reste un des problemes essentiel de la voie orale, néanmoins
cet obstacle pharmacocinétique a largement été étudié et les nouvelles molécules orales

présentent une biodisponibilité plus stable que les prenmségénérations

Tableau V: Stabilité de la biodisponibilit§ BD)

1% génération de molécules orales Nouvelles molécules orales

Etoposide: 4876%
Tégafururacile: 100%

BD réduite au dessus de 100 mg

Méthotrexate : 20-90%
Capécitabine 61%

BD réduite au dessus d&0mg/m2

Ces facteurs sont pris en charge lors de la conception du médicament et les études cliniques.

Cependant certains autres facteurs de variabilité peuvent encore intervenir au niveau du

patient et nécessite unbonne connaissancde la part deprofessionned de sante
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> v SUE& alimentdtion (fibres, graisses) et le délai entre les repas et la prise
médicamenteuse peuvent également interférer A o[ *}E%S]}v H u ] wu

aboutissant a des moments privilégiés de pfmection du médicament.

[ S O . Ve 0 v E H ¢ ]v u S8 3 S8J<p SE ]S85 % E
capécitabine (XELODA®). La capécitabine doit étre prise trente minutes avant les repas,

tandis que le lapatinib doit étre ingéré une heure avant euxdheures avant les repas.

Le tableau suivant renseigne sur ldeets de lanoUEE|SUE upE o intpsEalsS]}v P«
]1(( E v3 « EIPu e Z 1 o[ pod epu]Sstandard»%s&dEf mndicatid®s % * h
supplémentaires|14].

Tableau Vie(( S 0O VIMEE]SUE °*pE o *}E%S]}v [ vsS] v E

Agents alkylants Chlorambucil Altretamine Temozolomide
Busulfan Estramustiné'
Melphalan
Chlorambucil
Busulfan
Antimétabolites Fluorcuracile Fluorcuracile Fludarabine
Methotrexate? Methotrexate

Capécitabine

Tegafur/UraciIeC

Anthracyclines Idarubicine

Inhibiteurs de Gefitinib Imatinib ©

tyrosine kinase

a: alimentation lactée
b : chez les adultes et les enfants

c: alimentation riche en lipides
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[ ULSE %o MBIghEdication peut étre source[]vs & S]}ve u ] u v8 pe « ~/D

hv S E o] v 1116 u}vsSE& «pu[]Jo A]*S pv ES Ju%ke}ES
par les bases de données et les ouvrages déreéte (seulement 26% des IM sont dtagi

dans le dictionnaire VIDALLH].
Ces IM peuvent entrainer des modifications au niveau
glpsorption~u} ](] S]}v M %o, P ¢SE]JcH Yo
de laDistribution(compétition de la liaison sur les protéinése
du Métabolisme(interaction au niveau des CYP 450 oude R %o Y »
Blfmination~ Ju]vus]}iv n 18 (JoS& S]}v Po}lu Epo JE Y-

W E A u%o of[]v u S]}v * % EgpSetMRP2]pas |2 &fvnmcime \Appatrai
étre le mécanisme responsablddv ~ Ju]vpusS]}iv }v vSE S]}ve %0 cu S|
U *SCE S ~ }uu o u $ }o]S "E)[U6]. o[]E]V}S Vv

De plus, parmi les thérapies ciblées, de nombreuses molécules sont métabolisées par le

cytochrome P450 ou inductrices ou inhibitricescgedernier.

[ S 0 * % }UE o[Ju 8]v] <pn] A}]S *}v § UAE %0 *u S]<u  UPu \
voricinazole (VFEND@®Y], } 4 %o }pE o[ €o0}S]v] ~d Z s <« <pu] vSE ]Jv pv
taux plasmatique de phénytoirj&8].

Il est important de roter que 28% des patients traités pour un cancer utilisent au moins une
forme de thérapeutiques alternatives (homéopati) ] S S]<pu U % ZCRYpeA E %o] Yo
<U[HV §] E « % S] vSe v][ pas]eyrlc@cérologue. Ces thérapeutiques peuvent
interférer avec le traitement anticancéreux en cours et modifier son efficacité. Par exemple,

0O U]Joo % ESHU]e }ve JOO Ve 0 ¢ % E ec]}vondlv pnE < Jv pls o
us }o]eu o[]@og]v]

Le réle du pharmacieest donc primordial car il & *}uA v3 v u «p@he visién}] E
[ ve U O * SCE ]S U VSe % E]*s % E 0 U O ~% E ¢ E]Se % E

interactions pharmaceutiques possibles.
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2) Problemes liés aux conditionnements

Les conditionnements des médicaments des amo@reux par voie orale ne correspondent
pas toujours aux plans de prise, ce qui peut entrainer des confusions chez le patient. Prenons
o[ £ u%0 P *pv]SJWku} "hIBBEEE % E]s % v vS 10 i}pEes }ve
fenétre thérapeutique de 2¢ u Jv ¢ ~« Z u SZ & % MS]<p OlTeYKE ipecy
§ 15 }v ]8]tvv v (0 }v il P opo » 0}Ee <u[Jo A ]38 ISE ¢
les patients qui ne sont pas attentifs, cela peut préter a confusion et amener les patients a
prendre leur traitement durant 30 jours. Ce probleme est maintenant résolu, le
}v 1S]}vv u vS %o e VS T0 P opo *X D ]J* %}lpE [ uSE& « SE |
probléme persiste (cas &XELODRpar exemple).

%oopueU 0 (}EU P o v]<«u Vv[tigge.%insi |83 gélueSEsonksaavent
de grande taille et sont donc difficiles a avaler entigpegticulierement pour les personnes

agees).

3) Inconvénients liés au patient

a) Niveau de compréhension du patient

Ve O & [uv SCE ]S u vS larpspodddlatité g€R patients et/ou de leur
entourage est engageée, a la fois dans la prise du traitement et dans la gestion des effets
e }v JE& X [ *8 %o}uE<H}] 0 %oE ¢ E]%S]}v S o0 ]*%0 ve S]
o[ & <+ vS % + $hts Hles Vvigeri kn particulier les patients étant en mesure de
se prendre en charge, valides, volontaires, informés, obsesvari v (] ] vsS [uv
entourage familial adapté. Elle ne doit pas étre imposée nmpaE0sée et éclairée

~ }u% Pv [ rmatipn @déquate)
b) Perte de reperes:

Le malade peut avoir un ressenti négat %o ve E <u[]Jo ¢[ P]S [uv SCE ]S u VvS§
<u[]o S e 0}&- voir/, jwv uv X v (( § Ve O] *% E]S p PE \
passage a la voie orale peut signifier une efficacité (et une toxicité) moindre et donc une

perte de chancépoint abordé en 4°partie).
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Ceci peut avoir pour conséquence une banalisation du traitemeintune mauvaise

surveillance des effets thérapeutiques et toxiques.

v eveU o E p38]}v p }vd & A o] <u]% Z}etaidleo] E
réduit les possibilités de prise en chamgpide B u o X /o 8 }v Ju%}ES vs§ |
le patient sur sa maladieses traitement®t sur les effets indésirablgmtentielspour < pu[yo

soit vigilant et en capacité des reconnaitre.

c) Observance

] v u 0 %OUu%o ES <« E Z E Z * + }] VS }v VSE =« *uE&E o]
observare englobe également le comportememgnéral [pv % Ee}vv ( .

problémes de santé.

> (Jv]S8]}v uS]o]- Vie i}pE-es 8§ 00 }vv % E o[KD"
compléte lesdéfinitions données par Haynesn 1979 et Rand en 2001. Elle défi

o[} » EA v }uuweg®@ ddr coincidence entre le comportement du patient (en
terme de prise de médicaments, de suivi de régimes alimentaires, de modification du style

Al » S 0[A]l]*u ] o}po & }luuv S3]}v e vS. <«u] o] 3

Lamal observancepeut prendre différentes formesabsence aux consultations prévues,
viv eu]A] e E }uu v S]}ve }e U [Z}CE JCE - % E]e U }u 0

prise de doses complémentaires, etc.

Dansce travai] nous nous intéress& }ve suUES}uS o[} » EA v E o §]A
u ] uvd puE ~3}v }ePU }vv (E <pv U <} ]38]}v A o] o
Jvd B }e & *% S Yo

% ES]E J(( E v ¢ Spu o ep@E o[} « EA v U pvils o ««](]
[} » €A v S 2T} %0} e
- un patient sur six maintient des intervalles entre les prises réguliers, adhére
*SE] SUuVS 0 %E * E]%S]}v S V[}H 0] <u ¢Ju vS i u ]-
- un patient sur trois a une observance satisfaisante, mais owlgli@sionnellement
une dose. Les intervalles entre les prises varient légerement par rapport a la

prescription
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- un patient sur trois est partiellement observant, prenant entre 40% et 80% des doses
prescrites
- un patient sur six a une observance trés faibleenant moins de 40% des doses

prescrites, avec des intervalles entre les prises parfois tres longs et irréguliers.

Une analyse rétrospec®{22] a mis en édence que les patientes atteinte [pv v &
sein prenant 85% ou moins de leur chimiothéepidjuvante avaient des temps de survie
globale et sans rechute plus faible que celles qui avaient une meilleure observance. Les
patients qui recevaient moins de 65% de la thérapie prévue montraient des teenpsrdie

sans maladie infériesr De plus, 1a%. E ] [uv SE& ]S uvsS pALE }e P e §
corrects a été associée a des taux de survie amélio | e v(vSe 3§35 ]JvsSe M

leucémie lymphoblastique aigué.

e 0}JE+U < 00 * *}VvE 0 * %o]*3 ¢ %}PE u o]}E E o[} » EA v

I a été suggéré quda compréhension du traitement et du pronostic favorisent

o[} » EA v

Dans une étude menée en 198%ZB], 20 adolescents atteints de cancer ont été amenés a
définir sur une échelle de 0 a 100% quel pourcentage de leur dose prescrite ils pensaient
devoir prendre pour que le traitement soit efficace. Pres de la moitié des patients ont

E %o}v U <pu[]Jo S ]S ep((]* vS %E v E VvsSE T 5§ 6A9 pn SCE

Une étude[24] }v u]S V i00T *uE o[]vS E% & S S]}v e JveSEHN S]}
e U ] u vSe Uul}vE «<«u < pOe 109 e % S] v8e S ] vsS v
JEE S uvsS o <]PVv](] S]}v toutes|lek Bo Geured.} iLeshauteurs ont
Pouv3 }ved 8§ pv PEvVv A E] ]o]s ve O[]vE (EWe@E S S]}v

le médicament @vec le repas ou le «soir».

D]Je ]Jo ( uS 'SE %oEpH VS E o Jvv Jee v [uv % S$Z}o0}
comportements contradictoE + <p@E o[} ¢« EA v X[25hwvconcesnpant des
diabétiques a en effet montré que leggents qui avaient une trés faible connaissance ou au
contraire une connaissance trés poussée de leur maladie (notamment sur les conséquences

O}vVP S BEu U 0 ¢ Jeeph © %o}tee] 0 ¢« 5 0 %o E}vdlos]guecgus qlivs %o
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avaient une connigsance correcte de leurs traitements et de la maniére de les administrer

étaient trés observars

De maniere générale, de nombreux autres facteurs sont importants a une bonne
observance. De facon schématiquet pour simplifier, 3 conditions sont néceges a
o[} » EA v

- Vouloirse traiter W v (( § o[ Z °¢]}v 0 ]*]1}v S Hed@isu vS o
essentiel. Pour cela, le patient do@re un partenaire privilégié et pouvochanger,
négocier et décider avec le médecin. Il doit étre caneaet motivé parla nécessité des

thérapies tout en ayant évalué les contraintes.

- Pouvoir avoir aceés aux soins et aux traitement$ouvoir prendre un traitement fait
référence a la capacité physique, financiere, a des compétences psychologiques et
comportementales. Des déficiences somatiques, gestuelles ou psychiques invalideront

o[} » EA v e SCE |JS u vSe ¢] o o}lusS] ve v ¢}vS % °* U]* V %O

- Savoir <u[ S o SE& [&8 pateht doit ainsi connaitre les conditions
[ u]v]eS Edes] ywédicaments, le moment de prise, les conditions alimentaires de
%o@E&]e U 0 ¢ (( S*]Jv *]E o0 U Vv (J<p U 0 ¢« u} o0]S8 - Jve (

I\VV. Education thérapeutique

Juu v}ipe o[ A}vre Aultilude de facteurs est associée a la non observance (les
caractéristiques du traitement, le patient {méme, son environnement social, la relation
clinicienpatient). La connaissance de ces facteurs peut alerter les professionnels de santé,

u Jve 8§ %Z Eu ] veU 0 E ¢ ¢]5u 3]}pas §fftinelg et IEEA v
aider a cibler des actions pourvoyeuses de changementssS %o} E&<pu}] o[ H 8]}V

patient devient une grande préoccupation.

>[ U S]}v §Z E %o US]<u s (]v] cobaméltn @ proBessuy coBtitg,
intégré dans les sos médicaux etcentré sur le patient. Elle implique des activités
JEP v]e - e ve] Jo]e S]}vU []JVv(}EuU S]}veU [ %o%oE vS]ee P

psychologique concernant la maladie, le traitement prescrit et les soins. Elle vise a former
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le mao % }UE <pu[]lo %op]ee (U]E]E um SUI(E [ EE]JA E w
VEE + A] 3 0 }J}VSE€0 }%S3]Ju o e UO ] X 00 % Eu 3
et sa famille a comprendre la maladie et son traitement, de coopérer avesbégnants, de

vivre plus sainement et de maintenir ou améliorer la qualité de vie[26]

§3% u@® zZ }]8 ISE E o] ](( & vé8e V]IA pE 3§ v
participation de chaque professionnel de santé (médecin, infirmier, phaenaci
[Jv ¢]SZ E % Up&odveau modele global» de prise en charge, recentré sur le
patient, substitue progressivemene modéele de «nédecin décideup et préconise une
%0 (E ] * v Z &P upoS8] ] ]%o]v ]E U p e« v théoapgutiqe <[]ve
[27].

Les professionnels de santé ont le devoir de se montrer disponibles et se présenter comme
partenaires du patient. lls se doivepour ce faire, u 0]}E €& 0 % ES]v V S of
de leurs explications ertenant compte des percefions culturelles, spirituelles et
psychologiques du patient vésvis du traitement et de la maladie. Les entretiens doivent
A}]E o] p % E ( E v ve uv v E}8 ou U (v [ }IE
patient, et réalisés dans un langage claipmpréhensible, et adapté au patient. Une
mauvaise communication peut entrainer des confusions sur la nécessité du traitement et sur

la fagon dont il doit étre pris.
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Troisieme partie

Matériel & méthode

|.  Enquéte [annexe 3

Un questionnaire a été élaborév Ap  [! S E auk(rhgdecins et pharmacietibéraux

et hospitaliers, potentiellement concernés par la problématique et identifiés par le réseau
Onco38lI a pour but dedresser un rapidétat des lieux des pratiques ggrofessionnels de
santédu territoire vis-a-vis des patients ambulatoires traités par anticancéretaux Il doit
également permetire de recueillir des propositions pour développerun ou des outils

pouvant répondre a leursesoins etattentes.

Une premere version duquestionnaire a été réalisée fin aolt 2009. Il comportait une
quinzaine de questions ferméed.e questionnaire a été finalightre septembre et
novembre 2009 en concertation avec un panel de professiorrmeapitaliers et libéraux
impliquésdans le réseauJne E pv]}v H o] M VRS u E Ve 0 ¢ 0} |
%}IUE 0 A o] EU Vv %E v O[JV(]EU] E 8§ pH u Jv u
hospitalier. Des modifications ont été apportées sur le nombre des questions et leur

contenu. Il a également été soumis a la validation de 2 pharmaciens officinaux.

us i vA] & 1iiiU o «p *8]}vv |E 8§ % E °* v$§ o E pv]
Qualité et Evaluation Médicale (UQEM) du CHU, et la majorité des recommandations ont

été prise en compte.

En définitive, le questionnaire adressé aux professionnels de semwéporte quinze
questions (quatorze questions fermées et une question ouvenéparties en 3 chapitres
informations générales concernant le professionnel répondant, éeqpérience relative a la

prise en charge des patients traités par des anticancéreux oraux, et leurs avis et suggestions

pour améliorer cette prise en charge.

Le tempsécessaire pourE %o }v E o S}S o]s e <U *S]}ve V[ £ %0 ©

plus ce détails sur le contenise reporter awguestionnaire en annexe.
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139 questionnaires ont été envoydsa diffusion par courriel a été la solution retenpeur
limiter les codts et privilégier les délais de réception et de retour des questionnalres.
folJ* 0 ¢ <yu ¢S]J}vv JE « E pn Joo]*U o0 ¢ }vv e }vs § VE P]-3E

2007 et retranscrites dans Statview® pour une analgseriptive.

Un envoi des résultats de cette analyse est prévu pour les professionnels de santé ayant

parti ] %o o[ veu!s

lI. Site internet

Un site internet de santé doit répondre a des criteres de qualité dictés par la Haute Autorité

de Santé et la fondation Health On the NetQN [annexe 4.

Le siteweb du résealOnco38(en cours de développemengst destiné a faire connaitre le

réseay présenter gs différentes missiond « EA] « § }ud]JoeX >] e uUAE Su
*Ju%o 8 JV3U]Z3]A %}UE V %o ¢ ]eep ioGRels onBeu]deiem@Ea~o0 o %
dédiera la navigation) et la mise i} u E 