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INTRODUCTION

La loi Hépital, Patient Santé Territoire (loi HPST) portant la réforme du systéme de santé, a
été votée en 2009. Elle vise & décloisonner les secteurs de la ville et de ’hopital dont les
frontiéres sont encore trop imperméables. Cela, grace a la coopération entre les professionnels
de santé. Parallélement, le plan cancer 2009-2013 prévoit d’harmoniser le parcours de soin du
patient en intégrant de nouveaux acteurs : les pharmaciens d’officine et les médecins
généralistes.

Ce contexte réglementaire marque donc une volonté des pouvoirs publics d’amener les
professionnels de santé du secteur hospitalier et ambulatoire a collaborer.

Le contexte économique actuel est favorable au déplacement de la prise en charge du patient
de I’hopital a I’ambulatoire. Les colits d’hospitalisation s’en voient considérablement réduits.

De nouvelles molécules de chimiothérapie par voie orale apparaissent et la prise en charge du
patient cancéreux est profondément modifiée. En effet, cela implique de nouvelles modalités
de suivi qui integrent désormais le pharmacien d’officine. Les évolutions exigées par les
textes apparaissent alors comme logiques et nécessaires.

Le travail réalisé au cours de cette thése a pour but dans un premier temps de
comprendre les enjeux de la chimiothérapie par voie orale. Ensuite nous ferons le bilan des
outils permettant de créer un lien ville hopital. Nous verrons les résultats d’études évaluant les
connaissances de ces outils par les pharmaciens de ville, ainsi que leurs attentes et leur
attitude vis-a-vis de leurs patients sous chimiothérapie orale. Enfin, nous présenterons un
exemple de mise en place d’un lien ville-hépital.



1°* partie Cancer, traitement et parcours de
soin du patient

1. Epidémiologie et historigue

1.1.1. Epidémiologie

Le cancer est une des causes majeures de décés dans le monde. Il représente 13% de la
mortalité mondiale, et est a I’origine de 7,6 millions de décés en 2008. D’apres les prévisions
de ’OMS, ce nombre devrait encore augmenter pour atteindre d’ici 2030, 13.1 millions de
décés a I’échelle mondiale [1].

En France, le nombre de nouveaux cas de cancer est estimé a 355 000 dont 200 000 chez
I’homme et 155 000 chez la femme pour I’année 2012.

Le nombre de décés est estimé a 148 000 dont 85 000 chez I’homme et 63 000 chez la femme.
En moyenne 1’dge de diagnostic de cancer chez I’homme est de 67 ans, et 1’age de déces est
72 ans. Le cancer du poumon en est la premiere cause devant le cancer colorectal et le cancer
de la prostate.

Chez la femme, le diagnostic se fait en moyenne a 66 ans et les déces surviennent en moyenne
a I’age de 74 ans. Le cancer du sein est le plus meurtrier devant le cancer du poumon et le
cancer colorectal.

Depuis 1980 le nombre de patients atteint de cancer a quasiment doublé, et continue encore a
augmenter. Parallélement, on observe aussi une diminution du risque de mourir d’un cancer.
Cette baisse des taux de mortalité s’accélére depuis 10 ans (moins 16% chez les hommes et
moins 8% chez les femmes). Chez les hommes ces évolutions favorables résultent de la
diminution de la mortalité liée aux cancers de la prostate, colorectal et les cancers liés a la
consommation alcoolo-tabagique.

Chez la femme, la décroissance est liée a la baisse récente de la mortalité par cancers du sein,
de I’ovaire, du col de 1’utérus et du cancer colorectal.

Cette diminution globale est toutefois ralentie par 1’augmentation de la mortalité par cancer du
poumon qui n’a cessé d’augmenter au cours des vingt derniéres années [2].

Globalement, la mortalité liée au cancer diminue. Cela peut s’expliquer par :

e Des progrés récents dans les connaissances concernant la genése des cancers, la
génétique, les nombreuses actions de prévention etc. Par exemple depuis quelques
années maintenant ont été identifiés quelques facteurs de la vie quotidienne qui
peuvent étre a 1’origine de cancer. Il s’agit par exemple du tabac, de I’alcool, des UV,
d’une alimentation trop pauvre en fruits et légumes... De nombreuses campagnes de
prévention ont été lancées pour modifier le comportement des frangais. Elles visent a
alerter sur les conséquences d’une consommation alcoolo tabagique excessive, de
I’exposition au soleil sans protection (notamment chez les enfants)...etc




L’amélioration des techniques de diagnostic, avec 1’utilisation des bio-marqueurs. Par
exemple la substance PSA (Prostate Spécifique Antigen) est produite spécifiqguement
par la prostate et est un marqueur de son activité. Il est utilisé comme marqueur
tumoral puisque son augmentation permet de suspecter un cancer de la prostate.[3]
Les diagnostics sont aussi de plus en plus précoces ce qui augmente considérablement
les chances de réussite du traitement.

Les nouvelles molécules dites thérapies ciblées offrent aux patients un traitement
mieux adapté a leur profil. L’indication de certaines de ces molécules dépend du
profil muté ou sauvage du gene de la protéine cible. Par exemple, Cétuximab, Erbitux
® et Panitumumab, Vectibix®. Ce sont des anticorps monoclonaux (humanisé pour le
panitumumab et chimérique homme-souris pour le cétuximab ).

Ces molécules sont indiquées dans le traitement du cancer colorectal métastatique
avec gene K-RAS muté et exprimant le récepteur du facteur de croissance épidermique
(EGFR Epithelium Growth Factor Receptor ou HER1). Elles sont utilisées soit en
association avec une chimiothérapie, soit en monothérapie apres échec d’un traitement
a base d’oxaliplatine et d’irinotecan. Elles sont indiquées aussi pour le traitement du
cancer épidermoide de la téte et du cou.

Ces anticorps monoclonaux se lient spécifiqguement aux récepteurs EGFR qui sont
retrouvés sur les cellules normales et surexprimés dans les cellules tumorales. [4], [5]

Ces recepteurs EGFR ou HER 1 sont liés a une tyrosine kinase qui active la
transduction de signaux. Ces signaux interviennent dans la croissance cellulaire,
I’inhibition de l'apoptose, I’invasion cellulaire et la vascularisation.

Les anticorps inhibent la liaison du facteur de croissance EGF (Epithelium Growth
Factor) avec leurs récepteurs ; ce qui entraine la non activation de la tyrosine kinase et
la non transmission des messages intercellulaires.

Ces anticorps ne sont donc actifs que sur les cellules exprimant ou surexprimant le
récepteur EGFR. Les cellules n'ayant pas de surexpression ne sont pas influencées et
cette thérapie est inefficace.

La mutation du géne K-RAS est un facteur prédictif de réponse au cétuximab. En
effet, les tumeurs colorectales présentant une mutation de la protéine K-ras (protéine
impliquée dans la transmission des signaux intracellulaires et dans les processus de
cancéerogenese, codée par le gene K-RAS) ne répondent pas au traitement et résistent
aux anti-EGFR.

Pour éviter les toxicités d’un traitement inutile et pour réduire les codts de traitement
superflus, la recherche de la mutation K-RAS a été introduite dans 1’autorisation de
mise sur le marché (AMM) du cétuximab et du panitumumab : seuls les malades
porteurs d'une tumeur n'ayant pas de mutation de la protéine K-ras peuvent béneficier
du cétuximab et du panitumumab. [6]

Les progres réalisés dans la prise en charge globale des malades, et la qualité des soins
dispensés.



Il y a donc une évolution divergente entre les courbes d’incidence et de mortalité. Le nombre
de personnes vivant avec un cancer augmente, le cancer devient une maladie chronique et les
modalités de prise en charge évoluent conséquemment. [7]

Il apparait donc une prise en charge des patients en ambulatoire. Celle-ci implique un lien
ville- hépital, comme nous allons largement le développer par la suite.

1.1.2. Historigue des traitements

1.1.2.1. Lachirurgie

La chirurgie a été pendant de nombreux siécles le traitement principal des cancers. La tumeur
était détectée par palpation ou bien visible a I’ceil nu. Les premiéres descriptions d’actes
chirurgicaux pour extirper la tumeur datent de 1 600 avant Jésus Christ. La chirurgie était
primitive, avec des techniques trés rudimentaires et une connaissance de ’anatomie peu
développée. La notion d’hygiéne n’existait pas, ni les antibiotiques ni 1’anesthésie. Elle
entrainait donc de nombreuses complications, notamment le saignement. Si les patients ne
mourraient pas d’une hémorragie, ils succombaient souvent a une septicémie quelque temps
apres.

Les chirurgiens ont acquis au fil des siecles une plus grande expertise technique pour réduire
au minimum les quantités de tissus sains retirés pendant les opérations. La chirurgie des
cancers s'est épanouie a la suite de la mise au point de I’anesthésie générale en 1846.

Bilroth en Allemagne, et Halsted a Baltimore sont les pionniers de la chirurgie du cancer.

Le docteur A.Bilroth a réalisé la premiére laryngectomie et la premiére gastrectomie
respectivement en 1873 et 1881.

William Stewart Halsted, professeur de chirurgie a I'Université John Hopkins, a développé la
mastectomie radicale a la fin du 19 éme siecle. Cette technique était aussi appelée
« technique monobloc » car elle consiste en I'ablation du sein, des muscles sous-jacents et
des ganglions lymphatiques situés sous le bras.

Stephen Paget, un chirurgien Anglais a constaté que les cancers sont disséminés par
l'intermédiaire de la circulation sanguine. C’est la théorie de la « graine et du sol». Cette
compréhension du phénomene de métastases est un élément clé dans l'identification des
patients candidats a la chirurgie du cancer

1.1.2.2. Le développement de radiothérapie

Les rayons X ont ét¢ découverts par Wilhelm Conrad Recentgen en 1895. En projetant des
électrons accelérés par un champ électrique sur une cible de tungsténe dans un tube a vide, il a
constaté 1’émission d’un rayonnement. Il est appelé rayon X en raison de sa nature inconnue.
Quelques temps plus tard, Pierre et Marie Curie redecriront ce phénomeéne et le baptiseront
radioactivité naturelle. En 1898, ils découvrent les propriétés du radium et du polonium puis
en 1903, ils obtiennent le Prix Nobel pour cette découverte majeure.

Dés le début du 20° siécle, Marie Curie est convaincue que les rayons X et le rayonnement
des corps radioactifs peuvent soigner le cancer ; c’est la radiothérapie. Les rayonnements du
radium commencent alors a étre utilisés pour soigner de nombreuses maladies alors
résistantes aux traitements connus.
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La mise en place de la radiothérapie a constitué une «révolution »pour les patients qui
pouvaient donc bénéficier d’un traitement bien moins contraignant que 1’acte chirurgical.

Par la suite la radiothérapie a évolué avec les progres technologiques. Les méthodes et les
machines utilisées n‘ont cessé de s'ameliorer. Aujourd'hui, le rayonnement est délivré avec
une plus grande précision pour détruire les tumeurs malignes tout en limitant les dommages
causés aux tissus sains voisins.

La radiothérapie est I’un des éléments clé de la lutte contre le cancer et est intégrée dans les
stratégies therapeutiques actuelles. Si ce seul traitement local peut parfois suffire, il est le plus
souvent associé a la chirurgie et/ou a la chimiothérapie. [8]

1.1.2.3. La chimiothérapie

Les premiers médicaments de chimiothérapie ont été découverts par hasard pendant la
Premiére Guerre Mondiale. Au cours d’une opération militaire, un groupe de soldats a été
exposé a un agent de guerre chimique, dérivé de 1’ypérite nitrée appelé « gaz moutarde ».
Chez ces soldats on a observé une chute du nombre de globules blancs. On a pensé alors que
I’agent qui a détruit les globules blancs, cellules a croissance rapide, pouvait avoir un effet
semblable sur les cellules cancéreuses. Apres des résultats prometteurs sur des souris atteintes
de lymphome, le produit est utilisé chez I’homme et s’avére efficace. C’est le début de la
chimiothérapie anticancéreuse.[9]

1.1.2.4. L’hormonothérapie

Une autre découverte du 19e siécle, a considérablement ouvert la possibilité de traitement du
cancer.

En 1916, Antoine Lacassagne démontrait I’action favorable des cestrogénes sur le
développement des « cancers de la mamelle » chez les rongeurs, par expérience de castration
chirurgicale. La castration, c'est-a-dire le retrait des sources naturelles des hormones par
ablation des ovaires ou des testicules, est alors le 1 er traitement antithormonal utilisé. C’était
une thérapeutique trés intuitive puisque le rdle des hormones et de leur récepteurs, ou encore
la relation tumeur-hormone était encore inconnue.

Ce n’est qu’en 1970 que I’on a découvert 1’existence de récepteurs hormonaux a I’intérieur
des cellules de la glande mammaire.

Les tumeurs hormono-sensibles sont des tumeurs qui se développent plus rapidement sous
lI'influence d'une hormone spécifique. Comme par exemple les cestrogenes pour le cancer du
sein et la testostérone pour le cancer de la prostate.

La premiére molécule utilisée en hormonothérapie est le Tamoxifene mis au point en 1976,
c¢’est un « anti-cestrogéne ».[10]

1.1.2.5. Les thérapies ciblées

Des progres dans la connaissance des mécanismes d’oncogenese, grace aux découvertes de la
recherche fondamentale, ont permis le développement de traitements spécifiques. Les
chercheurs ont mis en évidence des altérations specifiques aux cellules cancéreuses.

Il restait a savoir décrypter ces anomalies. Dans les années 2000, le séquencage du génome
humain a nécessité une dizaine d’années. Désormais, grace aux progrées techniques, seuls
quelques jours sont nécessaires pour séquencer le génome d’une tumeur.
Les anomalies génetiques vont constituer une cible privilégiée pour des traitements
innovants : les thérapies ciblées.
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Alors que la chimiothérapie classique cible les mécanismes de la multiplication cellulaire,
qu’elle soit normale ou maligne, les thérapies ciblées visent le mécanisme méme de
I’oncogenése.

Ce qui est cible, ce sont les différentes protéines qui ont un réle dans le contrble de la
prolifération et de la mort cellulaire, et non pas celles qui exécutent cette prolifération. On
cible donc la cause de I’oncogenese, et non les conséquences.

De la notion de «thérapie ciblée » découle-la nécessité que la cible soit présente et active
dans la tumeur a traiter.

Compte tenu de la spécificité de ces nouvelles molécules, on peut attendre une efficacité plus
grande et moins d’effets secondaires.

La premiere molécule mise au point est I'imatinib (GLIVEC®) en 2000. C'est un inhibiteur
de tyrosines kinases, maintenant traitement de référence de la LMC. Il a permis de
remplacer la transplantation de moelle osseuse qui était alors le traitement standard de la
LMC, et a considérablement amélioré la survie des patients.

L’histoire du Glivec a commencé en 1960, lorsque des scientifiques de 1’Université de
Pennsylvanie ont remarqué que des cellules tumorales sont porteuses d’une altération
génétique particuliére (translocation BCR-ABL). C’est dans les années 1980 avec
I’avénement de la cartographie génétique, que des scientifiques ont découverts que cette
anomalie chromosomique produit une enzyme tyrosine kinase. Avec cette enzyme comme
cible, les chercheurs de Novartis, ont crée et testé 400 molécules pour en trouver une qui
ciblera cette enzyme sans perturber les enzymes similaires présentes dans les cellules saines.
Aprés deux années de test, ils ont développé la molécule qui allait devenir Glivec®. [11]

Les thérapies ciblées existent sous 2 formes :

Les anticorps monoclonaux visent des protéines membranaires ayant un coté extracellulaire,
ou bien des facteurs circulants comme le VEGF, un facteur de croissance.

Ils sont administrés pas voie intraveineuse ou sous cutanée, et ressemblent beaucoup aux
anticorps humains, pour limiter les réactions immunologiques.

Par exemple, le bevacizumab Avastin ® cible le récepteur de ’EGF (EGFR, HER1) dans le
cancer colorectal.

Les petites molécules interférent avec le site catalytique des enzymes qu’elles doivent inhiber.
Elles sont administrées le plus souvent par voie orale. Ils en existent plusieurs, mais a 1’heure
actuelle ce sont surtout les inhibiteurs de tyrosine kinase qui sont développés.

Par exemple, le Dasatinib Sprycel® cible les protéines kinase BCR-ABL, KIT et SRC dans la
LMC.

La découverte de ces nouvelles molécules, le plus souvent administrées per os, est associée a
un changement des dispositions réglementaires concernant la dispensation. Cela a
considérablement fait évoluer la prise en charge des patients.

Par la suite, le décret sur la rétrocession du 15 juin 2004, a rajouté une nouvelle catégorie de
médicaments a prescription hospitaliére disponible en ville. 1l a donc permis la sortie de la
réserve hospitaliéere de certaines molécules, dont certains anticancéreux. Ce décret a des
conséquences importantes sur la pratique des medecins prescripteurs et des pharmaciens. Il
modifie considérablement les conditions de prescription et le circuit de dispensation de
certains médicaments.

D¢s 2004 s’est donc développée une toute nouvelle fagon de traiter le cancer, un changement
majeur pour la vie des patients, avec des chimiothérapies disponibles en ville. [12]
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2. Le parcours de soins du patients atteint de cancer

2.1.1. Les plans cancer

Le cancer est un probléme de santé publique majeur. Depuis 2003, sous I’impulsion de
Jacques Chirac, des plans nationaux sont mis en place. Ils ont pour objectif de lutter
efficacement contre le cancer et d’améliorer la prise en charge des patients.
Les plans cancer 1 et 2 affichaient clairement la volonté de développer le lien entre 1’hopital
et la ville pour harmoniser le suivi du patient.
Le plan cancer 1 prévoyait dans la mesure 33 :

e La mise en place d’un forfait de suivi des patients par les médecins généralistes (pour

les épisodes inter-hospitaliers, les traitements a domicile, le suivi post-thérapeutique)
e Permettre aux généralistes de participer aux RCP

e Faciliter I’acces du médecin généraliste au dossier médical du patient.

L’objectif était donc de : « Faciliter la prise en charge et le suivi de proximité des patients
atteints de cancer par une meilleure insertion des médecins généralistes dans les réseaux de
soins en cancérologie ». [13]
Dans le cadre de cette mesure, le pharmacien d’officine n’est pas encore cité. Cependant, cela
témoigne de la prise de conscience des pouvoir publics de la nécessité d’avoir une vision plus
globale de la prise en charge, en ne se limitant pas seulement au secteur hospitalier. Il y a
donc la, clairement exprimée, la volonté d’intégrer les professionnels de santé de ville dans le
parcours des patients.
Le plan cancer 2 prévoyait dans la mesure 18 :

e Lamise en place de postes infirmiers coordonateurs chargés de faire le lien entre les

acteurs hospitaliers et les acteurs de ville.

e La mise en place d’une formation continue en cancérologie pour conforter le réle du
médecin traitant.

e Développer des outils comme le dossier communiquant de cancérologie pour établir le
lien entre 1’hdpital et la ville. [14]

Le pharmacien d’officine est dans ce second plan cancer juste cité. Pourtant c’est un acteur de
santé qui a une vraie place dans le parcours de soin du patient.

Les pharmaciens sont facilement accessibles (pas de prise de rendez vous, gratuité des
conseils) et peuvent étre des interlocuteurs de choix pour le patient. De plus, avec I’essor de la
chimiothérapie par voie orale, beaucoup de patients iront désormais chercher leur traitement
anti cancéreux a leur pharmacie. L implication des pharmaciens dans le parcours de soin est
évidente et nécessaire.

Le plan cancer 3 arrive dans un contexte particulier, ou la question des chimiothérapies par
voie orale est essentielle. Le développement du lien ville-hopital n’est plus une idée abstraite,
mais une réelle necessité.

Ce plan poursuit donc les initiatives prises dans les deux précedents.

Il préconise notamment :

Une nouvelle organisation qui permettrait aux professionnels de ville une prise de contact plus
facile avec le service ou a été hospitalisé le patient. Bien souvent, sur une ordonnance venant
de I’hopital, il est difficile d’identifier par qui elle a été rédigée, et obtenir des explications
(modalités de prise..) peut s’avérer tres compliqué.
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Aussi pour les patients désireux de reprendre contact avec le service ou ils ont été hospitalisés
il est prevu de simplifier la mise en relation avec les infirmiéres et le médecin qui a rédigé
I’ordonnance.

La mise en place de nouvelles activités pour mieux répondre aux besoins des patients. En
effet la prise en charge du patient atteint de cancer est pluridisciplinaire. Elle nécessite du
temps, qui dépasse largement la durée d’une consultation .Le pharmacien d’officine doit
prendre sa place et s’imposer comme un acteur de la prise en charge du patient en ville.
Plusieures initiatives peuvent en effet étre prises au niveau de 1’officine. Cela ne nécessite pas
obligatoirement une formation spécifique du pharmacien en cancérologie.

Nous verrons dans la partie suivante que le pharmacien dispose de certains outils qui peuvent
I’aider dans un premier temps a la dispensation du médicament, puis plus encore dans le suivi
du traitement.

Un meilleur_encadrement du traitement anticancéreux passe inévitablement par le pharmacien
d’officine. En effet, la chimiothérapie orale reste un traitement qui expose a un certain
nombre d’effets indésirables parfois difficiles a supporter. Il est important que le pharmacien
puisse aider le patient a les gérer, pour éviter toute inobservance. Le patient doit aussi savoir
dans quels cas il faut qu’il s’adresse a son médecin, que faire en cas d’oubli de prise..etc.

En cas de mauvaise prise de traitement le patient s’expose a un sous ou un sur dosage. Dans
un premier cas, cela représente une perte de chance, dans 1’autre cela augmente la toxicité de
la molécule.

Un acces plus facile aux soins de supports est aussi revendiqué par le plan 3.

Les soins de support désignent I’ensemble des traitements complémentaires a ceux mis en
place par I’oncologue, (chimiothérapie, radiothérapie..).

La qualité de vie des patients peut étre altérée non seulement par la maladie, mais aussi par les
effets secondaires des différents traitements. C'est pourquoi le plan cancer veut intégrer les
soins de support a la prise en charge dés le début des traitements. Ces soins peuvent porter sur
divers domaines. [15]

On peut citer:

- la lutte contre la douleur

- la psycho-oncologie (consultations pour le patient et son entourage, individuelles ou
en groupe)

- la masso-kinésithérapie

- les soins palliatifs

- l'addictologie (prise en charge des intoxications et dépendances)

- le suivi nutritionnel

- le conseil en image personnelle etc...

Dans ce cadre, de nombreuses initiatives ont été prises dans divers établissements de soins.
Par exemple un établissement parisien a mis en place, en collaboration avec diverses
associations un programme appelé « Mieux Vivre le Cancer ».

Ce programme propose aux patients de nombreuses activités thématiques, différents des soins
de supports conventionnels notamment des ateliers de théatre, des concerts, des conseils en
maquillage pour les patientes, des activités physiques etc...[16]

A Tofficine, le pharmacien peut expliquer le role des traitements adjuvants prescrits. Dans
certains cas il peut aussi proposer en complément, des traitements pour accompagner la
prescription medicale. Ceux-ci peuvent agir sur les nausées, la flore intestinale et le confort
digestif, le renforcement du systeme immunitaire etc ...

Prenons I’exemple du traitement des nausées. Un protocole antiémétique est souvent prescrit

par le médecin, cependant, cela ne suffit pas toujours a améliorer les symptémes. Dans un
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premier temps, le pharmacien doit rappeler 1’importance d’un suivi rigoureux du protocole
antiémétique. 1l pourra ensuite proposer au patient un conseil homéopathique.

Il peut y avoir plusieurs types de nausées, en fonction de cela les souches et les dilutions
utilisées seront différentes. Par exemple, si le patient a des nausées et I’impression de mal
digérer, il faudrait lui conseiller de prendre 5 granules par jour de Nux vomica 9 CH. Si les
nausées sont provoquées par 1’angoisse, il faut conseiller Ignatia Amara 9 CH, 5 granules
toutes les 15 minutes en cas de nausées. Les nausées peuvent parfois étre anticipées et
intervenir avant 1’administration des chimiothérapies. Elles sont provoquées par le stress, on
administrera une dose de Gelsemium 9 CH avant la chimiothérapie. On peut enfin proposer
Cocculine® en dose (ou 5 granules par heure) avant chaque cycle de chimiothérapie. [17]

Le parcours du patient atteint de cancer s’inscrit dans la durée. Généralement les patients
seront suivis entre 5 et 10 ans. Cependant, une récidive peut aussi se produire passé ce délali,
voire encore au-dela, ce qui va prolonger encore cette épreuve.

Ce long parcours est dominé par I’incertitude car environ 1 patient sur 2 guérira de son
cancer.

Une multitude d’acteurs médicaux et paramédicaux vont intervenir. Les différents plans
cancer s’appliquent donc a faire des propositions visant a améliorer cette prise en charge
globale.

2.1.2. Les acteurs du plan cancer

2.1.2.1. Auniveau National

e Ministere de la santé

Le suivi de la mise en place du Plan cancer au niveau national est assuré par un comité de
pilotage interministériel, présidé par le directeur général de la santé. Celui-ci doit pouvoir
mobiliser les administrations centrales, les agences et les services qui ceuvrent pour
I’application des mesures prévues par le plan cancer.

Sa mission est non seulement de suivre la mise en ceuvre des mesures, mais aussi de proposer
des adaptations en fonction des situations. [18]

e INCA : Institut National de Cancérologie

L’Inca a été crée dans le cadre du premier plan cancer 2003-2007.Sa création fait suite au
constat d’un morcellement important des informations et des responsabilités dans le Cancer.
Cet institut se veut donc la base de la mise en place d’une coordination de 1’ensemble des
acteurs intervenants dans la lutte contre le cancer. Concrétement, il est chargé d’associer a son
fonctionnement les chercheurs, les professionnels de santé et les représentants des patients.
Pour ce qui est de la recherche, 'INCA n’aura pas la vocation d’organismes comme
I’INSERM ou le CNRS. Il aura pour but de définir les objectifs, la stratégie globale de
recherche et de mettre en place des programmes d’action pour y parvenir. L’institut bénéficie
d’un financement public par le ministére de la santé, et privés (méceénat ou donations).
Il a pour mission de coordonner les actions de lutte contre le cancer, et suivre la mise en
ceuvre des différents plans cancer. Une équipe est chargée de régulierement faire le point sur
la mise en place des actions, devant le comité de pilotage. Il s’agit de voir si des difficultés
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sont rencontrées, si certaines mesures doivent étre revues. Cet organisme est une référence en
cancérologie, et son expertise est souvent sollicitée par 1’¢tat, les caisses d’assurance maladie

etc...[19]

2.1.2.2.  Au niveau régional

e Les Agences Régionales de Santé (ARS)

La loi HPST (Hopital Santé Territoire) de 2009 a permis la création des Agences Régionales
de Santé qui constituent le pilier de la réforme du systéme de santé. Ces agences présentes
dans chaque région, rassemblent les ressources de 1’état et de 1’assurance maladie. Leur
champ de compétences de est tres étendu. En effet, au sein de la structure sont réunis divers
organismes chargés de la politique de santé (Unions Régionales des Caisses d'Assurance
Maladie URCAM, Mutualité Sociale Agricole MSA, Réseaux Social des Indépendants RSI..).
Ce regroupement permet d’avoir localement une approche globale de la politique de santé
publique.[20]

Un des principaux objectifs de la loi HPST est de favoriser la coopération entre les
professionnels de santé, toujours dans un souci d’améliorer la qualité des soins. Cette
politique se décline donc au niveau régional grace aux ARS.

Par exemple, ces agences sont chargées de favoriser la mise en place de protocoles de
coopération entre les différents professionnels de santé. La loi HPST prévoit un budget
spécifiquement dédié a ces protocoles, et I’ARS répartit le financement. Les professionnels
qui souhaitent mettre en place un protocole de coopération doivent faire la demande auprés de
I’ARS.

L’agence se charge de vérifier si le protocole proposé répond bien a un besoin de santé dans la
région. Si c’est le cas, le protocole est transmis a la Haute Autorité de Santé.
Si celle-ci émet un avis conforme, le directeur général de 1’agence autorise leur mise en
ceuvre par arrété. Cette démarche de coopération concerne tous les professionnels de santé.
Cela peut par exemple étre entre un pharmacien d’officine, et un médecin généraliste.
Ils s’engagent pendant 1 an a mettre en ceuvre le protocole. Il est possible qu’un d’entre eux
se retire du protocole. Dans ce cas il doit en informer I’ARS et si I’agence estime que cette
décision compromet 1’utilité du protocole elle peut décider d’y mettre fin.

e OMEDIT

C’est I’Observatoire du Médicament, des Dispositifs médicaux, et des Innovations
Thérapeutiques.
Il a vu le jour suite au décret du 24 aolt 2005 relatif au contrat de bon usage des
médicaments et des produits et prestations, en septembre 2006.
On retrouve 25 OMEDIT en France, un dans chaque région, y compris dans les DOMTOM.
L’omedit est une structure d’appui, d’évaluation et d’expertise aupreés de I’ARS.C’est une
interface avec les professionnels de santé. L’information scientifique a propos du bon usage
des médicaments est indépendante.
Les différentes missions de 'OMEDIT sont :

- Des missions d'observation :

L’OMEDIT réunit les données exhaustives relatives a la prescription, dans les
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établissements de santé de sa région, des médicaments et dispositifs médicaux (DM)
de la liste hors GHS.

Un suivi et une analyse des pratiques de prescription des spécialités pharmaceutiques
et des dispositifs médicaux.

Analyse des résultats, au niveau régional, par établissement, produit par produit,
Confrontation des données recueillies aux référentiels de bon usage INCa, AFSSAPS,
HAS.

Eclairage scientifique sur les pratiques de prescription observées au niveau régional et
sur la justification éventuelle des évolutions observeées.

Une amélioration de la qualité, promotion du bon usage des produits de santé par la
mise en commun des compétences et une amélioration des pratiques apres observation.
Un retour d'informations vers les professionnels, I'ARS et les instances nationales
(DGOS, HAS, AFSSAPS, INCa).

Une diffusion des informations relatives aux références et recommandations.

Une structuration du rapport annuel d'étape du contrat de bon usage des médicaments,
produits et prestations.

Une structure d’appui, d’expertise scientifique objective et indépendante, aupres de a
I'ARS.[21]

2.1.2.3. Au niveau local

Localement, la prise en charge des patients atteints de cancers peut se faire au sein de
différentes structures:

Dans les établissements de santé et centres privés de radiothérapie.

Dans des structures dédiées a la prise en charge de proximité (établissements de soins
de suite, de médecine polyvalente, hopitaux locaux ou des structures de soins a
domicile).

Réseaux de cancérologie : Ce sont des organisations régionales, qui travaillent en lien
avec d’autres réseaux de santé (en gérontologie, soins palliatifs...).

Les établissements publics ou privés qui ont une activité de traitement du cancer doivent avoir
une autorisation.Ces autorisations sont délivrées seulement si certaines conditions sont
remplies.

Deux décrets du 21 mars 2007 définissent 6 mesures transversales de qualité.

Un Arrété du 29 mars 2007 fixe les seuils d’activité minimale annuelle pour les 3
activités de chirurgie, de radiothérapie et de chimiothérapie. Ceci permet de limiter les
établissements autorisés a traiter le cancer uniquement a ceux qui ont une pratique
suffisante et réguliére.

Il existe aussi des criteres d’agréments définis par I’'INCA définis pour chaque
pratique thérapeutique (chirurgie des cancers, radiothérapie externe et chimiothérapie).
[22]

Les 3C : Centres de Coordination en Cancérologie.

C’est a partir de 2005, dans le cadre du plan cancer 2003-2007, qu’ont été mises en place
ces structures. Dans la mesure 32 est donc imaginée une nouvelle organisation dont le but
était de généraliser la prise en charge concertée et pluridisciplinaire de chaque patient.
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Par la suite, le 2éme plan cancer prévoit que tout établissement de santé ayant une activité de
« traitement du cancer » doit étre membre d’un réseau et organiser ses activités dans le cadre
d’un Centre de Coordination en Cancérologie (3C).
Ce sont des cellules de qualité opérationnelle qui ont pour objet de structurer et d’évaluer la
cancérologie au sein du CHU.
Les 3C ont des missions précises qui sont définies dans la circulaire du 22 février 2005 qui
contient un cahier des charges.
Les missions du 3C sont de mettre en ceuvre et coordonner les actions relatives a la qualité de
la prise en charge des patients atteints de cancer avec :

- Des missions générales communes a tous les 3C sur le plan national

- Des missions specifiques adaptées a chaque établissement
Ces centres sont créés a I’initiative de chaque établissement. Ils sont soit spécifique a un
établissement, soit commun a plusieurs. Dans tous les cas, ils sont sous 1’autorité du Directeur
général du CHU et coordonnés par un responsable médical.
Chaque année ces centres de coordination en cancérologie doivent fournir un rapport
d’activité standardisé qui permet d’évaluer la mise en ceuvre du plan cancer.[23]

e Les Réseaux Régionaux de Cancérologie (RRC) :

La notion de réseau de soin est basée sur la coordination des professionnels de santé. Ce sont
donc des médecins spécialistes, généralistes, kinésithérapeutes, infirmiers et pharmaciens. Le
but est de décloisonner les différents secteurs d’activité qui entrent en jeux dans la prise en
charge du patient.

Les réseaux sont présents un peu partout sur le territoire et constituent un véritable maillage.
C’est ce que prévoyait la mesure 29 du 1* plan cancer.

C’est I'INCa qui est chargé de coordonner au niveau national des différents RRC sur les
missions qui sont précisées dans le référentiel national.

La circulaire du 22 février 2005, stipule que le financement ne peut étre décidé qu’apres
procédure de labellisation conduite par I’INCa.

Ces réseaux sont identifiés comme des structures pilote de I'organisation régionale de I'offre
de soins en canceérologie. [24]

2.1.3. Le parcours du patient en pratique

2.1.3.1. Les circonstances de ‘’découverte’’ du cancer

C’est parfois par le dépistage que tout commence. Il permet de découvrir la maladie alors
qu’il n’y a pas encore de symptomes visibles. On parle de « phase infra-clinique du cancer ».
Le dépistage est une démarche volontaire, le test varie suivant le cancer a dépister. Cela peut
étre un frottis cervical pour le cancer du col utérin, une mammographie pour le cancer du sein,
ou encore la recherche de traces de sang dans les selles pour le dépistage du cancer colorectal.
Le depistage du cancer du sein repose sur la mammographie (radiographie des seins). Cet
examen est proposé a toutes les femmes a partir de 50 a 74 ans. Lorsqu'une anomalie est
décelée, d'autres examens (échographie, ponction, biopsie) permettent de savoir s'il s'agit ou
pas d'un cancer. Le prélévement est guidé par I'examen d'imagerie qui visualise le mieux la
Iésion. La cytoponction a l'aiguille fine, et la biopsie sont les éléments clé du diagnostic.
Ensuite, un bilan d'extension est réalisé sur l'autre sein et dans le reste de lI'organisme pour
rechercher d'éventuelles métastases.
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Le dépistage organisé du cancer colorectal repose sur la recherche d'un saignement occulte
(c'est-a-dire non visible) dans les selles (test Hemoccult 11®) chez les 50-74 ans, tous les deux
ans.

Les personnes de 50 & 74 ans recoivent, par voie postale:

- une lettre les invitant a consulter leur médecin traitant pour participer a ce dépistage,

- une série d’étiquettes — codes barres qui permettra leur identification rapide,

- un dépliant d’information sur cette campagne.

Les patients se rendent ensuite chez leur médecin traitant avec leur invitation et les étiquettes
codes barres. Le médecin s’assure de leur éligibilité au test (appartenance au groupe a
risque moyen selon leurs symptémes, leurs antécédents personnels et familiaux et selon les
critéres d’exclusion). Ensuite, il leur remet le test en expliquant son mode d’emploi et

sa finalité.

Aprés avoir réalisé le test, les sujets I’envoient a un centre de lecture.

Ce test contient :

- un sachet avec 3 tests Hémoccult-11® avec 2 fenétres de dép6t chacun et 6 spatules en
carton détachables,

- une pochette de protection pour les tests,

- du papier pour recueillir les selles en le bloquant avec la lunette des toilettes,

- une fiche d’identification,

- une enveloppe préte a poster adressée au centre de lecture le plus proche.

Le test se présente sous la forme d’un papier imprégné de gaiac situé sur une plaquette en
carton et sur lequel le sujet appliquera un petit fragment de selle avec la spatule fournie. Il
faut faire 2 prélevements en 2 points différents de la selle sur 3 selles consécutives. Il est
recommandé d’éviter la consommation de viandes ou d’aliments riches en fer (viande rouge,
épinards...), d’éviter les brossages de dents trop violents (car ils provoquent des petits
saignements) qui pourraient fausser les résultats du test. Aussi il ne faut pas le faire pendant
une période de crise hémorroidaires, de forte consommation de vitamine C (interférence si
plus de 1g/jour) ou d’aspirine.

Les résultats sont dus a une réaction chimique. Elle est basée sur 1’activité peroxydasique de
I’hématine (provenant de la dégradation de I’hémoglobine) qui colore en bleu la résine de
gaiac par adjonction d’une solution alcoolique d’eau oxygénée.

Un test négatif ne signifie pas I’absence de 1ésions (polypes ou cancers). Il signifie qu’aucun
saignement n’a été détecté ; il peut arriver que certains polypes ou cancers ne soient pas
identifiés par le test car ils ne saignent pas au moment des prélévements.

Le test devra étre renouvelé, de la méme maniere que précédemment, tous les 2 ans. Mais il
ne faut surtout pas négliger un signe d’alerte dans I’intervalle et consulter son médecin
traitant.

En cas de test positif, cela signifie que du sang a été détecté dans les selles, mais pas
forcément qu’il y a présence de Iésions (polypes ou cancers).Le médecin généraliste prescrira
une coloscopie pour trouver I’origine du saignement, confirmer ou infirmer la suspicion de
Iésion cancéreuse. [25]
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En dehors du cadre du dépistage, ce sont parfois des symptémes inhabituels qui aménent les
patients a consulter leur médecin. Par exemple dans le cadre du cancer du sein, les premiers
symptdmes peuvent se manifester par I’apparition d’une grosseur non douloureuse, une
anomalie du galbe mammaire, une rétractation du mamelon, rougeur, cedéme, écoulement, ou
douleur localisée.

Pour le cancer colorectal ce sont souvent des douleurs abdominales, des troubles du transit
(constipation soudaine ou diarrhée qui se prolonge, voire alternance des deux), des
rectorragies qui amenent le patient a consulter.

Parfois, ces symptomes peuvent étre des signes d’alarmes connus du grand public : Une perte
de sang par les orifices naturels, apparition d’un nodule ou d’une induration au niveau du sein,
changement de volume ou de couleur d’un grain de beauté, perte de poids inexpliquée, toux
persistante...etc.

Malheureusement, il arrive que des manifestations n’apparaissent que lorsque le cancer est a

un stade avancé. Il n’existe pas de test de dépistage pour tous les cancers, c’est pour cela que
toute symptomatologie inhabituelle qui persiste ne doit pas étre négligée par les patients.
Le pharmacien a son rdle a jouer ici. En effet, les patients peuvent lui faire part de I’apparition
de symptémes inhabituels, et le pharmacien doit pousser le patient a consulter son médecin.

Certains patients n’hésitent pas a avoir recours a I’automédication. Un patient qui vient
régulierement a la pharmacie acheter des créemes contre les hémorroides doit absolument étre
dirigé vers son médecin car cela peut étre un symptdme du cancer colorectal.

Les retards diagnostics sont encore trop fréquents et sont a I’origine d’une perte de chance de
guérison. Ces retards dépendent de plusieurs facteurs.

IIs peuvent étre liés aux patients. Par exemple dans le cas des mélanomes cutanés, les patients

ne s’inquietent pas toujours de I’apparition ou de I’évolution d’une Iésion. Cela peut
s’expliquer par une absence de signes généraux, une méconnaissance de 1’urgence, 1’absence
de douleur, la négligence, la peur du diagnostic, ou le manque d’information. Tous ces
facteurs peuvent donc retarder une consultation.
Parfois ce sont les médecins qui sont responsables d’un retard de diagnostic. Les médecins
généralistes sont formés pour détecter précocement les cancers de la peau. Néanmoins ils
peuvent parfois sous estimer la gravité d’une Iésion. Certains renvoient quasi-
systématiquement les patients chez le dermatologue qui dispose des outils nécessaires pour
établir un diagnostic. Cependant, deux éléments peuvent limiter I’accés a ce spéecialiste. D’une
part la répartition inégale sur le territoire, qui fait que certains patients sont relativement loin
d’un centre de dermatologie. D’autre part, les dermatologues pratiquent souvent les
dépassements d’honoraires ce qui peut freiner certains patients a aller consulter.
Le pharmacien d’officine peut parfois jouer un rdle important, en incitant les patients a
consulter devant une symptomatologie particuliere. Par exemple devant un changement de
taille ou de couleur d’un grain de beauté... Aussi le pharmacien peut donner a ses patients les
mesures de prévention essentielles (protection solaire indice élevé, ne pas s’exposer au soleil
entre 14h-16h au soleil, port de vétements pour les enfants etc...) et leur rappeler I’importance
des depistages organisés qui ont lieu chaque année lors de la Semaine du mélanome. [26]
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2.1.3.2. L’annonce du diagnostic

Le mot “cancer” évoque souvent des images de douleur, de traitements lourds, de mort. C’est
un terme trés difficile a entendre pour les patients...Leur avenir est bouleversé. Aprés la
consultation dédiée a 1’annonce de la maladie, d’autres consultations sont nécessaires. En
effet, il est trés important que le patient connaisse bien sa maladie et ses traitements. Si les
informations sont bien comprises cela peut favoriser 1’adhésion aux traitements proposés et
une meilleure acceptation de la maladie. Dans le cadre d’une chimiothérapie par voie orale il
est indispensable que le patient soit mis au centre de sa prise en charge, la suite du traitement
se faisant en autonomie lors du retour & domicile.

Le plan cancer 2003-2007 a mis en place le dispositif d’annonce. [27] Le patient bénéficie
d’abord d’un temps médical d'annonce et de proposition de traitement, un temps soignant de
soutien et de repérage de ses besoins et un acces a des soins de support.

Le dispositif d'annonce constitue aujourd’hui I'une des conditions de qualité auxquelles les
établissements de santé doivent satisfaire pour avoir une autorisation de traitement du cancer.
Ce dispositif s’articule autour de 4 temps correspondants aux étapes de prise en charge par
différents intervenants médicaux ou paramedicaux.

2.1.3.3.  Le temps médical

Il correspond donc a des consultations dédiées a I’annonce du diagnostic, puis a la proposition
de stratégies thérapeutiques définies par la RCP (Réunion de Concertation Pluridisciplinaire).
Cette RCP (mesure 31 du Plan cancer) réunit différentes spécialités médicales (chirurgien,
oncologue, radiothérapeute, radiologue, médecins nucléaire) pour discuter du dossier du
patient et définir le parcours thérapeutique a prévoir.

Une RCP est réalisée avant toute proposition de prise en charge du patient. Les référentiels de
pratiques sont élaborés a partir de recommandations nationales ou internationales et sont
régulierement actualisés. L’objectif de la mise en place des RCP est de garantir la méme
qualité de soins a tous les patients quel que soit 1’établissement ou il sera pris en charge. [28]
Ces réunions doivent répondre a des critéres décrits dans le Plan Cancer 2003-2007 et dans la

circulaire du 22 Février 2005 [13] [29]:

- Tout les nouveaux cas, avant leur premier traitement et tout les cas présentant des
modifications potentielles de traitement (évolution, récidive, toxicité) doivent étre présentés
en RCP;

- Au moins trois spécialités médicales adaptées au cas doivent étre présentes ;

- La réunion doit étre structurée et formalisée : fiches RCP de données médicales
standardisées, remplies avant la présentation par le médecin soumettant le cas ; présence d’un
coordonnateur ; utilisation de référentiels ; rédaction d’un avis de RCP... ;

- Les cas répondant a une prise en charge standard, inscrite dans un référentiel de pratiques
validé, seront simplement presentés et leur fiche RCP sera complétée et archivée ;

- Les autres cas seront discutés mais la décision de traitement reste basée sur les référentiels ;
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- L’avis de RCP indique la décision thérapeutique, I’identité et la spécialité des participants. Il
est archivé dans le dossier du patient ;

- Les RCP sont des méthodes d’amélioration des pratiques cliniques en vue d’augmenter le
service médical rendu aux patients. Elles font alors 1’objet d’une évaluation réguliere.

En fonction des résultats de cette concertation, le patient se verra remettre un programme
personnalisé de soins (PPS).

Il s’agit d’un document simple et informatif qui expose au patient la chaine de soins qui va se
met en place autour de sa prise en charge.

Le PPS contient :

Les informations relatives au malade et a I'établissement de santé de référence
Nom, prénom du (de la) patient(e)

Nom de jeune fille

Date et lieu de naissance

Ne°d'identification

Code postal de résidence

Coordonnees de la personne de confiance, et présence lors de la remise du
programme de soins

Date de la consultation d'annonce

Date de remise du programme, et coordonnées du médecin I'ayant remis au patient
Coordonnees de I'établissement de santé et nom du 3C de rattachement

Il contient 2 volets :

Le volet soins :

Le volet soins contient le calendrier prévisionnel de soins et de suivi et
I’organisation a prévoir : durées prévisibles d'hospitalisation, date et lieux des
différentes phases de traitement etc... On y retrouve aussi les différents bilans
prévus ainsi que leur frégquence.

Ce volet comporte aussi tout les documents qui ont été transmis au medecin
traitant: proposition de laRCP, compte-rendu opératoire, compte-rendu
d'anatomopathologie, compte-rendu d'examens complémentaires (biologie, scanner,
IRM...), lettre de sortie d'hospitalisation, etc.

Le volet social :

Dans le volet social, on retrouve toutes les informations relatives au bilan social, les
coordonnées de la personne qui 1’a réalis€¢. Ce bilan est réalis€¢ au décours de
I'annonce et au moment des consultations sociales. Les actions mises en place apres
cette évaluation sociale (signalement, plan d'aide...) les mesures concernant la
préparation de l'apres cancer ne seront inscrites qu’avec l'accord du malade.

La nécessité de la coordination augmente avec le nombre de professionnels
impliqués. Le PPS est un outil de coordination des différents professionnels
participant a la prise en charge des personnes ayant une maladie chronique. [27]
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2.1.3.4. Letemps d’accompagnement soignant

Il est en regle générale assuré par un infirmier. Cela permet de prendre le temps de reformuler
toutes les informations qui ont été données au malade. Les malades sont souvent bouleversés
et un peu perdus aprés I’annonce du diagnostic. Par conséquent ces temps d’écoute et
d’accompagnement sont trés importants.

2.1.3.5. L'acceés a une équipe impliguée dans les soins de support

Ce temps permet au patient d'étre soutenu dans ses démarches. Il peut s’il le souhaite
rencontrer des professionnels spécialisés comme une assistante sociale, un psychologue, un
kinésithérapeute, un nutritionniste. ..

2.1.3.6. Le temps d’articulation avec la médecine de ville

Il s’agit d’un temps essentiel car la communication entre 1’équipe hospitaliere et le médecin
traitant garantit la continuité des soins.

La mise en place de cette coordination est tres importante, et elle doit se faire dans les plus
brefs délais. [27]

2.1.3.7. Conclusion sur le dispositif d’annonce

Le dispositif d’annonce formalise en quelque sorte les “’fagons de faire’’ dans le domaine de
I’annonce de la maladie. En pratique, cela existait déja un peu avant. Ce dispositif permet
guand méme de garantir 1’égalité en terme de conditions d’annonce au sein du territoire, et
d’officialiser le role des différents personnels non médicaux. Durant son parcours le patient
sera amené a rencontrer d’autres professionnels de santé que son cancérologue. Ceux-ci vont
leur délivrer des informations relatives a leur domaine de compétence pour les accompagner.

2.1.3.8. La phase thérapeutigue

Le programme mis au point lors de la RCP initiale va étre appliqué. Cette phase thérapeutique
est trés souvent longue et difficile a vivre. La longue durée du traitement peut s’expliquer par
le fait que les médecins favorisent les associations thérapeutiques (chimiothérapie,
radiothérapie, chirurgie) pour optimiser 1’efficacité du traitement.

Ainsi, de plus en plus, la chirurgie, la radiothérapie et la chimiothérapie sont associées dans

un ordre variable. La modalité de ces associations, dans leur ordre de succession et dans leur
agressivité (importance de la chirurgie, doses de radiothérapie, protocoles de
chimiothérapie...) dépend du type de cancer et de son stade.

Par exemple, le pronostic des cancers bronchiques non a petites cellules (CBNPC) localement
avanceés non résécables reste mauvais, malgreé les progres thérapeutiques accomplis ces
derniéres années. La meilleure stratégie thérapeutique repose actuellement sur I’association
concomitante de la chimiothérapie (association cisplatine-étoposide) et de la radiothérapie. Ce
traitement doit étre réserveé a des patients en bon état général. [30]La séquence thérapeutique
est régulierement évaluée. Cela permet de vérifier que le traitement choisi est bien efficace.
Des modifications de la stratégie peuvent aussi étre envisagées si le patient ne répond pas ou
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s’il ne supporte pas le traitement.En cas de traitement par chimiothérapie, les patients sont
intégrés dans des protocoles. Prenons I’exemple du BEACCOP. Ce protocole est utilisé pour
les lymphomes de Hodgkin a un stade avancé.[31]

BEACOPP standard
(maladie de Hodgkin) : J1=J21.
CYCLOPHOSPHAMIDE 650 mg/m?2 IV J1
DOXORUBICINE 25mg/m?2IVD  J1
VINCRISTINE 1,4 mg/mz? IV J8
BLEOMYCINE 10 mg/m2 1V J8.
ETOPOSIDE 100 mg/m2 IV J1aJ3.
PROCARBAZINE 100 mg/m2 per os J1aJ7.
PREDNISONE 40 mg/m2peros JlaJl4

Le patient débute la cure a I’hopital. La suite de son traitement est prise a domicile car le
Natulan ® (procarbazine) est une molécule existant pour la voie orale, et disponible en ville.
Au bout du 3°™ jour, le patient peut donc sortir de 1’hdpital et poursuivre sa cure chez lui. Il
quitte alors un environnement ou son traitement (heure de prises, nombres de comprimés,
surveillance des effets indésirables..), est entiérement géré par 1’équipe soignante. De retour a
son domicile, il devient le seul responsable de son traitement. L’Hopital offre aussi un certain
nombre d’interlocuteurs privilégiés, comme les médecins, les infirmiéres avec lesquels le
patient peut facilement échanger. Le passage de 1’hopital a la ville peut donc constituer une
rupture brutale dans le parcours de soins du patient. Il est donc impératif que des
professionnels de santé de proximité, tels que le médecin traitant, et le pharmacien d’officine,
puissent assurer le relai avec I’hospitalisation. La loi HPST de 2009 a rappelé le réle
primordial du médecin traitant. Le pharmacien d’officine est aussi clairement identifi¢ comme
un acteur principal de cette coordination.

Pour cela, un lien concret avec les équipes hospitaliéres est indispensable. Des formations
sont développées et de nombreux outils sont mis a la disposition de ces acteurs de proximite,
afin d’actualiser leurs connaissances et fluidifier le passage hépital-ville.

2.1.3.9. Laphase de surveillance

La surveillance d’un patient aprés son cancer vise a détecter une ¢ventuelle rechute
locorégionale et la survenue de métastases. Il peut s’agir aussi de la recherche d’un 2°™
cancer ou de la survenue de complications tardives de la chimiothérapie.

L’apparition d’un 2¢éme cancer peut étre liée a des facteurs génétiques (cancer du sein et des
ovaires) ou €tre liée aux mémes causes exogenes (consommation d’alcool ou de tabac..).
Le risque de récidive est étroitement lié au stade du cancer et au moment du diagnostic. Les
récidives locorégionales, ou les récidives métastatiques surtout, sont plus difficiles a traiter.
Les métastases sont le plus souvent retrouvées dans les poumons ou le foie. Une rechute
intervient 3 fois sur 4 dans les deux ans qui suivent les traitements.

La disparition de la tumeur est souvent synonyme de guérison et entraine 1’arrét du
traitement. Cependant, cette fin du traitement ne doit pas étre aussi la fin du suivi du patient.
La surveillance doit durer environ 5 ans, elle permet de vérifier la stabilité de 1’état clinique
du patient ou son aggravation. [32]

Prenons I’exemple du cancer colorectal. Une reprise du cancer colorectal ne provoque pas

toujours de symptomes (amaigrissement, douleurs, saignements...) qui alarmeront le patient.
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Il est donc necessaire de réaliser des examens complémentaires réguliers dans le cadre de la
surveillance.
Pour le cancer colorectal, les recommandations actuelles sont [33] :

- Examen clinique : (avec toucher rectal dans le cancer du rectum) tous les 3 mois pendant 3
ans, puis tous les 6 mois pendant 2 ans .

- Coloscopie : a 2 - 3 ans, puis tous les 5 ans dans le cas genéral. Dans les 6 mois, puisa 2 - 3
ans, puis tous les 5 ans si la coloscopie initiale était incompléte ou de mauvaise qualite.

- Echographie abdomino-pelvienne : tous les 3 a 6 mois pendant 3 ans ; puis tous les 6 mois
pendant 2 ans.

- Radiographie pulmonaire : annuelle pendant 5 ans.

Des alternatives ou des examens supplémentaires sont possibles selon les cas.
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2eme partie Formation du patient sous
chimiotherapie orale :
Modalites d’intervention du pharmacien

Gréce aux avancées thérapeutiques et diagnostiques décrites précédemment, I’espérance de
vie des patients cancéreux a considérablement augmenté. On peut parler de chronicisation du
cancer : les malades sont désormais pris en charge plus longtemps.

De plus, nombre de ces thérapeutiques (classe des inhibiteurs de tyrosine Kkinases,
notamment), sont parfois disponibles uniqguement par voie orale.

Ces deux facteurs participent a 1’essor du traitement des patients cancéreux en ambulatoire.
Cette voie d’administration est souvent mieux acceptée par les patients, qui la préférent a la
voie intraveineuse. Cependant le traitement a domicile implique d’autres limites.

Dans cette deuxiéme partie, je vais donc tout d’abord discuter des avantages et des limites de
la voie orale, en montrant finalement qu’une information éclairée du patient est
indispensable. Le relai par les professionnels de proximité s’impose ainsi logiquement.

Puis je présenterais les outils a la disposition des professionnels de ville pour aider les patients
a bien gérer leur traitement.

Enfin je montrerais les résultats d’étude évaluant les connaissances de ces outils par les

pharmaciens de ville, ainsi que leurs attentes et leur attitude vis-a-vis de leurs patients sous
chimiothérapie orale.
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1.Avantages et contraintes de la voie orale

Les chimiothérapies ne sont pas toutes disponibles par voie orale, et la voie intraveineuse sera
parfois préférée par 1I’équipe médicale, pour des raisons détaillées plus loin. Toutefois, 1a voie
orale est indiquée dans certains cas :

Hormonothérapie des cancers hormono-dépendants. Par exemple, le tamoxiféne est un
anticancéreux anti cestrogéne qui empéche la prolifération des cellules tumorales par le
blocage de I’action de I’cestradiol. Il est indiqué dans le traitement du carcinome
mammaire : soit en traitement adjuvant (traitement préventif des récidives), soit dans
des formes évoluées avec progression locale et/ou métastatique.

En traitement palliatif pour les patients avec des métastases, comme le nilutamide qui
est indiqué dans le cancer de la prostate métastasé.

Pour les personnes agées qui ne supportent pas une chimiothérapie trop agressive et la
mise en place d’un dispositif d’administration par voie IV (chambre implantable).

En traitement d’entretien aprés une administration par voie IV. Cela permet de
prolonger la réponse tout en améliorant la qualitt de vie du patient.
Par exemple, la mercaptopurine indiquée dans le traitement d'entretien des leucémies
aigueés.

En traitement combiné voie IV / Voie orale pour faciliter le retour a domicile
Par exemple, I’utilisation du Xeloda® (prodrogue du 5 FU) par voie orale au lieu de 5
FU IV sur 48 heures dans le cancer colorectal.

Certaines nouvelles molécules tres efficaces ne sont disponibles que par voie orale :
ITK (ex : imatinib dans la LMC)

etc...

1.1.1 Avantages

La préférence des patients est expliquée par :

Plus de commodité :

Le traitement par voie orale change considérablement le quotidien des malades. Cela
permet par exemple de diminuer le nombre de trajet domicile-hopital, et le stress
engendré par l'univers hospitalier.

Un environnement plus agréable :
Les patients sont traités dans un cadre moins anxiogéne, puisqu’ ils ont la possibilité
de rester a leur domicile, parmi leur entourage.

Une appréhension de la voie intraveineuse.
Une meilleure qualité de vie des patients : si son état général le permet, le patient peut

prendre son traitement sans que cela n’impacte sur I’organisation de son activité
professionnelle, ses habitudes de vie, et ses loisirs.

Cependant, cette préférence persiste seulement si la voie orale garantie une efficacité
équivalente a la voie 1V.
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Pour I’équipe médicale, la chimiothérapie orale présente 1’avantage de s’affranchir de la pose
d’une voie veineuse, qui peut s’infecter ou se boucher. Elle permet également de libérer des
lits en hospitalisation et un traitement au long cours des patients.

1.1.2 Les limites de la voie orale

Certains patients préferent une prise en charge hospitaliére car ils se sentent mieux encadrés,
moins livrés a eux-mémes. D’autres limites de la voie orale sont d’ordres biologiques, ou
organisationnels :

-La biodisponibilité

-La tolérance

-L’observance

1.1.2.1 Biodisponibilité

Elle est plus faible pour la voie orale et surtout elle est variable d’un patient a 1’autre : on
parle de variabilité inter individuelle.

Cette variabilité peut aussi étre intra individuelle. L’absorption intestinale et le métabolisme
du médicament déterminent sa biodisponibilité. De nombreux facteurs comme le pH du
milieu gastrique, la lipophilie de la molécule, la présence d’un bol alimentaire...etc vont avoir
une influence sur la biodisponibilité. Celle-ci peut donc étre modifiée en fonction du moment
de la prise ou de I’alimentation...Certaines molécules voient leur absorption diminuée en cas
de prise de nourriture concomitante (ex : Purinethol®, Xeloda®, Alkéran®...) et doivent étre
prises en dehors des repas.

Enfin, selon leur demi vie, la prise devra étre fractionnée (ex : melphalan: Alkeran® en
plusieurs prises par jour, capecitabine : Xeloda®, en deux prises...).

Cette biodisponibilité variable entraine des taux sanguins instables, ce qui peut avoir un
impact sur ’efficacité et sur la toxicité du traitement. C’est pourquoi le choix d’un traitement
par voie orale sera parfois rejeté. [31]

1.1.2.2 La tolérance

Le profil de tolérance des chimiothérapies orales est parfois différent des mémes
chimiothérapies par voie intraveineuse, mais les effets indésirables peuvent étre tout aussi
Séveres.

La prise de ces traitements nécessite donc une surveillance clinique et biologique. Cela
implique une “’auto surveillance’” du patient qui doit savoir quels signes doivent le conduire a
consulter son médecin. Par exemple, le patient doit savoir, que pour beaucoup de traitements
de chimiothérapie orale, il ne faut pas négliger I’apparition de signes infectieux. En effets,
tout symptome comme la fiévre, les frissons, les brulures urinaires ou encore la toux peuvent
étre les signes d’une infection. Cela peut survenir lors d’une neutropénie. Cet effet indésirable
est commun a beaucoup de chimiothérapies orales. Cependant, certains traitements sont plus
neutropéniants que d’autres. C’est le cas de la fludarabine Fludara®.Pour les patients, il est
nécessaire de faire un hémogramme chaque semaine pour surveiller le nombre de leucocytes.
Il est tres important que le patient soit rigoureux dans son suivi biologique. En effet, la
neutropénie peut certes augmenter le risque infectieux, mais aussi decaler le cycle suivant et
perturber le bon déroulement du traitement. [34]
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1.1.2.3 L’observance

Le patient va devoir gérer son traitement lui-méme, les oublis et les erreurs de prise peuvent
générer un echec du traitement, ou une toxicité, avec un risque de ré hospitalisation et une
perte de chance de guérison.

Il existe de nombreux facteurs de non compliance :

-La banalisation

-Des schémas de prise compliqués

-Des difficultés dans la gestion des effets indésirables

1.1.2.4 Banalisation

Le fait de prendre le traitement anticancéreux par voie orale, a domicile, peut entrainer une
banalisation du traitement.
Les réactions du patient ou de son entourage peuvent étre trés variables : le patient peut
penser, que si le médecin lui a prescrit « seulement » une voie orale, ¢’est qu’il n’a plus
aucune chance, alors que la voie orale n’est pas forcément synonyme de traitement palliatif,
en particulier avec 1I’avénement des ITK (inhibiteur de tyrosine kinase), plus efficaces, que les
chimiothérapies conventionnelles précédemment utilisées.
Le patient ou son entourage peut également sous estimer 1’importance de bien prendre le
traitement, ou penser qu’il n’y aura pas d’effet indésirable important avec une « simple » voie
orale.

1.1.2.5 Lacomplexité des schémas de prise

D’une part, la complexité des schémas tient a la galénique : Certaines formules ne sont
souvent pas adaptées car les dosages sont fixes, alors que la posologie est adaptée au patient.
Ainsi, certains nécessitent la prise d’un grand nombre de comprimés (jusqu’a 6 a 8). De plus,
peu de dosages sont disponibles. L’adaptation posologique est alors difficile a réaliser
(espacement des prises, diminution des doses).

D’autre part, la complexité des schémas est également intrinséque au protocole : le
médicament doit étre pris chaque jour, (en une ou plusieurs fois selon la biodisponibilité), ou
au contraire en une seule prise hebdomadaire. Certains schémas impliquent des prises
pendant quelques jours puis une pause...

Parfois, il faut intégrer la chimiothérapie a une poly médication déja existante
(antihypertenseurs, antidiabétiques, selon les co-morbidités du patient) et des traitements
annexes (antiémétiques, hydratation, hypo-uricémiants...).

1.1.2.6 Difficultés dans la gestion des effets indésirables

Ces traitements sont aussi a 1’origine de nombreux effets indésirables difficiles a gérer. Par
exemple, les nausées et vomissements sont des effets indésirables souvent redoutés par les
patients. 1ls peuvent étre aigus ou retardés. Leur fréquence dépend des molécules utilisées,
des doses, et du mode d’administration. Il existe les chimiothérapies hautement,
moyennement ou faiblement émétisantes.

Les nausées et vomissements liés a une chimiothérapie sont plus fréquents dans certains cas :
chez les femmes, chez les patients jeunes, en cas de cancer digestif ou cérébral. lls sont a
I’origine d’hypokaliémie, et de carences alimentaires liées a la perte d’appétit. 1l est donc
important de ne pas les négliger et de les prendre en charge.
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Face a ces effets secondaires qui sont tres désagréables et difficilement supportables pour le
patient, celui-ci peut décider de lui-méme suspendre une partie de son traitement. A 1’inverse,
le patient peut ne pas signaler les effets indésirables, par peur que le médecin n’interrompe le
traitement, et ainsi subir des effets indésirables plus séveres.

1.1.2.7 Conclusion

En conclusion, pour le patient, une prise irréguliére et non conforme a la prescription est
synonyme d’une perte de chance, de ré hospitalisation ou encore de changements de
thérapeutique devant I’inefficacité du traitement.

Pour une bonne observance, le malade doit étre bien informé sur les effets indésirables du
traitement, les modalités de prises, les interactions médicamenteuses. Le malade doit pouvoir
effectuer sa propre surveillance, et rester vigilant sur les toxicités hématologiques et
digestives.Le choix de cette voie doit donc étre éclairé, et ne concerne que les malades
sensibilisés.Si la thérapeutique n’existe que par voie orale, il sera d’autant plus important
d’informer le malade, afin qu’il soit partie prenante dans sa prise en charge thérapeutique.
L’acceptation et I’implication du patient dans son traitement sont indispensables a une bonne
prise en charge de la maladie.

Pour cela, les professionnels de ville, et en particulier, les pharmaciens ont une place
importante a prendre. Nous allons maintenant détailler comment ils peuvent intervenir.

1.2 Les outils a disposition du pharmacien

Lorsque le médecin réalise sa prescription, il donne au patient les informations nécessaires, le
patient bénéficie également du dispositif d’annonce et des services prévus dans le parcours de
soin décrit précédemment.

Néanmoins, il se retrouve ensuite seul. La complexité et 1’importance thérapeutique du
traitement qu’il va devoir suivre a domicile, nécessitent une parfaite adhérence du patient a ce
dernier.

Un des premiers professionnels de proximité que le patient va rencontrer est son pharmacien
d’officine. Le role de celui-ci dans la prise en charge du patient est donc important. Toutefois,
souvent le pharmacien connait mal ces traitements, qu’il délivre rarement, ou qui sont
innovants.

Des outils d’aide au pharmacien existent, et nous allons maintenant détailler ces outils, ainsi
que la connaissance que le pharmacien en a, et ce qu’il en attend.

2.1.1 Documents de I’inspection

Les pharmacies d’officine peuvent recevoir la visite de pharmaciens conseils de la sécurité
sociale. Ceux-ci sont chargés d’informer les pharmaciens sur les évolutions réglementaires,
les nouvelles recommandations, et les aider dans la réalisation concréte de leur nouvelles
missions. [35]

Par exemple, lors de ces «inspections » des fiches pratiques peuvent étre remises aux
pharmaciens pour les aider dans la dispensation des chimiothérapies par voie orale.

Cette fiche se divise en 4 rubriques (Annexe 1) :

Rubrique 1 : observance.

Rubrique 2 : prise du traitement.

Rubrique 3 : effets indésirables les plus fréquents.

Rubrique 4 : interférences.
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2.1.1.1 Rubrigue 1 : Observance

Il n’est pas suffisant de simplement remettre des documents au patient, des astuces existent
pour s’assurer que I’information ait été intégrée par le patient.
Il est recommandé de faire reformuler le traitement par le patient. En effet, en fonction des
explications du personnel hospitalier, du niveau d’instruction du patient, la compréhension du
protocole qu’il va suivre sera plus ou moins bonne.
Le déroulement du traitement est planifié par 1’équipe médicale en fonction du patient.
Il se compose de périodes de chimiothérapie, dites « cures » et de périodes de repos qui
permettent a 1I’organisme de récupérer avant de débuter la prochaine cure. Une évaluation de
la réponse thérapeutique, est réalisée aprés quelques cures, selon le type de cancer et les
standards en vigueur. Elle permet de prolonger le traitement s’il est efficace ou de le modifier
s’il est inefficace.
Ce principe doit étre expliqué au patient, qui ne se retrouve donc pas avec un schéma de
traitement « classique », avec une ou plusieurs prises par jour, en continu.
Les schémas thérapeutiques sont parfois méme particulierement complexes. Reprenons
I’exemple du protocole BEACOPP renforcé, indiqué dans la Maladie de Hodgkin (ou
lymphome hodgkinien) ayant résisté a la premiere ligne de traitement :

J1=J21.

ENDOXAN 1250 mg/m? IV J1.
ADRIBLASTINE 35 mg/m2 I\VVD J1.
ONCOVIN 1,4 mg/m? max 2 mg IV J8.
BLEOMYCINE 10 mg/m? 1V J8.

VP16 200 mg/m2 1V J1 & J3.
NATULAN 100 mg/m2 per os J1 a J7.
PREDNISONE 40 mg/m2 per os J1 a J7

Malgré la complexité du schéma, il est essentiel que le patient le comprenne. Or la
présentation, habituelle pour les spécialistes, n’est pas évidente a comprendre. Le patient est
hospitalisé pour une partie des traitements et doit en prendre d’autres a domicile.

J1 et J21 désignent respectivement les 1°* et derniers jours de cure.

Les traitements doivent étre administrés a partir du J1 de la cure: Prise du traitement les 1%,
8éme jour, s’il est noté respectivement J1, J8 en face du nom de la molécule.

J1=J21: nouvelle cure selon les modalités de la précédente.
A Dofficine, le pharmacien peut recommander au patient d’utiliser un calendrier afin de
repérer facilement les dates clés du cycle (J1, J21...)

2.1.1.2 Rubrique 2 : Prise du traitement

Cette rubrique traite de la gestion concrete du traitement au domicile. Concernant par exemple
la manipulation, il est rappelé des regles de base comme ne jamais ouvrir les géelules ou
écraser les comprimés. En effet le patient doit savoir qu’une modification de la galénique du
médicament est susceptible de modifier I’absorption de celui ci. Et pour le cas spécifique des
médicaments cytotoxiques, les médicaments écrasés libérent le principe actif, qui est peut étre
irritant pour la muqueuse buccale, et toxique pour ceux qui le manipulent. Des résidus
peuvent contaminer le matériel qui a servi a écraser le comprimé.

11 est aussi rappelé I’importance du respect de la température de conservation. Par exemple le
topotécan Hycantin® se conserve au réfrigérateur entre 2 et 8°C.
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Concernant la gestion des déchets, il est important de rappeler au patient que toute unité non
utilisee doit étre rapportée a la pharmacie. En effet, les posologies étant strictement
individuelles, les conditionnements ne sont pas toujours adaptés a une cure.
Les patients doivent aussi étre conscients du risque de contamination et du danger que peut
représenter la chimiothérapie pour 1’entourage. Il y a donc un certain nombre de précautions a
prendre. Il faut étre vigilant a ne pas le laisser a la portée des enfants, ou bien le séparer des
autres médicaments pour éviter tout risque de confusion. En cas de contamination du linge par
des vomissures ou excrétas, il faut les laver immédiatement et séparément des autres linges.
De méme il est conseillé aux hommes d’uriner en position assise. Cela limite les
éclaboussures et la contamination des toilettes. Nous n’avons cité que quelques exemples,
mais il existe d’autres précautions a prendre. Les patients doivent avoir conscience de la
toxicite du traitement.

Enfin, cette rubrique donne la conduite a tenir en cas d’oubli d’une prise. En effet, certains
patients auront tendance a prendre la dose oubliée dés qu’ils y penseront, d’autre a doubler la
dose suivante. Il est important de leur donner la conduite a tenir en cas d’oubli. Doubler la
dose qui suit expose le patient a un surdosage et a une toxicité aigue du médicament.

Si les patients prennent le médicament quand il y pense, cela risque de diminuer I’intervalle
de temps qui sépare les deux prises et entrainer un surdosage.

2.1.1.3 Rubrigue 3 : Effets indésirables les plus fréquents

Dans cette partie sont répertoriés les effets indésirables les plus fréquemment rencontrés avec
la chimiothérapie, et des conseils pour les gérer au mieux.
Par exemple, en cas de nausées et vomissements, il est préconisé de :
e Respecter rigoureusement le protocole antiémétique : on peut rappeler au patient quels
sont les produits indiqués sur sa prescription qu’il faut prendre en ce cas.
e Boire lentement entre les repas des boissons légérement fraiches ou a température
ambiante, en petite quantité.
e Eviter les aliments fortement odorants (choux, oignons, ail) et difficiles a digérer
(fritures...)
e Mangez lentement, dans le calme.
e Faire plusieurs petits repas légers.

Il est important que le patient soit accompagné dans son quotidien... Les conséquences d’une
mauvaise gestion des effets indésirables peuvent étre problématiques : Arrét du traitement
sans avis medical, mauvaise qualité de vie...

2.1.1.4 Rubrique 4 : Interférences

Comme tout autre médicament, le traitement anti cancéreux peut interagir avec d’autres
produits ou avec 1’alimentation.

Il est donc important de conseiller le patient sur le moment de prise, par rapport au repas.

Par exemple :

Le Xeloda® se prend dans les 30 min apres le repas.

Le Glivec® se prend pendant le repas.

Cette notion est importante. En effet, le moment de prise par rapport au repas peut

conditionner 1’efficacité et la toxicité du traitement. Parfois, une prise pendant le repas permet
de limiter 1’apparition d’effets indésirables comme des Iésions gastro-intestinales.
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De plus, le patient doit étre sensibilisé aux dangers de 1’automédication. Les interactions
peuvent en effet aboutir a un sous dosage ou un sur dosage.

Dans les deux cas, les effets sont délétéres pour le patient. Un sous dosage peut entrainer une
perte de chance, puisque la quantité de medicaments active sera inférieure a la posologie.

Un sur dosage peut induire une augmentation de la sévérité des effets indésirables, une
mauvaise tolérance du traitement et une mauvaise observance.

Aussi, cela peut aggraver certains effets qui conditionnent la suite du traitement. Par exemple,
une neutropénie trop importante peut retarder le prochain cycle de chimiothérapie.

Les informations fournies sur ces fiches sont essentielles a connaitre mais restent généralistes,
des informations plus spécifiques sont disponibles sur les sites de certains omedit, ou de
certains réseaux de cancérologie :

2.1.2 Les fiches de TOMEDIT

En mars 2010, ’OMEDIT Haute Normandie a mis en ligne des fiches d’information
concernant les chimiothérapies orales [36]. Elles se veulent claires, pratiques et sont destinées
aux patients et aux professionnels. Elles comportent plusieurs rubriques et reprennent, sous
une forme plus accessible, les informations disponibles dans les Résumés des Caractéristiques
des Produits (RCP) ou dans les brochures patients élaborées par les industries
pharmaceutiques. 1l existe deux types de fiches, celles destinées aux professionnels et celles
destinées aux patients. (Annexe 2 et 3)

Les fiches destinées aux pharmaciens visent a les aider dans les dispensations des
chimiothérapies orales a 1’officine. En effet ce sont des médicaments relativement nouveaux a
I’officine et les pharmaciens peuvent étre confrontés aux interrogations des patients.

L’OMEDIT aquitaine a choisi de les relayer sur son propre site. D’autres OMEDIT en France
et certains réseaux de cancérologie ont leurs propres fiches.

Au sein du RCA (Réseaux Cancer Aquitaine), un groupe de travail GTR Pharmacie —
constitu¢ de pharmaciens d’officine et de pharmaciens d’hdpitaux et de clinique—, a pris
I’initiative de sélectionner parmi les différentes fiches existantes les fiches les plus adaptées
aux besoins des professionnels et des patients. Ce travail est aujourd’hui achevé, et a été
validé par le RCA qui a mis en ligne sur son site ces fiches de bon usage.

Ces fiches se présentent sous un format A4 recto verso et contiennent les informations
suivantes :

e Nom de la spécialité et DCI

e Conditions de prescription, en précisant par quel spécialiste la molécule peut étre
prescrite, et a quel endroit elle est disponible (officine ou pharmacie hospitaliere)

e Présentation et caractéristiques : cette rubrique indique les différents dosages, la
couleur et le nombre de comprimés dans la boite, les conditions de conservation, leur
forme et leur prix.

e Posologie :
Le schéma de prise est détaillé, avec la dose, la durée, les jours sans traitement.
Le moment de la prise est également indiqué (ex : pendant ou apres repas, a heure fixe,
combien de fois par jour, ...).
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e Interactions médicamenteuses :
Cette rubrique rappelle que tous les médicaments, méme ceux sans ordonnance, ne
doivent pas étre pris sans I’accord de son médecin.

e Principaux effets secondaires :
Sous forme d’un tableau sont présentés les principaux effets secondaires pouvant
survenir, leur prévention et la conduite a tenir en cas d’apparition.
Les termes employés sont simples pour les fiches patients et des termes médicaux pour
les professionnels de santé.
Dans les fiches professionnelles, on retrouve des propositions de traitement pour la
prise en charge des diarrhées, des vomissements, et autres effets indésirables dus aux
molécules de chimiothérapie orale.

e Conseils aux patients :
Ce sont des informations pratiques concernant le moment de la prise, la gestion des
emballages ou des comprimeés non utilisés, la conduite a tenir en cas d'oubli d'une
prise, en cas de vomissements.

e Contact avec le médecin :
Ensuite on retrouve une partie "contacter rapidement le médecin en cas de..." qui
permet aux patients de connaitre les effets indésirables qui nécessitent un contact
immediat avec le médecin traitant.

Des pictogrammes sont utilisés pour rendre les informations claires et pratiques.

2.1.3 Documentation spécialisée :

Les pharmaciens ont & leur disposition diverses revues ou brochures afin de s’informer. Il est
présenté ici un exemple concret du type de formation-information dont les pharmaciens
peuvent bénéficier via cette documentation spécialisée.

2.1.3.1 Cas concret :

Les cahiers des moniteurs sont des fascicules s’intéressant a un théme particulier. Ces cahiers
relatent des cas de comptoirs, dégageant 1’attitude thérapeutique a adopter devant les
différentes situations.

En effet certaines situations pouvant paraitre bénignes sont a prendre trés au sérieux chez des
patients sous chimiothérapie par voie orale. Il est intéressant de voir des cas pratiques pour les
pharmaciens, cela permet de les sensibiliser a 1’attention particuliére qu’il faut porter a ces
patients.

2.1.3.2 Exemple d’un cas

« Monsieur P., 58 ans, est actuellement traité pour une leucémie aigué myéloblastique par
Zavedos® (idarubicine), prescrit pour 4 semaines. Aujourd'hui, son épouse Micheline vient a
la pharmacie, inquiéte des troubles intestinaux dont souffre monsieur P. depuis deux jours.
Elle veut savoir si ces diarrhées, qui ont commencé aprés la deuxieme prise de Zavedos®,
peuvent étre dues a I'anticancéreux et Si c'est embétant. »
Ce cas de comptoir illustre bien ce a quoi peuvent étre confrontés les pharmaciens d’officine :
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I’interrogation du patient ou d’un proche concernant la survenue d’un effet indésirable « bénin
» au cours d’un traitement par chimiothérapie orale. [37]

2.1.3.3 Analyse du cas :

Ce patient est donc traité par idarubicine, une molécule de la famille des anthracyclines. Ces
molécules sont a I’origine d’une cardio-toxicité qui peut étre majorée en cas de vomissements
ou diarrhées.

Les causes de diarrhées peuvent étre multiples : irritation de la muqueuse intestinale, mais
aussi d’origine infectieuse (en lien avec I’immunosuppression induite par la chimiothérapie).
Ce qui doit retenir I’attention du pharmacien dans ce cas, c’est le risque de déshydrations et de
troubles électrolytiques. En  effet toute perte hydro-électrolytique peut entrainer une
hypokaliémie susceptible d’aggraver la cardiotoxicité. Cela peut se manifester par
I’apparition de troubles du rythme ou d’une insuffisance cardiaque. [37]

2.1.3.4 Attitude a adopter

Le pharmacien ne doit donc pas banaliser ces diarrhées. Il peut soupconner le cytotoxique
d’étre a I’origine de ces troubles.

Des conseils alimentaires peuvent étre donnés. Une alimentation a base de riz, pates et
compotes de coings. Les aliments comme les bananes et les fruits secs sont riches en
potassium et peuvent limiter un peu I’hypokaliémie. Il faut penser a rappeler au patient
I’importance de bien boire (environ 1.5L/j) car il y a un fort risque de déshydratation.

Le pharmacien ne peut pas connaitre I’origine exacte de la diarrhée. Dans ce cas, il ne faut pas
conseiller un ralentisseur du transit comme du lopéramide. En effet, ces médicaments
bloquent le transit, cela diminue beaucoup les diarrhées en limitant le péristaltisme intestinal.
Cependant cela diminue I’évacuation d’éventuelles bactéries.

Le pharmacien peut donc préférentiellement recommander un pansement gastro-intestinal de
type Smecta® a prendre a distance du cytotoxique car celui-ci peut s’adsorber a la surface du
pansement et voir sa biodisponibilité diminuée.

Le pharmacien est le 1¥interlocuteur du patient lorsque se présentent ces symptomes bénins.
En effet, pour bon nombre de patients, ce ne sont pas des motifs de consultation. Il est donc
nécessaire que le pharmacien soit sensibilisé aux conséquences de ces troubles, et qu’il
n’hésite pas a conseiller aux patients une consultation.
Le patient a eu le bon «réflexe» en parlant de ses troubles au pharmacien.
Il est important aussi que celui-ci I’encourage a signaler toute symptomatologie inhabituelle
lors de son traitement par chimiothérapie par voie orale. [37]

2.1.3.5 Documentation en lien avec les médicaments conseils

Les pharmaciens ont un réle important dans la prise en charge des effets secondaires dus aux
traitements anticancéreux. Ils ne doivent pas conseiller de traitement qui pourrait interférer
dans la prise en charge thérapeutique, mais pour apporter un soutien au patient, certains
produits peuvent étre conseillés.

Par exemple, I’homéopathie est une médication sans contre-indication ni effets indésirables.
Elle peut aider le patient a mieux supporter certains effets indésirables, mais n’augmente pas
les chances de guérison (il est important de le rappeler au patient).

Un établissement privé du Nord de la France a méme intégré un homeéopathe dans son
service de cancérologie, qui consulte 1 jour par semaine a la demande des patients.
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Ainsi, les patients ont souvent recours a I’homéopathie pour traiter les nausées et
vomissements. lls sont ainsi acteurs de leur traitement, or le sentiment d’avoir un contréle sur
les événements, est un facteur important de bien étre.

Une étude réalisée en 2007 par les médecins d’un service de cancérologie de I’hdpital Saint-
Antoine a Paris, s’est penchée sur ’utilisation de la médecine complémentaire chez les
patients atteints de cancer. [38]

L’objectif de I’étude était d’estimer, de décrire et d’évaluer la fréquence et les raisons de
I’utilisation des médecines complémentaires chez des patients atteints de cancer .Environ

34 % des patients y ont recours. Aucun profil type de 1’utilisateur de médecines
complémentaires n’a été mis en évidence.

En téte des substances les plus utilisées arrivent 1’homéopathie (42 %), les plantes (27 %) et
les vitamines (18 %).

52 % des patients pensent que la médecine complémentaire ne donne pas d’effets secondaires,
et le méme pourcentage ne pense pas qu’il y a d’interactions.

En effet, ’homéopathie est sans contre-indications particuliéres, ni effets indésirables. Par
contre, la phytothérapie peut présenter certains dangers. Certaines plantes peuvent interagir
avec le traitement ou sont contre indiquées. De plus toutes n’ont pas forcément été
suffisamment étudiées et toutes les interactions ne sont pas forcément connues. Leur
utilisation doit étre donc soumise a I’avis du pharmacien ou du médecin.

Ces résultats démontrent bien que le pharmacien d’officine a la un réle important a jouer.
La principale source d’information utilisée par les patients est 1’entourage (77 %), les autres
patients (25 %), la presse (18 %), et en dernier lieu internet (5 %).

L’acupuncture (22 %) et les massages avec les huiles essentielles (15 %) sont les techniques
les plus représentées. Pour les patients, se tourner vers les médecines complémentaires n’est
pas un moyen pour guérir mais pour atténuer les effets secondaires du traitement (66 %).
Plus de la moitié des utilisateurs (57 %) ne parlent pas de cette utilisation au cancérologue,
cette question n’ayant pas €té abordée en consultation.

Toute information concernant les soins de support donnée par le pharmacien ne peut
qu’améliorer la relation de confiance avec le patient.

En conclusion, le pharmacien d’officine doit étre sensibilisé au fait que le patient doit étre pris
en charge dans sa « globalité » et que le traitement ne se résume pas simplement a la prise
d’une chimiothérapie.

Les officinaux sont désormais impliqués dans la prise en charge du patient, certes de par la
dispensation de la chimiothérapie, mais pas seulement. Ils seront aussi amenés a écouter le
patient, ses inquiétudes, ses angoisses. C’est un accompagnement.

Dans cette démarche, il est essentiel que le pharmacien soit correctement informé sur les soins
de support et n’hésite pas a encourager son patient a en benéficier.

Dans la partie suivante, nous allons analyser comment les pharmaciens connaissent et utilisent
les outils qui viennent d’étre décrits, et quelle est leur conduite face aux patients.
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3. Evaluations de la connaissance des outils, et analyse des conduites
pratigues sur le terrain

La question de la prise en charge a domicile des patients a été étudiée en 2005 aux USA : une
¢tude s’est penchée sur les connaissances en chimiothérapie des officinaux. Bilan actuel des
connaissances en cancerologie des officinaux, O ‘Bryant, J Am Pharm Assoc 2008, ( cf annexe
4).

Les questions portaient sur les mécanismes d’action, les interactions médicamenteuses, les
effets indésirables, les précautions d’emploi et les recommandations générales.

Le taux de réponse est de 22,5%. Sur les questions de connaissances, les pharmaciens ont
répondu correctement dans 49% des cas. Les pharmaciens officinaux connaissent bien les
mécanismes d’action des médicaments anticancéreux (69%), les effets indésirables (45%), et
les traitements associés a la chimiothérapie (25 %). D’aprés 1’étude, le pourcentage de
réponses correctes ne varie pas en fonction de I’expérience, ou la participation a des
formations en cancérologie.

L’étude souligne de nombreux domaines ou la connaissance des pharmaciens pourrait étre
ameliorée.

En effet, une bonne connaissance des traitements anticancéreux et de tout ce qui accompagne
la maladie, conditionne une bonne délivrance.

La cancérologie est une discipline un peu nouvelle pour les pharmaciens d’officine, la totalité
de la prise en charge se faisait auparavant a 1’hopital. Le parcours de soin du patient
cancéreux se déplace désormais en ville comme nous 1’avons évoqué précédemment.

Les chimiothérapies par voie orale représentent un marché trés intéressant pour 1’industrie
pharmaceutique. A I’avenir, le traitement du cancer se fera beaucoup par voie orale. Un tres
grand nombre de patients et de professionnels de santé seront donc concernés par ces
nouveaux traitements.

Nous avons longuement décrit que cette problématique se présente désormais en France. Des
études similaires a celle réalisée aux USA, ont donc été menées plus prés de chez nous, et
j’évoquerais dans un premier temps une étude menée en 2011 en région bordelaise, puis
j’analyserais les résultats d’un questionnaire que j’ai soumis a des pharmaciens d’officine afin
de préciser leurs connaissances et leur attitude en 2014,

3.1.1. Evaluation de P’activité de cancérologie en pharmacie de ville

Ce travail a été réalisé dans le cadre d’une thése (Travail de Pierre Yves Renard) [39]

Cette étude vise a mettre en évidence les besoins et les attentes des pharmaciens d’officine.
L’enquéte a été réalisée auprés de toutes les officines de gironde, soit 580 pharmacies. Le
but était d’avoir un échantillon le plus représentatif possible pour pouvoir généraliser ces
résultats a I’ensemble des officines.

Dans un premier temps, les questions permettaient d’établir le profil des pharmacies ayant
répondu : la localisation par rapport & un centre prescripteur, la taille de la pharmacie et
I’activité en cancérologie.

Les autres questions, concernaient la prise en charge des patients cancéreux a 1’officine.
Celles-ci permettaient d’établir un bilan a I’heure actuelle des problémes rencontrés, des
interrogations des pharmaciens etc...

Prés de la moitié des officines ont répondu a cette enquéte (53 %). L’échantillon est assez
équilibré en termes de taille ou de lieu d’exercice (urbain ou rural).
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Plus de 8 officines sur 10 ont recu, en 2011, plus de 5 patients sous chimiothérapie par voie
orale. L’activité de cancérologie apparait comme négligeable en termes d’activité quotidienne
pour les pharmacies d’officines.

Donc de fagon générale, 1’arrivée d’un patient avec une prescription d’anticancéreux ne peut
étre anticipée puisque les pharmaciens sont rarement prévenus (71%).

Cela peut poser probléme car ce type d’ordonnance est relativement peu fréquent en officine,
et les medicaments, qui sont trés couteux sont rarement stockes. Pour le confort du patient et
la continuité des soins, il serait préférable que 1’officine soit prévenue de 1’arrivée du patient,
pour se procurer le médicament.

La majorité des pharmaciens ont déja contacté le centre prescripteur au moyen du téléphone
(75,3%), le plus souvent, ils ont été renseignés par les infirmieres (75,3%).

En effet, beaucoup de pharmaciens sont confrontés a des difficultés de délivrance (84%), cela
concerne surtout des questions liées au traitement.
Les patients sollicitent parfois le pharmacien (77%) pour des questions concernant les
modalités de prises et les effets secondaires. Pour y répondre, la source d’information la plus
utilisée par les pharmaciens est internet.

Pour la quasi-totalité des pharmaciens d’officine (98%), il est nécessaire que le lien ville-
hopital soit développé. Ils aimeraient avoir des informations sur les effets secondaires
attendus, des informations techniques et scientifiques sur la molécule. Cela permettrait de les
aider dans la délivrance du médicament et dans I’accompagnement du patient.

Cette étude souligne aussi 1’insuffisance du lien ville/hopital. Dans de trés nombreux cas,
cette absence de continuité dans la prise en charge est dommageable au patient, mais aussi au
pharmacien. Elle doit permettre au pharmacien d’officine d’avoir a sa disposition tout les
éléments scientifiques et techniques, ainsi que des informations sur le dossier du patient.

J’ai donc réalisé une nouvelle étude, pour faire le point sur I’évolution des pratiques en 2014,
et pour décrire plus précisément des outils utilisés par les officinaux, et leur attitude pratique
face aux patients ambulatoires de plus en plus nombreux.

3.1.2. Evaluation de la connaissance des outils ( Annexe 5)

Lors de [Darrivée du patient avec une ordonnance comportant un médicament de
chimiothérapie par voie orale, plusieurs probléemes peuvent se poser.

Ces molécules sont peu fréquemment délivrées en ville, ce qui peut expligquer une mauvaise
connaissance de ces médicaments par les pharmaciens d’officine car elles étaient auparavant
disponibles uniquement en pharmacie hospitaliére. Ce n’est qu’en 2004 aprés le décret sur la
rétrocession que les chimiothérapies orales (hors hormonothérapie) sont arrivées a 1’officine
[30]. Ces délivrances vont certainement se multiplier a 1’avenir ; en effet, de nombreux
traitements anticancéreux sont formulés pour la voie orale.

Or, certains pharmaciens (13% ) affirment avoir des difficultés a répondre aux questions du
patient.

Ces interrogations peuvent porter sur les effets indésirables du traitement et sur la facon de
les gérer ou de les prévenir. Pour cela le pharmacien dispose des fiches que nous avons
présentées dans la partie précédente.

Les questions peuvent aussi porter sur le moment de prise, le rythme d’administration...etc.
En effet, un traitement anticancéreux s’organise souvent suivant des protocoles, en « cures »
ou cycles. Cette notion de cure n’est pas habituelle pour les patients, et il peut étre nécessaire
de leur réexpliquer certains points. La figure 2 montre un type de schéma qui peut leur étre
présenté.
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Il faut bien leur signifier que J1 désigne le 1% jour du traitement, J7 le 7°™. . .etc.
Le début, I’arrét et la reprise du traitement doivent étre connus par les patients. Sur I’exemple,

ils se situent au J1, J14, et J21.
On peut par cette occasion encourager le patient a utiliser un calendrier pour noter les dates de

début, d’arrét, et de reprises du traitement. Cela permet de maitriser le rythme
d’administration de son médicament.

3.1.2.1. Laprise en charge du patient a 1’officine

Les problématiques lors de la délivrance :

A quelles problématiques étes-vous confrontés lors de la délivrance d’une
chimiothérapie par voie orale ?

Autre 3

Vous avez des difficultés a répondre aux
; ) A 13
interrogations du patient.
Vous n'avez pas le produit en stock car son co(t 35
est trop élevé
Vous n"avez pas le produit en stock, car vous
, s A o . 49
n’avez pas été informeé de I'arrivée du patient

La prise de contact avec le centre hospitalier :

Vous arrive t-il de contacter le centre hospitalier dans lequel le traitement

anticancéreux a été prescrit ?

i Oui & Non

Si oui, par quels moyens ?

E-mail __ Autre
7% 2%

Téléphone
84%

Fax
7%

Figure 1 : Prise en charge du patient a I’officine
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J1: débutdu | J7 | J15:amrétdu J21=J1reprise
traitement traitement dutraitement

| Semaine 1 | Semaine 2 l Semaine 3 |

Schéma avec pause de 7 jours

1 cycle = 3 semaines |

Figure 2 : Exemple de schéma thérapeutique

3.1.2.2. La formation

Avez-vous une formation spécifique en cancérologie?

|
i
oul il »
0 10 20 30 40 50 60 70

Si oui, laquelle?

Autre D.Ude
17% cancérologie

e-learning
6%

Figure 3 : La formation des pharmaciens a I'officine

La cancérologie est un domaine en essor pour les pharmaciens d’officine. La multiplication
des molécules de chimiothérapies orales disponibles en officine amene le pharmacien a
recevoir de plus en plus de patients atteint de cancer. Il est donc nécessaire qu’ils se forment
pour pouvoir recevoir au mieux les patients.

Prés de 60% des pharmaciens affirment avoir suivi une formation, pour la majorité (60%) par
le biais de I'UTIP. LUTIP est une association qui permet une formation continue des
pharmaciens. A Bordeaux, les formations sont souvent sous forme de soirées a 1’Université de
Bordeaux 2. Elles sont animées par des intervenants qualifiés, la plupart du temps des
pharmaciens.
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L’e-Learning est un mode de formation en développement croissant depuis la mise en place
du DPC “’Développement Professionnel Continu’’. Les pharmaciens peuvent se former en
ligne gréce a des modules spécifiques.

Les DU de cancérologie permettent aux pharmaciens officinaux, hospitaliers, étudiants,
d’acquérir des connaissances nécessaires a la compréhension des différentes pathologies
cancéreuses et de leurs traitements. La réouverture de ce DU sur la région Aquitaine est en
discussion.

3.1.2.3. Les sources d’information

Quelles sources d’information utilisez-vous pour vous renseigner sur un
médicament de chimiothérapie par voie orale ?

Autre | 19
Le logiciel de I'officine | 35
Le vidal | 39
Lanotice b 7
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45

Quelles sources d’informations utilisez-vous pour vous renseigner sur les
traitements qui accompagnent une chimiothérapie?

Liste exhaustive des réponses: « Omedit,revues professionnelles ,le service
hospitalier prescripteur et le LAD de l'officine (banque BCB) revue professionnelles Le Vidal
internet , e-learning, internet Logiciel de pharmacie et formation Utip Revue Prescrire
formation labo proposé thériaque, Meddispar, Sites internet médicaux ,Formation
UTIP, Les Cahiers du Moniteur des Pharmacies ,La Revue Prescrire ,Internet le Vidal
logiciel pharmacie, moteur recherche classique ,Prescrire (banque de donnée intégrale)
Supports de formations passées, Publications universitaires, Le dictionnaire des
médicaments DOROZ, Renseignements aupres des labos , I’expérience des cas précédents la
littérature professionnelle, les documents fournis par les labos »

Figure 4 : Les sources d'information utilisées par les pharmaciens

Pour se renseigner sur un médicament de chimiothérapie orale, les pharmaciens utilisent
principalement le vidal et le logiciel de I’officine. Sachant que les informations fournies par
le logiciel sont celles du vidal. Ce sont donc des informations fiables issues d’une base de
données régulierement mise a jour.

Pour se renseigner sur les soins de support qui accompagnent la chimiothérapie les
pharmaciens utilisent des sources d’information trés variées.

Parmi elles : Les revues professionnelles (voir ci-dessous), internet, les formations UTIP etc...
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3.1.2.4. Connaissance des outils pour le lien ville hopital

Connaissez-vous I'OMEDIT (Observatoire des Médicaments, des
Dispositifs Médicaux et de 'Innovation Thérapeutique)?

Non 60

Qui 40

Connaissez-vous la messagerie sécurisée Télésanté Aquitaine
(messagerie grace a laquelle I'ho6pital peut vous contacter et échanger des
mails a propos d'un de vos patients en toute sécurité).

Non 68

Oui 32

Figure 5 : Connaissance des outils pour le lien ville-hopital

60 % des pharmaciens d’officine ne connaissent pas ’OMEDIT. Ils ne doivent sans doute
pas connaitre les fiches que nous avons présentées précédemment.

Environ la méme proportion ne connait pas la messagerie télésanté aquitaine.

Cette messagerie est une messagerie sécurisée qui permet a 1’hopital de prendre contact avec
le pharmacien du patient et lui faire parvenir des données médicales et personnelles
concernant le patient.

L’envoi de ces informations ne peut pas se faire par le biais d’'une messagerie classique, car
les données ne seraient pas protégées. La loi interdit le transfert non sécurisé de données sur
les patients.

Télésanté Aquitaine permet de créer gratuitement une messagerie sécurisée en utilisant une
Carte Professionnelle de Santé. Cette messagerie répond aux exigences de la CNIL, et permet
de communiquer uniquement avec les autres inscrits. Les pharmaciens (et tout autres
professionnels de santé) peuvent créer leur compte sécurisé en se rendant sur le site internet
de TSA. Lorsqu’un inscrit regoit un mail sur la messagerie sécurisee, il en est informé via son
adresse habituelle. L hopital ne peut donc communiquer avec le pharmacien du patient que si
celui-ci a une messagerie sécurisée. Ceci est donc un facteur limitant a 1’utilisation de cet outil
pour développer le lien ville-hopital.
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3.1.25. Exemples pratiques

Connaissez-vous le Syndrome main pied ?

Non 33

Qui 68

0 10 20 30 40 50 60 70 80

Si oui, quels sont les conseils a proposer a un patient qui se plaint de
ces symptomes?

Prendre des
bains chauds
10%

Porter des
vetements sérrés
0%

Appliquer
régulierement de
la creme...

Quels conseils donneriez-vous a un patient sous chimiothérapie qui
se plaint de nausées et vomissements ?

Bien boire pendant le repas 11
Ne faire que 3 repas importants 16

Privilégier les aliments froids 74

Figure 6 : Exemples pratiques

Cette partie du questionnaire avait pour but d’évaluer les connaissances des pharmaciens sur
un effet indésirable propre aux anticancéreux. Le syndrome mains pieds désigne des
picotements, gonflements, rougeurs voire des douleurs de la paume des mains et de la plante
des pieds.

Il est assez specifique .1l est connu par une majorité des pharmaciens environ 70%.

Dans ce cas, il faut conseiller d’utiliser une créme hydratante réguliérement. Cependant il faut
éviter le port de vétements serrés, et les bains chauds. Cela était connu pour pres de 90% des
pharmaciens.

La deuxiéme question visait a évaluer I’attitude du pharmacien devant une question
concernant la gestion d’un effet indésirable trés courant de la chimiothérapie : les nausées et
les vomissements.

En cas de nausées et vomissements, il est recommandé fractionner la prise alimentaire, ne pas
boire pendant le repas, et de privilégier les aliments froids. Les pharmaciens ont plutdt bien
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répondu a cette question. En effet, seulement 16% et 11% ont choisi les 2 propositions
fausses.
3.1.2.6. Synthese

e Les pharmaciens sont confrontés a des difficultés lors de la délivrance de
chimiothérapie par voie orale.

e Les pharmaciens n’ont généralement pas de formation spécifique en cancérologie ;
lorsqu’ils ont recu une formation c’est par le biais de ’'UTIP.

e La principale source d’information est le Vidal (papier ou via le logiciel de I’officine).

e Les pharmaciens connaissent peu ’OMEDIT.

e Les pharmaciens prennent presque toujours contact avec le centre prescripteur, par
téléphone.

e Les pharmaciens connaissent peu la messagerie sécurisée Télésanté Aquitaine.

e Les connaissances sur les effets indésirables de la chimiothérapie et leur gestion sont
plutdt satisfaisantes.

Les pharmaciens d’officine montrent une grande volonté d’assurer leur role de conseil aupres
des patients traités par chimiothérapie orale.

Il est regrettable que les outils a disposition ne soient pas mieux connus, car ¢’est précisément
ce dont les pharmaciens d’officine auraient besoin pour compléter leur formation.

Dans la derniere partie, nous verrons comment le lien ville hopital s’installe peu a peu, entre
les pharmaciens hospitaliers et les pharmaciens de ville
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3eme partie Applications pratiques

Dans cette troisieéme partie, je vais présenter des exemples concrets d’actions mises en place,
pour faciliter la gestion du traitement du patient a domicile. Ces actions utilisent les outils que
nous avons decrits précédemment.

1.Exemple de lien ville-hépital

1.1.1 Mise en place d’un lien ville-hopital a I’hopital haut Lévéque

1.1.1.1 Protocoles d’onco hématologie

Pour certains protocoles de cancérologie la pharmacie du CHU de Haut —Léveque entre dans
une démarche de coordination avec les pharmacies en ville.

Durant leur hospitalisation, une interne de pharmacie rencontre les patients pour leur ré
expliquer le schéma de leur protocole de chimiothérapie, et leur préciser les signes d’alerte a
surveiller lorsqu’ils seront seuls a domicile, afin de gérer la survenue des effets indésirables.
Avant leur sortie, il est proposé aux patients que leur pharmacien de ville soit informé de leur
diagnostic et des traitements qu’ils viendront chercher a la pharmacie.

Cette coordination permet au pharmacien de ville de commander a [’avance les
chimiothérapies orales qu’il n’a habituellement pas en stock. Cela évitera au patient de
revenir, et tout retard ou interruption de traitement.

Cette démarche permet aussi au pharmacien d’officine de se renseigner préalablement a la
venue du patient sur la pathologie du patient, le traitement qu’il va délivrer, et le protocole
dans lequel il est intégré, pour pouvoir réaliser une bonne délivrance.

Seulement 2 protocoles d’hématologie sont concernés par ces actions a I’heure actuelle.

Ces 2 protocoles sont le BEACOPP et le R FC (rituximab 1V, fludarabine et
cyclophosphamide pers 0s) ( Annexe 6)

Une enquéte des pharmaciens de 1’hopital Haut Lévéque a révélé que 83% des pharmaciens
d’officine ont des difficultés dans la gestion des patients sous chimiothérapie orale.[40] Les
difficultés sont liées au manque d'information sur les médicaments, mais aussi sur la maladie
du patient. C’est donc pour améliorer 1’accompagnement des patients sous chimiothérapie
orale, que la pharmacie de I’hopital a établi une relation entre I'hdpital et la ville.

Une étude a été menée dans le service onco-hématologie sur une période de 7 mois. Les
patients inclus dans I’étude étaient ceux traités par les protocoles RFC et BEACOPP. Dans
un premier temps, un pharmacien hospitalier a réalisé un entretien avec le patient pour lui
présenter son traitement, lui expliquer le protocole etc... Aussi, il est expliqué au patient
I’intérét de chaque molécule prescrite en association, pour prévenir les infections
notamment.

Au cours de cet entretien le pharmacien se renseigne sur la pharmacie d’officine ou le patient
se rend habituellement, et sur le nom de son médecin généraliste.

Ceci permet d’anticiper la sortie du patient, car le pharmacien hospitalier prend par la suite
contact avec le pharmacien d’officine pour qu’il commande le médicament que le patient va
venir chercher.

Ensuite, les documents concernant le patient et une fiche professionnelle sur le médicament
est envoyée au pharmacien. Cela permet de réaliser une délivrance dans les meilleures
conditions.
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Conjointement, un questionnaire de satisfaction est aussi adressé aux pharmaciens.

L’analyse des résultats montre que cette activité de lien ville-hopital n’était connue que par
13% d'entre eux. La totalité des pharmaciens ayant retourné le questionnaire sont satisfaits
par ces actions et pensent qu’il faut encore développer le lien ville hépital. [40]

1.1.1.2 Conciliation médicamenteuse

Dans d’autres services de I’hopital, une action de conciliation a ét¢ mise en place. Ce
processus de conciliation médicamenteuse se deroule en 5 étapes:

1- Etablissement de la liste des médicaments du patient avant I'hospitalisation : ¢’est
I’historique médicamenteux ou BMO (bilan médicamenteux optimise). 1l est obtenu
en croisant différentes sources d’informations, et en particulier, par I’appel du
pharmacien habituel du patient.

2- Comparaison de cette premiére liste avec la liste des médicaments prescrits a
I'admission afin d'identifier les erreurs médicamenteuses possibles et les corriger avec
les médecins.

3- Discussion avec le patient pour expliquer le traitement, les changements. Ensuite un
plan de soin est remis au patient.

4- Une feuille de liaison «hdpital-pharmacie » est rédigée. Ce document résume les
changements de traitement effectués au cours de I'hospitalisation et est envoye a la
pharmacie réferente du patient.

5- Evaluation de la satisfaction de la pharmacie et de I'impact clinique de la conciliation
médicamenteuse.

Dix pharmacies ont participé a un sondage téléphonique. Tous les pharmaciens (100%) sont
satisfaits du processus de conciliation. Selon eux, cela permet une meilleure compréhension
de la pathologie du patient (50%), l'anticipation de préparation de prescription (30%) et une
meilleure surveillance des patients (10%). Ils aimeraient néanmoins recevoir les informations
suivantes: modifications de traitement pendant I'hospitalisation (50%), les raisons du
changement de traitement (20%) et le plan de soin pour les médicaments (20%), afin
d'améliorer leurs conseils aux patients.

Cette étude montre l'intérét que les pharmaciens d’officine portent au lien ville-hdpital, et a
leur role dans le parcours de soin du patient.[41]

1.1.2 Expérience dans un centre de lutte contre le cancer : Institut Bergonié

Depuis novembre 2013, un lien ville-hdpital a été mis en place dans les services de
pneumologie et d’hématologie de I’institut. Les nouveaux patients traités par chimiothérapie
orale sont identifiés par la pharmacie de I’hdpital.

Le pharmacien d’officine du patient est ensuite contacté pour lui demander de créer une
messagerie sécurisée Télésanté Aquitaine (si il n’en a pas encore une). La proceédure pour
s’inscrire sur la messagerie lui est envoyée par fax. Une fois que les pharmaciens ont acces a
la messagerie, 1’hopital peut leur envoyer des documents concernant le patient. Le pharmacien
recoit donc une fiche professionnelle validée par le GTR et le RCA et quelques informations
concernant le diagnostic du patient. Cette expérimentation devrait étre élargie aux autres
services de I’institut.
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1.1.3 Expérience de Mont de Marsan illustrée par un film pédagogigue

La pharmacie de 1’hopital de Mont de Marsan a développé une activité de lien ville-hopital.
Pour présenter leurs actions, ils ont tourné un film avec des patients et des pharmaciens du
Centre Hospitalier de Mont-de-Marsan. Cela a permis de promouvoir les liens ville-hdpital et
impliquer le pharmacien d’officine dans la prise en charge du patient cancéreux.

La 1% partie du film se déroule au domicile d’une patiente. Cette patiente est sous Xeloda®,
elle est visiblement poly-médiquée . Elle nous explique a quels moments de la journée elle
prend son traitement, et le déroulement des cures. La patiente s’aide d’un calendrier pour
gérer son traitement. Elle explique que I’utilisation de la voie orale pour le traitement de son
cancer est un réel confort. Ce n’est pas son premier traitement de chimiothérapie, auparavant
la chimiothérapie lui était administrée par une chambre implantable. Elle avait du 5 FU en
continu. Ensuite le relai a été réalisé avec la capécitabine Xeloda® qui une fois dans
I’organisme est biotransformé en 5FU.

La patiente a expliqué que ce changement a considérablement simplifié son quotidien. 1l y a
moins de trajets jusqu'a I’hopital, ¢’est moins stressant d’étre a son domicile et de prendre des
comprimés.

Le médecin cancérologue est interrogé a son tour sur les chimiothérapies orales. 1l met en
évidence la difficulté de gérer les traitements par voie orale. En effet la biodisponibilité est
plus compliquée a maitriser par rapport a la voie intraveineuse. La structure hospitaliére étant
source de stress le médecin nous rappelle la nette préférence des patients pour ce mode de
traitement.

Un pharmacien hospitalier a ensuite un entretien avec un patient. Visiblement il vient d’étre
diagnostiqué, c’est sa premicre cure de chimiothérapie. Celui-ci est questionné sur son
diagnostic, et sur ces craintes vis-a-vis de son traitement. Le pharmacien lui demande ensuite
de lui expliquer ce qu’il a compris des modalités de son traitement. Ceci est en effet, une
méthode pédagogique approuvée : il faut faire reformuler au patient ce qu’il a compris. Lui
répéter les informations déja énoncées par le médecin aurait peu d’intérét. La fiche-patient est
ensuite présentée et commentée par le pharmacien. Un plan de prise est établi pour les mois
suivants dans un carnet de liaison.

Ce carnet de liaison est ensuite remis au patient. Le plan de prise sera ensuite complété par le
pharmacien d’officine. La pharmacienne de I’hdpital souligne le fait que le patient se rendra
plus souvent a I’officine et que le pharmacien d’officine a un role a jouer dans le suivi du
patient. L’évaluation de I’observance et la gestion des effets secondaires se fera donc en
premier lieu avec celui-ci.

A la fin du film, les patients se rendent dans leurs pharmacies respectives. lls y sont accueillis
dans un espace de confidentialité, pour refaire le point sur leur traitement.

L’expérience de ce film montre qu’il est possible de réaliser a 1’officine des entretiens avec le
patient, toutefois, cela est plus facile si le pharmacien a préalablement recu des informations
de la part du milieu hospitalier.

Ce film met également en évidence qu’il est possible de dégager du temps pour réaliser des
entretiens patients, et que les pharmaciens d’officine peuvent avoir confiance en leurs
compétences pour les réaliser.

Plusieurs établissements ont a ce jour le souci d’accompagner au mieux les patients lorsqu’ils
sortent de 1’hopital. Ces démarches sont intéressantes et nous montrent bien que peu a peu, la
cloison qui sépare 1’hdpital de la ville tend a disparaitre.
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2. Mise en place d’un lien ville-hOpital pour la capécitabine XELODA®

Nous avons déja décrit plusieurs actions de lien ville hopital a I’h6pital Haut Léveque.
Souhaitant participer a ce style de programme j’ai demandé a intégrer le groupe qui travaillait
a la mise en place d’un lien ville-hépital pour le Xeloda®.

Le projet est donc encadré par 2 pharmaciens référents, un interne en pharmacie, un externe et
une pharmacienne d’officine. L’intérét d’avoir inclus un pharmacien d’officine : je peux par
exemple, mieux comprendre les attentes des pharmaciens d’officine et proposer des
documents plus pertinents a leur attention.

Le but est donc d’encadrer les patients sortant du service de Gastro-entérologie avec une
prescription de Xeloda®, qu’ils devront aller chercher a la pharmacie.

Le prescripteur auquel a été présenté notre projet a été immédiatement favorable a
I’intervention pharmaceutique.

Les patients concernés sont les patients en service de Gastro-entérologie dont le traitement
comprend de la Capécitabine Xeloda®.

Le Xeloda® est délivré en ville depuis Octobre 2005.C’est un médicament a prescription

hospitaliere, il ne peut étre prescrit que par des spécialistes en oncologie ou en hématologie.
Xeloda® est prescrit dans les indications suivantes :

- Traitement du cancer colorectal métastatique en premiere ligne,
- Traitement adjuvant du cancer du colon stade 111, apres résection,
- Traitement du cancer du sein, cancer gastrique.

Il s’agit d’une pro drogue orale du 5-FU, c’est a dire une molécule pharmacologiquement
inactive et rendue active in vivo, par D’action d’enzyme(s) au niveau du foie. [42]
Elle permet en fait une administration par voie orale du SFU qui s’administre habituellement
par voie IV.

L efficacité est équivalente entre le 5-FU en IV et le Xeloda®, néanmoins se rajoutent des
problémes d’observance pour le Xeloda®. Les effets indésirables et la toxicité sont presque
les mémes pour les deux molécules. On retrouve donc principalement la toxicité cardiaque et
le syndrome mains pieds. Le Xeloda® n’est pas trop prescrit chez les sujets agés car les
syndromes main/pied sont plus fréquents. De la méme facon, le Xeloda®a étant éliminé
majoritairement par le rein, son utilisation est limitée chez cette population la, dont la
fonction rénale est souvent altérée. Pour pouvoir malgré tout utiliser ce médicament chez ces
patients, une adaptation posologique est souvent réalisée par les médecins.

En monothérapie ou en association, le traitement doit étre pris tout les jours pendant 14 jours
suivi d’une période de repos de 7 jours. Un cycle fait donc 21 jours (J1 —J22).

Associé a la radiothérapie, dans le cancer du rectum, le traitement est pris les jours

d’irradiation, soit 5 jours par semaine pendant 5 semaines.

Il existe 2 dosages différents : des comprimés a 500 mg, boites de 120 et des comprimés a 150
mg, boite de 60. La posologie est dépendante de la surface corporelle : 1250 milligrammes par
métre carré (mg/m?) matin et soir, et 800-1000 mg/m? matin et soir si association. La prise se
fait 2 fois par jour, avec de 1’eau, toutes les 12 heures, dans les 30 minutes suivant le repas ;
soit par exemple :

- le matin, a 8 h, dans les 30 minutes aprés le petit déjeuner,
- le soir, a 20 h, dans les 30 minutes apres le diner. [43]
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En raison de son pouvoir émétisant ,toute prescription de Xeloda® est accompagnée
d’antiémétiques. En 1% intention on utilise Motilium® ou Zophren®, en 2°™ intention
Emend®.

2.1.1 Obijectifs du projet:

Tout d’abord, il s’agit de sensibiliser les patients au fait que le Xeloda® est certes un
traitement a domicile, mais une chimiothérapie anticancéreuse, destinée a limiter la
multiplication des cellules tumorales. Une bonne observance conditionne I’efficacité du
traitement, et sa bonne tolérance. Il est trés important que les patients ne banalisent pas leur
traitement.

Les informations sur le Xeloda® sont données par une fiche explicative, qui leur est dans un
premier temps commenté, puis remise lors d’un entretien réalisé a 1’hopital (Annexe 7).
Ensuite, la satisfaction des patients vis-a-vis des informations qui leur ont été présentées est
évaluée. (Annexe 8).

Un mois apres I’entretien et la remise de la fiche, il faut évaluer, s’il y en a, ’impact de notre
travail sur la connaissance que les patients ont de leur traitement par Xeloda®.

Les professionnels de santé impliqués dans le parcours de soin du patient en ville
(pharmacien d’officine et médecin généraliste) sont contactés et recoivent une fiche
explicative sur le médicament. Cette fiche est la fiche professionnelle de ’OMEDIT Haute
Normandie (Annexe 9).

De la méme fagon, sera réalisée 1’évaluation de la satisfaction des professionnels de santé
vis-a-vis de la pertinence et de la présentation des informations disponibles sur la fiche
(Annexe 10).

Le projet mis en place permet d’assurer une continuité dans la prise en charge des patients
sous Xeloda®

2.1.2 Protocole du lien ville-hdpital sur la capécitabine Xeloda®

Les patients concernés par le projet sont tous les patients traités par Capécitabine Xeloda®.

Le Xeloda® est indiqué dans les cancers digestifs, mais aussi dans le cancer du sein. Le
projet est mis en place avec les médecins de service de gastro-entérologie, et ne concerne
donc que ce service pour I’instant.

Le patient doit donner son accord pour répondre au questionnaire 1 mois apres la formation.
Voila la méthode que nous avons employée :

e ldentification des patients traités par de la capécitabine Xeloda®
Les médecins prescripteurs du Xeloda® sont chargés d’avertir la pharmacie de
I’hopital lorsque ce traitement est initié chez de nouveaux patients.

e Recueil des informations concernant le patient (traitements et informations
générales) sur DxCare.

e Entretien pharmaceutique avec le patient

Dans un premier temps, le pharmacien va évaluer les connaissances du patient a ’aide
d’un questionnaire.
La fiche-patient sur le Xeloda® est ensuite remise et expliquée au patient.
Le recueil du nom de la pharmacie réferente du patient permettra de prendre contact
ultérieurement avec celle-ci pour I’avertir de ’arrivée du patient et lui transmettre la
fiche explicative. A la fin de I’entretien, le questionnaire de satisfaction est remis au
patient.
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e Lien ville-hopital
Dans les jours suivant I’entretien, 1’externe en pharmacie est chargé de contacter la
pharmacie d’officine par téléphone.
La fiche a I’attention des professionnels de santé et le questionnaire de satisfaction est
envoye par fax.

e Evaluation a distance (M+1) des connaissances du patient
Environ 1 mois apres la formation, le pharmacien se charge de contacter le patient par
téléphone pour réévaluer ses connaissances. Ou bien il évalue ses connaissances a la
cure suivante, en effet, le patient peut étre hospitalisée pour recevoir une molécule en
intraveineux, puis prend son Xeloda® & domicile, au lieu de recevoir une perfusion
continue de 5FU.

2.1.3 Documents utiliseés :

La fiche remise aux professionnels de santé est donc celle de ’TOMEDIT Haute Normandie.
Le document remis au patient se présente sous forme de « brochure » pliée en 3 (triptyque),
comprenant de nombreuses illustrations et pictogrammes. Le but était de rendre le document
facile et agréable a lire. (Annexe 7)

Le contenu est inspiré des différentes fiches réalisées par les OMEDIT d’Auvergne, Haute
Normandie, et Midi-Pyrénées. Il a donc été validé par des médecins oncologues et des
pharmaciens hospitaliers, et finalement relu par le praticien du service de gastro-entérologie.
Les informations retranscrites se veulent claires et utiles au patient. Ce document a pour but
d’aider le patient a gérer la prise de son traitement et les effets indésirables. Le Xeloda® se
prend 14j consécutifs, puis 7j d’arrét. Il est donc important qu’il note les dates importantes du
cycle de chimiothérapie : le 1% jour, le 14°™ jour, et le jour de reprise du traitement.

Les oublis ne doivent pas étre négligés. En effet, la prise doit se faire dans les 30 min suivant
le petit déjeuner et le diner ; donc 2 fois par jour. Il faut respecter un intervalle de prise
d’environ 12h. Ceci permet d’éviter un surdosage en capécitabine.

Ensuite, la fiche présente les principaux effets indésirables pouvant apparaitre au cours du
traitement et les conseils pour les limiter.

A la fin il est rappelé des conseils généraux concernant la prise d’une chimiothérapie anti
cancéreuse. Ces gestes permettent de limiter la contamination de 1’environnement du patient
(linge, toilettes, gestion des déchets etc..). Il est aussi noté les situations dans lesquelles il faut
absolument contacter le médecin... Ce sont des troubles cardiaques, signes infectieux, et
troubles dermatologiques. Dans de rares cas peuvent apparaitre des syndromes de Lyell ou
Stevens-Johnson (note de pharmacovigilance récente). Il faut donc étre attentif a toute
apparition de taches, vésicules etc...

2.1.4 Bilan provisoire

Les chimiothérapies injectables prescrites par les oncologues sont préparées dans 1’Unité de
Reconstitution des Cytotoxiques. Il est facile de savoir quand une chimiothérapies injectable
est prescrite, le nom du médecin prescripteur, le nom du patient etc.. En effet, la prescription
des protocoles de chimiothérapies se fait sur le logiciel CHIMIO, et est validée par les
pharmaciens hospitaliers.

Pour les chimiothérapies orales, la prescription ne se fait pas sur le logiciel CHIMIO et les
patients peuvent sortir de 1’hdpital avec une ordonnance de Xeloda® sans que la PUI soit au
courant. L’ordonnance est souvent manuscrite puisque elle est destinée a étre utilisée en
ville...
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Nous avons donc demandé aux médecins du service de nous avertir & chaque prescription de
Xeloda®. Dans les faits, les médecins oublient souvent de nous informer de leur prescription
ou modification de prescription de Xeloda®.

Nous avons aussi présenté le projet aux infirmiéres. Celles-ci connaissaient mal le Xeloda® et
¢taient satisfaites de recevoir des informations trés pratiques sur 1’utilisation de ce produit. Le
but étant tout d’abord de les sensibiliser aux risques de 1’utilisation de la voie orale pour les
chimiothérapies. Par manque de temps et d’information des infirmiéres, le patient repart a
son domicile sans explication particuliére ou mise en garde sur le traitement.

Concernant le contenu de la fiche, nous avons pu identifier quelques points a revoir. Lors de
la présentation des conseils pour gérer les effets indésirables, les patients ont tendance a croire
qu’ils doivent les appliquer de facon systématique, méme s’ils ne ressentent pas de troubles
particuliers.

Par exemple, en cas de nausées et vomissements, nous leur déconseillons de manger des
aliments gras ou trop sucres, de faire trois gros repas par jours etc.... En I’absence de ces
symptomes, le patient peut manger ce qu’il veut, puisqu’il n’y a aucune interdiction
alimentaire avec le Xeloda®. De plus, la perte de poids, la perte d’appétit et du plaisir de
manger est a craindre chez les patients atteints de cancer. Il est donc important qu’ils aient une
alimentation correcte, sans privation ni restrictions...
Les patients sont satisfaits de I’intervention des pharmaciens pour leur expliquer leur
traitement. Voici quelques remarques extraites des questionnaires de satisfactions :
« Entretiens trés intéressants qui nous font prendre conscience que le Xeloda® est un produit
toxique »

«Bonnes  explications concernant la facon de prendre le médicament »
« Tres intéressant, beaucoup de conseils importants pour éviter les effets secondaires.. »

3. Application pratigue en officine

Les pharmaciens d’officine se sont vus attribuer de nouvelles missions depuis la loi HPST de
2009. Parmi elles, la participation a des programmes d’éducation thérapeutiques pour les
maladies chroniques. De trés nombreux pharmaciens réalisent déja des entretiens
pharmaceutiques pour les patients sous AVK, bientdt ce sera pour 1’asthme, le diabéte...

Le cancer est une maladie qui se chronicise. En effet, il y a de plus en plus de cas, mais la
mortalité diminue ; les gens vivent avec leur cancer.

Dans ce contexte, le pharmacien d’officine a un réel réle a jouer.

Les domaines dans lesquels le pharmacien est le mieux placé pour aider le patient sont la
surveillance des effets indésirables et leur gestion. Du fait de sa connaissance attendue sur le
médicament, et de sa proximité, il est un interlocuteur important pour le patient.

Beaucoup d’effets indésirables ne sont pas des motifs de consultations « suffisants » pour les
patients. Le pharmacien doit étre en mesure de conseiller, mais aussi d’encourager a consulter
quand cela semble nécessaire.

Par ailleurs, le pharmacien peut aussi le conseiller sur les modalités de prise des médicaments,
en particulier en cas de schéma complexe : conseiller 1’utilisation de pilulier, établir des
calendriers. ..

Pour que le pharmacien puisse répondre aux attentes du patient et s’impliquer davantage dans
sa prise en charge, il faut qu’il soit bien formé. Il serait intéressant que les officinaux aient
connaissances des fiches de ’OMEDIT.

Cela lui permettrait d’imprimer une fiche professionnel de santé sur une chimiothérapie orale
lorsque le patient se présente. Il pourrait aussi remettre a celui-ci une fiche patient sur le
médicament concerné.
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Le patient pourrait étre recu dans un espace de confidentialité, ou le pharmacien reviendrait
avec lui sur le schéma thérapeutique, les précautions particuliéres et les effets indésirables
principaux du traitement.

Pour permettre aux pharmaciens de réaliser cet entretien dans de bonnes conditions, nous
préparons un diaporama de « formation » qui sera présenté lors de séances de formation
continue sur le theme du lien hépital.

Ce diaporama se divise en 2 parties. Dans un premier temps, nous décrivons les différents
effets indésirables les plus freqguemment rencontres avec les chimiothérapies par voie orale.
Pour chaque effet indésirable, nous décrivons :

- Les causes physiopathologiques

- Les prescriptions médicales qui peuvent figurer sur I’ordonnance pour les traiter
(soins de support)

-Les conseils que 1I’on peut dispenser a 1’officine.

Les effets indésirables traités dans le diaporama sont : les nausées vomissements, les douleurs,
le syndrome main pied, les mucites et 1’alopécie.

Ensuite nous décrivons les bases d’un entretien du pharmacien avec le patient et aussi les
points sur lesquels il est nécessaire d’insister. Par exemple:

e Ne pas banaliser le traitement.

¢ Ne pas hésiter a se rendre a la pharmacie en cas de symptomatologie inhabituelle

e Repréciser la notion de conseils et d’obligations..etc.

Puis nous présentons les avantages de la voie orale, et ses limites. Pour chaque limite nous
proposons des conseils que pourrait donner le pharmacien.

Ce diaporama a pour but d’encourager les pharmaciens d’officine a proposer un entretien aux
patients venant chercher leur chimiothérapie orale a I’officine. C’est une démarche qui ne
prend pas forcément beaucoup de temps et qui permet de valoriser notre profession. Cela va
dans le sens de I’évolution du métier, ou 1’éducation thérapeutique du patient est amenée a
prendre de plus en plus de place.
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CONCLUSION

Comme nous 1’avons développé tout au long de ce travail, la chimiothérapie par voie
orale garantit au patient une meilleure qualité de vie, mais s’accompagne d’inconvénients
auxquels il est nécessaire d’étre trés attentifs.

L’utilisation de la voie orale pour traiter un cancer reste beaucoup moins onéreuse
qu’une prise en charge hospitaliére pour les Caisses d’assurance maladie. L apparition de ces
molécules a complexifié¢ le parcours de soin du patient puisqu’une partie se fera en milieu
hospitalier, et I’autre en ville. Deux secteurs sont donc amenés a travailler ensemble. La
communication est incontournable pour une prise en charge optimale du patient, celui-ci étant
amené a cotoyer ces différents acteurs tout au long de son parcours de soin. Pour éviter la
rupture de la prise en charge, la création d’un certain nombre d’outils était nécessaire.

Ces outils permettent de faciliter la communication entre les secteurs hospitaliers et
ambulatoires. lls sont utilisés par les professionnels de santé au sein de différents projets
visant a créer un lien ville-hdpital. Cependant peu de patients sont concernés et les moyens
pour mettre en place ces actions restent insuffisants.

L’implication du pharmacien d’officine est donc une réelle nécessité. Il est important
que les pharmaciens aient connaissances des fiches-conseils existantes et soient sensibilisés a
I’importance de former le patient. La réalisation d’entretiens a 1’officine pour les patients sous
chimiothérapies orales pourrait se généraliser. L’éducation thérapeutique du patient prend de
plus en plus de place dans les études de pharmacies. De plus, de nouveaux modes de
rémunération pourraient valoriser ces entretiens et faire des pharmaciens d’officine des
acteurs incontournables dans le parcours de soins du patient.
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Annexe 1 :

Chimiothérapie orale a I'officine

Recommandations mny

B Observance

Problématique Recomim an datlons

Etwde Adagio : 1 patient / 7 seulament serait

parfaitamant oboarvant
Compréhansion lide au niveaud inctrection Faire reformular e traitement par b patisnt
Complexité du ochéma thérapsutique N-128 :11 est le pramiar jourdela cure
128 est le dernier jour dela cure
N, 18 N5 :prise du traitemant ba 19 jowr, le 27 jowr s 154 jour
1 = 128 : nowrvslle cure 3 128 salon les modalités de la cwre
|précéd ente
[Banali=tion du traitement Rappsler que les enjeu dela chimiothérapie sont les mémes
|par voie orale st par vois injactable

B Prize du traltement

Problématique Recommandations

Manipulation du traitement = Selaverles maing avant et aprés chagque mani pulation
= Ma pas o las ga wlas
» Mea pas croquer, ni macher, ni broyer las comprimés
= Ayaler les comprimés avec un grand vemre d'esau
» Ragpactar k3 tamp drature da consanvation du médicameant

zaction des dachets » Rappaorter las wnités mon consomméss 3 la pharmacie
« En cas da contamination de< vétements ou draps par
womissres ou exorétas, les laver immédiatement ot séparément
an machine 3 tampérature davwia [3u moins 60

Oubli d'une price = Me pas prendre de doce supp kmen taire
« Prandre la dose sunante habituellameant prasorite
= Noter cet oubli dane le camnet de suivi

Powr en savoir plhus:

httpd fwrare omedit-hautenormandie frichimiptherapies_omles_412htm

= chimioths mpies orales > wommendations pour bsmanipulston

des emoretar et des womis sures dies patients ssoevant une chimsoth&ragie an Soancrsuse

./'..:_;"U.\ - \
@lﬁssurance

Septembre 2013 Maladie

ersice Medical
 witaine
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B Effets indésirables les plus fréquents

Problématique Recommandatlo ns

Diarrhéa = dyiter café, boissons glacses, lait, fruits et gumes crus,
céndales alonol
» lvire 2w moins 2 litres par jour (eau, thé, tisanes, oola,
Ibsrsill ewnes, bz sunis gazewses)
» jprivil égier lax féou lents (riz, pates, pommes de terre ], canotbes
ot |banamnes

Mawcsas af vomissamants » lbovire lentemenit antre las mpas das boimons frakches ou
& temp éra ture ambiante
= éyiter les aliments frits, gras ou dpicés
= mangear lantement, faire plucisurs patits mpas Mgars
« & cas de womissements, se rincer la bowche & l'eau froide ot
attendra 14 2 haurss avant de manger

Comstipation » [pratiquer une activité physque rdguliére
« privilégiar las aliments richesen fibres jcompaote de prones u,
fruits &t lagumes frais)
» bawire auwmaoins 2 litres d'eau par jour

Irritati o, whcdration de la bow che: = utilicer une brocse 3 dents souple, un dentifrice dowx at
i bain da bowche sans alc ool @ufindication spécfique
» privilégier une alimentation liquide, froide, d Spowr e
dacidité (vinaigre, nob, gruyéne, aoice)

Erupticn cutanss » %0 laver avec un produit sans @von (oréme hydratants)
= dyiter de cexpocer au sobsil

Symidrome main piad = dyiter le soleil at toute axpocition 4 b chaleur

cat affat e manifaste par des sensations « dyiter las vétements at las chaussures trop semées

de picotement, d'engourdissemeant ou de rowgeur = utiliser wun @von dous @ns parfum

au mivezu das mains ou da la plants das piads « dyitar las taches ménagiras ot las tm vau imitants powr las mains
= déyiter les pamsements adhaif

= an cas o apparition de ces symptimeas, trampear ks maing ot
las piads d ans Peau fralche, puis séchar sans frotter ; appliquer
des crismes hipdratantes sur les zones atbel ntes, infurmer rapide-

mant la médacin
» prévenir le médadcin 4 les symptimes deviennent doulo wein
Catte liste nfast pas exhausive Prévenir le médacin de tout affet non répertonié dans cette fiche
(Fubre, toum:...)
Pouwr e =i v plus
hitpe S wearsomesdit-centre fr

> mechescher > anticancéreus > anticanoée ux orau, side 2u bon usage (guide remmmandations =t
conduited tenir 5 effets indésirables)

B Interférences

Problématique Recom mand at lons

Avac bas médicaments » %o reparter au ROP da chague produit.
» Penser & Fautomeédication
e Falimentati on La mat we de Falimentation (fibres, graisses. ) et le déai entre

laz rapasat ba momantde la prise médicamen teuss pauvant
interfémr avec Fabwonp tion du médicament antican céreu
ox: Neloda® : 30 minutes avant le repas

Tyverb® : 1 heureavant ou 2 heurss aprs ls rejpas

Powr e savoir plus :
hitipc/fa woa cahpp friwp-mnentiuplosd 7207 2009/ 0nconewst pdf
hitipc/ e woev.omeedit- hauten omman die fr/'chimiotherapies_ orales 412 htm

> fiches profe ssionnelles des ants fmedecins, phanmades, infimisns)
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Annexe 2 : Fiche professionnelle Endoxan ® OMEDIT Haute Normandie

Fiche ENDOXANSE professionnels de sanbé Version de Jarrrler 2014

ENDOXAN®

Cyclophosphamide
INDICATIONS AMM

Le cyclophosphamide est un agent alkylant bifonctionnel, mﬁnéq:lasiqm et immunomodulatewr,
appartenant 3 la famille des moutardes azotées, qui agit en empéchant la séparation et la réplication
de 'ADM.

Il est indigue dans le traitement -

-Traitement adjuvant et en situation metastatigue des adénocarcinomes  mMammaires.
-Traitement des cancers ovariens, des cancers bronchigues nofamment & pefites cellules, des
seminomes =t carcmomes embryonnaires testiculares, des cancers de la vessie, des sarcomes, des
newoblastomes, des lymphomes malins hodgkiniens et non hodgkiniens, des myslomes multiples,
des leuceémies aigués notamment lymphoides.

- A faible dose, raitement des polyarthrites rhumatoides, granulomatose de Wegener, de certaines
formes séweres de lupus érythemateux aigus disséminés, de néphropathies autc-mmunes corico-
résistantes.

CONDITIONS DE PRESCRIPTION ET DE DELIVRANCE

Ce médicament peut &tre prescrit par un médecin hospitalier ou de wille (LISTE 1). Il est disponible
dans les pharmacies de ville sur ordonnance et remboursé par ka 55 3 100%.

PRESENTATION ET CARACTERISTIGUES

Une seule présentation est disponible, sous plaguettes themmoformees -
- bofte de 50 comprimés blancs enrobés dosas a3 50 mg.

Consenver ce médicament dans un endroit frais et sec, 3 une température inférieure 3 257, hors de
la portée des enfants.
POSOLOGIE

La posologie est srictement personnelle. L'administration se fait en une prise par jour le matin 3
jeun. La posologie chez Fadulte et l'enfant est de -

- par cycles courts de 1.3 14 jours répétés toutes les 2 3 4 semaines (100 & 200 mgimjour ou 2,5 3

5 mgkgiour habituellement).

- ou en traitement prolongé. sans interruption (40 3 100 mg'm2ijour).

Adaptation posologique nécessaire en cas dinsuffisance hépatique ou rénale.
INTERACTIONS MEDIC AMENTEUSES

Confre-indiguées -
- Waccin contre |a figvre jaune : risgue de maladie vaconale genéralisee mortelle.
Deconseillées
- Waccins vivants atiénués : risque de maladie vaccinale généralisée eventuslizment mortelle.
- Waccins inactivés: i est préférable d'attendre un délai de 3 mois aprés la chimiothérapie (risgue de
dirminution de 'activite du vaccin sans augmentation des effets indesirables ).
- Phényioine - risque de sunvenue de convulsions ou risque d'augmentation de la mxiulz:ité ou de la
perte d'efficacite du cytotoxique due a laugmentation du metabolisme hepatique par la phenytoine.
A prendre en compte
- Cigosporme et Tacrolimus © immunodépression excessive aved risque de lymphoprolifération.

PRINCIPAUX EFFETS INDESIRABLES

Unig amanarmeae ou une aznospenile pewvent survenir et sont parfols deinfives..

L'alopacle est Inconstanie, transitolre et reversible (poesiDling @ ass0cier un casque refrigerant].

Des modifications de l3 pigmentation des mains, des ongles 2t g2 13 plants des pleds ont &é signalées. De rares
cas de Syndromes de Sievens Johnson ont ¢ décrits © améter Immeadiatement le iraltement en cas dénupdion
bulleuss.

Fddigiz par FOMEDIT de Haute-Normandie Walldée par i Résean Onco-Momand
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Fiche: ENDOXANS professionnels de sants

Werslon de janvier 2014

Effets indésirables

Pré .

Conduite a tenir

Mausdes et
vomissements

Bore enfre les repas. Evier les
alments fis, gras ou eplces.
Manger keniement Falre piusleurs
petis repas legers.

Tralemant ant-emedque standard 3 manbenir 24
hEures agres |a prise.

Eviter l2g allments @plcés, chauds el

Stomaihe acises. Malnienir ume bonne Bains de bouche eveniueis.
hygiene uceale.
EN cab de |eucopenies séverss, survellance plus
rapproches de MEMOgramme (tous |es 2 jours).
Leucapenle gm"a"‘::t oe re!‘;“"':’?n;“";g Voir avec Foncologue pour une diminution des
Thrombogenle ATTIRErETan ap 1 posologles &t des meswres prophylactigues
: {anToiotiques etiou d'ansfongiques, factews de
caolssancs granulocytalres),
;ﬁ'ﬁ_fgm unn;":ep'“m""* - Bl o5 symptimes debutent nantuslemEnt e S
sty 55 Yone) (BOESANS RS | 24 120 et peuvent parsister tne @zains de jours.
Cysiite hémomagiqus, ﬁlenl'}:;:nher - —— Unie hyperhydatation et une diurése forese avec
retention hyorique. [ SRR e sondage vesical sont comscliées.  VoIr aver

Pravention  possible par de
I'Uromittexard pour les fories doses.

Foncologue pour un amet du Traltement jusqu'a i
normalsation des signes cinkjues & biologigues.

Reactons allergliques
{cutanées ou choo

anaphylactique)

Les réactions allergigues peuwvent
gire prévEnues par b
antinlstaminiques ou des
corticokies.

Toxiche pulmonaine
[rare}

Amster IEndoxard. Traltement par
antinistaminiques ou  coricoldes. Wolr  avec
foncologue  powr |3 sufie du  bafement

{diminution des posoioplss ou arretl

Le patient dott avertir k2 médecin en
cas de gyspnee defMort, de toux ou
dhyperthemie.

Sunvenue plus fréquenie en cas oe
radlothéraple, oxygénothéaple ot
chimlotherapies muitiples.

Des radlos puimanares sont necessalres.
Utlisation eévemuelle dantiblofiques et de
corticoldes.

Rlsque de pneumopathie Intersitielle ou de
farmse puimonaire.

RECOMMANDATIONS A DONNER AUX PATIENTS

- LENDOXAN® se prend généralement en une prise par jour. || doit Stre administré le matin 3 jeun

avec un grand veme d'eau. Ne pas broyer les comprimes.

- Se laver soigneusement les mains avant et apres chague manipulation des comprimes.

- Me pas jeter les emballages mi les comprimes 3 la poubele. Les rapporter au pharmacien.

- Pendant le traitement. il est important de bore davantage pow mamnteni le ben fonctonnement du
rein, des boissons alealines (Wichy St Yomre) sont recommandées.

- Une contraception efficace doit Stre maintenu au cours du traitement et un test de grossesse doit
éfre effectué avant ke fraitement chez la femme en 3ge de procreer.

- Me jamais améter ke traitement cu modifier le nthme dadministration sans avis du médecin

prescripteur.

- En cas d'oubli d'une prise, le patient ne doit pas prendre de dose supplémentaire ni doubler
la prise suivante. Prendre [a dose habituellement prescrite e jour suivant et noter cet oubli dans le

carmet de swivi.

- Conseiller aux hommes d'uriner en position assise.

- En cas de contamination des wétements ou des draps (vomissures...), les laver immeédiatement et
séparément, en machine, 3 température élewés (B0-00T)L

Contacter rapidement le médecin en cas de :

- difficulté 3 respirer ou de modification du rythrmie respiratoire (risque de pneumopathie intersttislle et
de fibrose pulmonaire);

- anurie ou hématurie, douleur vésicale;

- figwre/signes infectiew: pour réaliser une NFS en urgence.

Powr une information compléte, se reporter au RCP.

Fddigiz par FOMEDIT de Haute-Normandie Walldée par i Résean Onco-Momand
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Annexe 3 : Fiche patient Endoxan® OMEDIT Haute Normandie

Fiche ENDOXANS Patients Wersion de lamvier 2014

ENDOXAN®

Cyclephesphamide

COMDITIONS DE PRESCRIPTION ET BE DELIVRAMCE

Ce médicament peut Efre prescrit par un médecin hospitalier ou de ville (LISTE I). I est
disponible dons les pharmacies de ville sur ordonnance.

PRESEMTATION ET CARACTERISTIQUES

Une seule présentation est disponible, sous plaquettes thermoformées :
- boite de 50 comprimés enrobés blancs dosés 4 50 mg.
Conserver ce médicament dans un endroit frais et sec, hors de la portée des enfontfs.

POSOLOETIE

La posologie est strictement personnelle et wous sera explipuée par wotre médecin
L'edministration se fait habituellement par cycles courts de 1 4 14 jours répétée toutes les
2 & 4 semaines (mais un traitement prolongé est également possible & des posologies plus
faibles).

INTERACTIONS MEDICAMEMTEUSES

Ce médicament peut interagir avec d'outres molécules. W'oubliez pas de domner o liste
compléte des médicaments, méme cewx vendus sans ordonnance d votre médecin.
Me prendre aucun nouveay médicament sans 'accord du médecin.

PRIMCIPALK EFFETS INDESIRABLES

Effets indésirables Prévention Conduite 4 tenir

En cos de vomissements, minccz-vous la bouche
d "eau froide et atterdez 1 & 2 hewures ovent
de manger. En cas de symptimes porsistonmts
prévenir k& médecin pour la mize en place d'um
troitement symptomatigue.

Boire entre los ropas. Evitez los
MNomcées et oliments fris, gros oo dpicés.
VOIS SEMERTS Mangez lentement. Faites
plusicurs petits ropos lgers.

Ewiter les aliments acides, épicés et

Flaies douloureuses dans
la bouche

irritants. Utiliser une brosse 4 dens
soupke, un  destifrice dous (sons
menthad) et un bain de bouche soms
ozl

En cos d'epparition de doulsurs diffuses dons la
bouche ou de Brllure : comtacter ke médecin
presoripteur

Diminution des
globules blancs et dos
plaquettes

Limitez les contacts avec les
persomnes  malodes. Désinfectes
soigreusement foute plois. Faire
pratiquer  les  bilans  sorguins
prescrits par woire  médecin.
Ewitez les erti-inflommateires
oopirine, ibuprofdne _

Prorecz votre tempéroturs owant chogue prise.
Comtacter le médecin en cos de  signes
infectieux : figwrs * 38°C, frissors ou susurs,
toux, brilures urincirss. En cos de soignemeants
onormaux, cortoctez ls médecin prescrpteur.

:| Foire pratiguer los bilans sanguins prescrits

par wotre médecin.

Fdigts par FOMEDIT de Hawte-Normande

Valldie par ke Résean Onco-Nomand
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Fiche ENDOXANS professionnels de sankd

Wersion de Jarvier 2014

Effets indésirables Prevention Conduite a tenir
Boire entre o6 repas. EviEr kes
Mausdes &t alments  fis, gras ouw épleés. | Trarement ant-émétque standand 3 maintenir 24

vomissements

Manger lentement. Falre plusleurs
petits repas |egers.

Neurss agres |a prise.

Evwiter k2g allments @plcés, chauds et

Stomaiiie acloes. Malntenir une bonne Bains de bouche eventuels.
hygiene Ducsale.
En cas de leucopenies severes, survellance plus
raporoches de MEMOgRmMmE (tous |es 2 joUrs).
Leucopénie gm"a“c:t ge re!‘;“"':’?m_‘_;“"l: Voir avec Foncologue pour une diminution des
Thrombopenle AnTIniEtrETan e 9 posologles e des meswres  prophylactigues
: {ansoiotques etioy dansfongiques, factews de
crolssance granulocytalres).
:Iﬁ':_f;m u“n;":ep'“m"“ - B!l &5 symotomes dsbutent nabtuslement enTe J3
et 51 Yone) (BOE2aNS WF2 | 2t 120 &t peuvent persister une dizaine de jours.
Cysiite hémomagiqus, Y= Unie hyperhiydatation et une diurése forcse aves

retenition hydrgue.

Rechercher e gugnuels
hematura.

Pravention  possible par de
I'Uromiexan® pour les fones doses.

mnmge vesical sont conssliees. Walr aves
Foncologue powr un amet du traltement jusqua i@
normalsation des signas cinkques &1 biologigues.

Reactions allergiques
{cutanées ou choc

anaphylactique)

Les réactions allergigues peuvent
gire prévenues par 0EE
antinistaminigues ou des
caorticofdes.

Amster IEndoxard. Traitement par
antihistaminiques ou  corficoldes. olr  3wec
foncologee  powr la sufie du  brafement

{diminution des posoioQlss ou arretl.

Toxlché pulmonaine
[rare}

Le patkent dolt avertir k2 médecin en
cas de dyspnes defor, de toux ou
dhyperthemile.

Swnvenue plus fréquenie en cas oe
radlotheraple, oxygénoihéraple ot
chimlotherapies muitipes.

Des radlos pulmonares sont necessalnes.
Utlisation  éverfuelle d'anfibloiques et de
corticoldes.

Rlsque de pneumopathie Intersiitielle ou oe
farose puimonaire.

RECOMMANDATIONS A DOMNER AUX PATIENTS

- LENDOXAN® se prend généralement en une prise par jour. Il doit Sire administré le matin 3 jeun

avec un grand werre d'eau. Me pas broyer les comprimes.

- Se laver soigneusemeant les mains avant et aprés chagque manipulation des comprimes.

- Me pas jeter les emballages ni les comprimes a la poubele. Les rapporter au pharmacien.

- Pendant le traitement. il est important de bore davantage pouwr mantenir le bon foncBonnement du
rein, des boissons alealines (Vichy St Yome) sont recommandées.

- Une contraception efficace doit &tre maintenw au cours du traitement et un test de grossesse doit
étre effectué avant ke ratemeant chez la femme en 3ge de procréer.

- Me jamais améter ke traitement ou modifier le rythme dadministration sans awvis du médecin

prescripteur.

- En cas d oubli d'une prise, le patient ne doit pas prendre de dose supplémentaire ni doubler
la prise suivante. Prendre [a dose habituelement prescrite le jour suivant et noter cet oubli dans le

camet de suvi.

- Conseiler aux hommes d'uriner en position assise.

- En cas de contamination des wtements ou des draps (vomissures...), les laver mmediatemsant et
seéparément, en machine, 3 température elevés (B0-B0T)L

Contacter rapidement le médecin en cas de :

- difficults 3 respirer cu de modification du rythme respiratoire (risgue de pneumopathie interstitislle ot
de fibrose pulmonaire);

- anurie ou hématurie, douleur vésicals;

- figwre/signes infectiews pour réaliser une MFS en urgence.

Powr une information compléte, se reporter au RCP.

Fdigts par FOMEDIT de Hawte-Normande Walldée par b= Réseay Onco-Momand

65



Annexe 4 : Article sur le bilan des connaissances des officinaux en cancérologie

Résumé

Objectif Pour évaluer l'attitude des pharmaciens communautaires et vers la connaissance de la
chimiothérapie orale (CO) en termes d'indications de médicaments, les principes de dosage général, les
interactions médicamenteuses, effets indésirables, précautions et de manutention spéciales.

Concevoir descriptives non expérimentales enquéte transversale,.
Réglage Colorado, le Kansas, et le sud-est des Etats-Unis en mai et Juin 2005.

Les participants 1080 pharmaciens dans quatre divisions d'une grande chaine de pharmacie
communautaire.

Interventions sondage sur le Web.
Principaux critéres de jugement Pharmacien connaissance et attitude envers OC.

Résultats 243 questionnaires ont été retournés (taux de réponse de 22,5%). Dans l'ensemble, les
pharmaciens ont répondu 49,7% des questions de connaissances correctement. Les pharmaciens sont les plus
informés sur les principes généraux de dosage (69%) et les moins bien informés sur les effets indésirables (45%)
et un traitement spécial (25%) des OC. Des scores plus élevés ont été observés pour les pharmaciens qui
dispensaient un plus grand nombre de prescriptions d'OC. Pourcentages de réponses correctes ne varie pas en
fonction du nombre d'années d'expérience ou le numéro de I'éducation OC pharmacie continue (CPE) ont
participé a des programmes. Sur une échelle de type Likert de 1 (faible) a 5 (élevé), le confort en moyenne dans
la distribution OC était de 2,4. En moyenne, les pharmaciens ont indiqué que connaitre OC était important de
leur pratique (3.7) et ont exprimé leur intérét & participer a des programmes de CPE supplémentaires sur OC
(4.2). Parmi les répondants, 94,7% ont indiqué que leur pharmacie n'a pas eu un plateau de comptage consacré
aux médicaments cytotoxiques.

Conclusion Cette étude a identifié plusieurs domaines dans lesquels les connaissances des pharmaciens
de OC pourrait étre améliorée. Manipulation des OC est un domaine de besoin important, étant donné le faible
nombre de pharmaciens ayant déclaré plateaux de comptage distinctes pour les médicaments cytotoxiques.

OBJECTIVE: To assess community pharmacists' attitude toward and knowledge of oral chemotherapy
(OC) in terms of drug indications, general dosing principles, drug interactions, adverse effects, and special
handling precautions.

DESIGN: Descriptive, nonexperimental, cross-sectional survey.

SETTING: Colorado, Kansas, and the southeastern United States in May and June 2005.

PARTICIPANTS: 1,080 pharmacists in four divisions of a large community pharmacy chain.

INTERVENTIONS: Web-based survey.

MAIN OUTCOME MEASURES: Pharmacist knowledge of and attitude toward OC.

RESULTS: 243 surveys were returned (response rate 22.5%). Overall, pharmacists answered 49.7% of
knowledge questions correctly. Pharmacists were most knowledgeable about general dosing principles (69%)
and least knowledgeable about adverse effects (45%) and special handling (25%) of OC. Higher scores were
seen for pharmacists who dispensed a greater number of OC prescriptions. Percentages of correct responses did
not vary based on years of experience or number of OC continuing pharmacy education (CPE) programs
attended. On a Likert-type scale of 1 (low) to 5 (high), the average comfort in dispensing OC was 2.4. On
average, pharmacists indicated that knowing about OC was important to their practice (3.7) and expressed
interest in participating in additional CPE programs on OC (4.2). Of respondents, 94.7% indicated that their
pharmacy did not have a counting tray devoted to cytotoxic drugs.

CONCLUSION: This survey identified several areas in which pharmacists' knowledge of OC could be
enhanced. Handling of OC is an area of important need, given the low number of pharmacists reporting
separate counting trays for cytotoxic drugs.
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Annexe 5 : Questionnaire pour les officinaux

Hépitaux de Bordeaux

Questionnaire dans le cadre d'une These d'exercice
de Docteur en Pharmacie

Evaluation des difficultés rencontrées et des outils mis
a disposition du pharmacien d’officine pour le bon
usage des chimiothérapies orales

Cette étude est réalisée dans le cadre d'une thése d'exercice de Docteur en
Pharmacie, en collaboration avec la pharmacie de Uhépital Haut-Lévéque. Ce
questionnaire ne vous prendra que quelques minutes. Je vous remercie d'avance
pour votre collaboration !

Julie Dupiot - Etudiante en 6 éme année de pharmacie.

1- A quelles problématiques étes vous confrontés lors de la délivrance d’'une
chimiothérapie par voie orale ?

o Vous n’avez pas le produit en stock, car vous n’avez pas été informé de
larrivée du patient

o Vous n’avez pas le produit en stock car son cout est trop élevé
0 Vous avez des difficultés a répondre aux interrogations du patient.

Autres :

.....................................................................................................................

...............................................................

2-Avez-vous une formation spécifique en cancérologie ?

o Oui oNon
Si oui, préciser laquelle :

DU de cancérologie
E-learning
UTIP

o o o o
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3-Quelles sources d’information utilisez-vous pour vous renseigner sur un
médicament de chimiothérapie par voie orale ?

o La notice
o Le Vidal
oLe logiciel de l'officine

4- Quelles sources d’informations utilisez-vous pour vous renseigner sur les
traitements qui accompagnent une chimiothérapie?

...........................................................................................................................

5-Connaissez-vous 'TOMEDIT (Observatoire des Médicaments, des Dispositifs
Médicaux et de 'Innovation Thérapeutique)?
o Oui oNon

6- Vous arrive t-il de contacter le centre hospitalier dans lequel le traitement
anticancéreux a été prescrit ?

o Oui oNon
Si out, par quels moyens ?

m Téléphone

O Fax

O E-mail

O BN L L T PN

7-Connaissez-vous la messagerie sécurisée Télésanté Aquitaine ?(messagerie grace
a laquelle lhopital peut vous contacter et échanger des mails a propos d’un de vos
patients en toute sécurité)

o Oui oNon
8- Exemple pratique : Connaissez-vous le Syndrome mains-pied ?
o Oui oNon

St oui, quels traitements annexes vous pourriez proposer a un patient qui se plaint
de ces symptomes ?

oPrendre des bains chauds
oAppliquer régulierement de la créme hydratante
oPorter des vétements serrés
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9- Quels conseils donneriez-vous a un patient sous chimiothérapie qui se plaint de
nausées et vomissements ?

o Privilégier les aliments froids.
oNe faire que 3 repas importants
oBien boire pendant le repas

Merci de votre participation.
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PHARMACIE CENTRALE

1avenue Magelian

05.27.62.64.95

Annexe 6 :Fiche protocole BEACOPP

SERVICE D'HEMATOLOGIE CLINIQUE ET THERAPIE CELLULAIRE

1 avenue Magellan
33604 PESSAC CEDEX
05.57.65.65.17

Hapital HautLéy3aue - CHU Bordeau: Q CHU Hipital HautLéyaaue - CHU Bardeaux
33604 PESSAC CEDEX h Bordeaux
Protocole BEACOPP

— Cure de 21 jours

Schéma général

Jour 1 Jour 2 Jour3 | Jourd | Jourd | JourG | Jour7 Jour 8
Lo Alalala
a__ a“_ a“_ a__
Bleomysing ,"]T A Prévention des infections
I
i il Pendantles & mois de traitement etjusqu'a ce que le médecin
Etoposide ‘T\ Iﬂr f'f décide d'arréter
| ( (
il il i - Cotrimoxazole (BACTRIM FORTE®) : 1 comprimeé 3
ADR\AMYE_:\_NE@ & fois parsemaine
Doxorubicine J‘ - Valaciclovir (ZELITREX®) 500mg: 1 comprimé matin et
! soir
Cyclophosphamide A
ENDOXAN® J
Uromitexan il
ONCOVING 3 Prévention et traif des gesetv
vincristine (
5 — - Aprepitant (Emend®) - 125 mg (jour 1) puis 80 mg
rocarbazine (jours2et3)
NATULAN® o o o o gl o o - Domperidons (MOTILIUM®) - 4 jours
- Chlorpromazine (LARGACTILE) : 5i besoin
Prednisone : : ;
M o4 Precnisone O
A

J9a J14 ZARZIO®
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Effets indésirables

Effet indesirable

Prevention

Conduite a tenir

Diminution des globules
blsncs
- Risque infectieux

Limiter les contacts aves les
personnes malsdes et Svitez les
endroits trés fréguentés

En cas de signes infectisux
(figvre, fresons, sweurs, toux,
birwlures wrinaires..)

2 Contacter votre medecin

Diminution des plaguettes
= Risque de saignement

Ewiter lzs medicaments  anti-
inflammatoires (ibwproféns,
aspirine..}

En cas de  saignements
ENCIMSUK
-» Contacter votre médecin

Flaies douloureuses dans
labouche

Ewiter les zlimants acides, épicés
et irritants. Utiliser une brosse 3
dent sowple, wn dentifrice doux
{sans menthol) et un bain de
bowche sans aloool

En cas dapparition de doulewrs
diffuses dans ls bouche ou de
beruihure

<+ Contacter le médecin
prescripteur

Mausées et
vomissements

Eviter les aliments frits, gras ou
épices.  Manger  lentzment
Frivikgier les  repas  froids.
Fractionmer les repas sl
necessaire.

Encas de symptdémes persistants
-2 Prevenir le medecin

Une perte d= cheveux peut survenir, 2lle est réversible 3 Famét du traitement
Lz liste de ces effets indesirables n'est pas compléte.

Ces medicaments peuvent interagir avec dautres molécules. Penser 3 donner |s liste complete des

Recommandations

médicaments, méme ceux vendus sans ordonnance, 3 voire médecin ou votre pharmacien.
Me prandre aucun nouveau medicament sans |'accord de votre medecin.

Ay

I
v

Ko wa i

BISRRIRISNL

@b @

Les g2lules ne doivent tre ni cuvertss ni machess

Mz pas laisser 3 |z portée des enfants.

L= MATULAN® se prend, avec un grand verre deau

Sz laver soigneusement les mains avant et aprés chague manipulstion des gelules.

Me pas jeter les emballages ni les comprimes dans votre poubslle. Rapporter-les 3 votre

En cas d'oubli de prise des gélules da NATULAN®, ne pas doubler ladose. Prendre Iz dose
suivanta &t noter Foubli pour le signaler 3 Foncologue lors de la prochaine consultation

Une contraception efficace doit tre suivie pendant le traitement.

MNe jamais améter le traitemeant ou madifier le rythme @ administration sans avis du madecin

Encas de souillure des draps ou des vétements (vomissements.. ), laver c= lings
rapiement et séparément, en machine 3 température élevee (B1-30°0)
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Annexe 7 : Fiche Xeloda® pour les patients

CHU e

e

Bedenes

Capécitabineq
XELODA®q
150 mg,-500-mg 9

3
Information-a l'attention-das-
patientsy

Volre-posciogie est™y
|
-+ comprimés de Xeloaa® 150
- Wm‘sawm Le-masng
|

... comprimés: de Xeloda® 150
.. COmMprimés de Xeloda® 500 Lesoiry

Lo cose prescrie pav volre médecn est srciement
pevsonnele §

o w——t St 4 s A i
CAOUST MOUNTALILE BU0 - gt Mt Lbvbgut
e o A 308 AL e

T AT A e T

Le- Xelods® est- une chimothérapie Que-doisje-faire-en-cas-d’oubli*?y =
anticancéreuse § @ Disrhéos’
ZeY Ne pas prendre {a dose oubbée § Conseils%4
Le: Xeloda® vous: a- éé- prescrt pour
i y A Ne pas doubleria dose suivante § @ -Buv‘ezau moins 2L-d'eau d'eau par
1 jour
Le noter-et{e signalerau médecin ~Priviléaiezd
Il est scmt un médean: hospdalier et- > égiezies viandes blanches, les
bkt lors de la prochaine consultation § poissons maigres, Je iz, les féculents,

estdisponible en pharmacie de ville §

les pommes de terre, les carottes, les
Effets-Indésirables®:-Que-faire-si-je: wz"' K|

Comment-agitmon-médicament*?y

Le: Xeloda® empéche- la- multiplicaton des- présente..."?% -Sivotre médecin vousa prescnt un
cellles cancéreuses ¥ " Nausées, Vomissements,-perte- a t'raitemont anti-diamhéique, prenezle 1
Comment-dois.je-prendre-mon- appétit’o
médicament*?y Conseils*§ o Adviter:-§
Le- Xeloda® se- prend matin- et soir en -Prenez les antivomitifs presaits par ‘c:":";'z“"‘ consommation de fait, de
continu: pendant: 14- purs suwvi- dune votre médecin au moins 30 minutes avant
période de 7 jours sans traitement § la prise de Xeloda® 1 : Evitez{alcool, losbc‘uss:lsgmus;s.
- = P . les matiéres grasses, les aliments nches
" - est-trés-important de prendee votre sf::‘;;sd;:'fz;)s;og«s b fraciopnba £ en fibres (légumes verts, céréales, fruits,
médicament- avec: un- grand- verre: d'eau etc)o
dans- les: 30- min- suivant le- petit -Ma_n%oz des aliments quivous font 1
déjeuneretiediner.y envie.
z” sl g e il d e -Buvez de feau fraiche, ducola Plaies-douloureuses-dans-la-bouche’
écrasés dégazéifig fréquemment, par petite Conseils®q
Hiny 8 pas dalments intercits § gorgée entre les repas § : ’
Four évber les cubls, vouws pouves wiliser um 9 -Faites des bains de bouche sans alcool]
v Vous powez vous 3ider dun Adviter™§ ~Utilisez une brosse 4 dents souple, un
v calendrier pour repéreries prises -Les-aliments fnts, gras, trop sucrés.o dentifrice doux, sans menthol -aprés
. La premiére: dose est administrée ke chaque repas. §
Soir-0u- 1™ jour et [a-gemiére dose le 1
malindy 15% jour§ Fatigue‘inhabituellelvertigesa |2 Adviter™]
e 1 jours Une prise e s0ir] o -Les-aliments-acides, épicés etimtants
;\m‘:‘g"'"‘“‘“-"m une prse Conseilssy (noix, gruyére, ananas).a
,m‘.:s..,jm Uneprisele mating - Respectez une bonne hygéne de vie s
- Puis- du- 16*™- ay- 22 Jour-: Pas- de (alimentation saine, repos). ¥ 1
prise de Xeloda®y - Restez- prudent lors: de- la- conduite |
automobile o




Syndrome-mains.-pieds®§ B

1 s, , TOUQEUr VOIre

douleur de ia paume des mains el de la-
plante des pieds)* e

Conseils®q o
~Utilisez un-savon doux (sans parfummni
antiseptique). Y
-Préferezies vitements encoton §
-Séchervos mains, pieds sansies frotter
-Appliquez une créme hydratante §
Asviter:-y

-Le soleil et expositiondfachaleur §
-Les vétements et chaussures trop
semés.§

-Lestaches ménagéres et produits:
imitants {es mains o

Fiévre,toux,frissons-:o
Cecipeut étrele signe d'une nfection,
faut contacterimmédiatement votre
médecin o

mentionnés, ou- si ces effets sont
sévéres, n'héstez: pas a contacter
votre médecin §

Interactions-médicamenteuses®y

Ce médecament peut interage-avec d'autres
médicaments, - plantes - Ne- prenez- aucun
médicament: sans- interroger- votre: médecin
ou vom pharmacun 1

1
ﬂ Si- vous- ressentez: des- effets non
v/

DAt 8Ur ins el
m:uoes Oe voFe- radement: oy diminuer- son
effcaceé g

(&)

X

ﬂ ;de-pas laisser-ala portée des enfants §
A

2%}

Conseils-généraux™y

Se laver- les: malns avant: et wrés
chaque [ ndes i
pas: joter les: comprimés dans

are pod:elle Rapportez-les d votre
ien en fin de |

Ne: jamais arréter le traitement ou

TS 0 Sl

PNMMA(II

CHU

s &

Capécitabineq
XELODA®q)
150-mg ~5oo-mgq

moddfier: le- rythme d'ad
sans-avis du prescnpteur.§
En-cas de soudlure -des-draps-cudes
viétements (vomissements. ) - laver le
linge immédiatement- et séparément,
en machine 3 température élevée
(60-90").9

I est conseillé d'unner- en- position

A assise pour éviter une contamination

accidentelle. §
|
Contacterimmeédiatement-le-
médecin-en-cas-de®y

1
- Signes-infectieux ¥

-Douleurthoracique, en particuliers si-
elle survient pendant un exercice §
~Appantion de taches rouges:
douloureuses surtout e corps et/ou de
vésicules
~Gonflement, rougeur et douleurdeda-
paume-desmains-et-de fa plante des
pleds |

Information-a laﬂcnﬂm-dcs

Votre-posologie est>y
]
... comprimés de Xeloda®150 my
... comprimés de Xeloda®500 Lemasng
1
... comprimés de Xeloda® 150 m,
... comprimés de Xeloda®500 mofi Lesoirt

La dose prascrie par volre médecin est stictement
parsonnede ]

Dhox wmeet Eubore par by Pharmscam

CAOUPL HOLNTALIR SUD - mptsl Maut Livédaue
Brwne v Viagrton 54 VS Crdes

TO 5S4 5 e 85574504 98




Annexe 8 : Questionnaire d’évaluation patient

QUESTIONNAIRE DE SATISFACTION PATIENT

Cette enquéte est réalisée afin d’évaluer votre niveau de satisfaction vis-a-vis des entretiens
gue vous avez réalisé avec le pharmacien au sujet de votre traitement par capécitabine
(xeloda®) et de la fiche d’information qui vous ont été transmises.

Nous vous remercions par avance pour votre collaboration.
1. Etes-vous satisfait des explications données par le pharmacien concernant votre traitement ?

[ Oui tout a fait [ Oui plutét satisfait [0 Non peu satisfait [0 Non pas du tout

Si non, quelles informations supplémentaires auriez-vous souhaité avoir ? ... ... ... .. cee et et ce e o

2. Etes-vous satisfait des informations données sur la fiche d’information de la capécitabine
(xeloda®) ?

[ Oui tout a fait [ Oui plutét satisfait [0 Non peu satisfait [J Non pas du tout
R I g Lo T VA o Yo T [ o 1

3. Etes-vous satisfait de la présentation des informations données sur la fiche d’information de la
capécitabine (xeloda®) ?

4. [OOuitoutafait [ Ouiplutét satisfait [0 Non peu satisfait 0 Non pas du tout
R I g Lo T VA Yo T [ o 1
5. Pensez-vous conserver/consulter la fiche d’information de la capécitabine (xeloda®) ?

6. O Oui O Non

SiNON, POUNQUOI ? 1.ttt vis i et vt vt et et vt es eee sae e eee eae e tes eee sae e ees sue see ten sse see bes ses sve see sen oo see ben eee ous

7. Selonvous, quel était le but de cet entretien ?

8. Que vous a apporté cet entretien ?
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9. Globalement avez-vous été satisfait de cette consultation pharmaceutique ?

Trés satisfait Plutot satisfait Peu satisfait Pas satisfait
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Annexe 9 : Fiche Xeloda® pour les professionnels

Fiche MELOD®E professionnels de sanié ersion de jarvier 2014

XELODA®

Capécitabine
INDICATIONS AMM

La capecifabing est un agent cylostatique, qui se tfransforme an 5FU cytoloxique aprés activation
anzymaliqua.

Il st indiqué dans le traitement :

- cancer du cdlon de stade lll (stade C de Dukes) aprés résaction en traitermant adjuvant.

= cancer colorectal métastatique en premiére ligne et an monothérapie.

- cancer du sein localement avancé ou métastatique en association avec la docétaxel aprés échec
d'une chimiothérapie cytotoxigue. La chimiothérapie antérieure doit avair comporté une anthracycline.
- cancer du sein localement avancé ou métastatique an monothérapie aprés échec aux taxanes et
& une chimiothérapia contenant une anthracycline ou lorsqu'une chimiothérapie par anthracycline n'est
pas indiquéa.

- cancer gastrique avance, en premiére ligne, en association & une chimiothérapie & base de sal de
platina.

CONDITIONS DE PRESCRIPTION ET DE DELIVRANCE

Madicament soumis a prescription hospitaliére (LISTE 1), disponible an ville. Prescription résarvée aux
spedcialistes en oncologie ou en hémaltologie, ou aux médecins compétents an cancéralogia.

PRESENTATIONS ET CARACTERISTIQUES

Daux présentations sont disponibles sous plaguettas thermaformées -

- bofte de 120 comprimas pelliculés péche foncé dosés a 500 mg

- bofte de 60 comprimés pelliculés pécha clair dosés a 150 mg

Consarver ce médicament & température ambiante, 8 l'abri de la chaleur, de la lumigre et de
Ihumidité, et hors de portée des anfants.

POSOLOGIE

La capecifabing s& prend matin et soir, en continu pendant 14 jours, suivi dune période de 7 jours
sans tratement ow en continu en association 3 ls radicthérapis, La durda de prescription varia an

fonction de l'indication et du schéma proposé.
INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

Pour les vaccins inactives, il est préférable datteandre un délai de 3 mois aprés la chimiothérapie
({risque de& diminution da l'activité du vaccin sans augmentation des affels indésirablas).

Interactions : - anticoagulants dérivés de la coumadine (surveillance réguliére des paramétres de la
coagulation) - phényloine (augmentation des concentrations) - allopuringl (risque da diminution de
son efficacité).

PRINCIPAUY EFFETS INDESIRABLES

Effats m m m
indésirables Prévention Conduite & tenir
Traitement anti-&métique standard dventuel_
Mau &1 Buoire entre les repas. Eviter les aliments | Me pas reprendre ka prise ou dowbler |a sulvante en
- anta fris, gras ou épicés. Manger lentement. | cas de vomissements.
Falre plusieurs petits repas légers. 5l vomissermnent =1 par 24h, arét du traltement et
adaptation posologigue & woir avec Foncologue.
Eviter le café, les boissons glacées, k2 | Bolre au moins 2 litres par jour (2au, the, tsanes,
Diarrhds lait, les fruits &t lbgumes crus, les bouilions, bolssons gazeuses) et privilégiez les
céréales, ke pain complet et l'slcool. féculents (riz, pAtes...), les carottes, bananes.
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Annexe 10 : Questionnaire de satisfaction pour les professionnels

QUESTIONNAIRE DE SATISFACTION PHARMACIE D’OFFICINE

Cette enquéte est réalisée afin d’évaluer votre niveau de satisfaction vis-a-vis de notre
démarche de lien ville-hépital a la sortie d’hospitalisation d’un de vos patients et de la
fiche d’information sur son traitement par capécitabine (xeloda®) qui vous a été

transmise.

Nous vous remercions par avance pour votre collaboration.

1. En quoi la fiche d’information sur le traitement par la capécitabine (xeloda®) qui vous

a été transmise vous aide dans la prise en charge de votre patient ?

O Information du patient sur la capécitabine

O Expliquer aux patients les modalités de prises de la capécitabine

O Adaptation du conseil pharmaceutique lors de la dispensation du traitement aux

patients

O0 AULIES (PreCISEZ) & ... vt it ot e e et e e e et e e e et e e e e e

2.  Etes-vous satisfait de ce type de collaboration « ville hopital » ?

O Ouitout afait 0O Oui plutét satisfait [ Non peu satisfait [ Non pas du tout

SINON, POUNQUOI 7 ... ittt i it i it i vt v et v re aee e aen en e e e e e e

3. Etes-vous satisfait des informations qui vous ont été transmises ?

O Ouitoutafait O Oui plutét satisfait [ Non peu satisfait [0 Non pas du tout

ST I a ] TR 0T T8 o 11 o

4. Etes-vous satisfait de la présentation des informations qui vous ont été transmises ?

O Ouitoutafait O Oui plutét satisfait [ Non peu satisfait [ Non pas du tout

T o o T oY 10 o UL

5. Que faites vous lorsque vous recevez des fiches d’informations sur des traitements

spécifiques de certains de vos patients ?

77




[ Diffusion de I'information a toute I'équipe
O Archivage des documents dans un dossier réservé au patient

O Documents non conservés

C0 AULIES (PreCISEZ) & ...ttt it e it e e et et et et e et e e e e e e e e

6. Avez-vous des remarques particulieres (informations manquantes, points a
améliorer, propositions pour améliorer le relais ville-hépital) ?

Merci de nous renvoyer ce questionnaire par fax au 05 57 65 64 59.

Vous pouvez nous joindre au 05 57 65 64 95.
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RESUME :

La voie orale est de plus en plus utilisée pour traiter le cancer. Grace a ses nombreux
avantages, elle est largement préférée par les patients. Cependant il existe des limites
a son utilisation. La banalisation, la mauvaise observance, la sous notification des
effets indésirables sont autant de facteurs pouvant limiter son utilisation. Le contexte
réglementaire concernant la dispensation des molécules de chimiothérapies, et le réle
des professionnels de santé de ville, a considérablement évolué. 1l permet une prise en
charge ambulatoire de certains patients atteints de cancer. De nombreux outils existent
pour favoriser I’implication des pharmaciens d’officine et des médecins généralistes
dans le parcours de soin du patient. Ils sont utilisés au sein de divers projets de lien
ville-hopital. De nombreuses enquétes révelent la volonté des officinaux de
s’impliquer davantage dans la prise en charge du patient, mais aussi la
méconnaissance des outils qui leur permettent de mettre en place des actions.
L’implication des pharmaciens d’officine peut se concrétiser par la réalisation
d’entretiens avec le patient a la pharmacie.

MOTS-CLES:

Chimiothérapie orale, lien ville, hopital, observance, pharmacien d’officine.

INTITULE ET ADRESSE DE L’UFR :
UFR des Sciences Pharmaceutiques
Université de Bordeaux

146 rue Léo Saignat

33 076 Bordeaux
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