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INTRODUCTION

Selon I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS), le cancer est la deuxieme cause de mortalité
dans le monde. Son incidence augmente en raison de la croissance démographique et du
vieillissement de la population. En 2008, le nombre de nouveaux cas de cancer par an était de
12,7 millions. En 2012, ce nombre a augmenté a 14,1 millions. Pour 2025, les projections
anticipent une augmentation a 19,3 millions (OMS, 2013). Le traitement majoritaire des cancers
étant la chimiothérapie, le personnel hospitalier est amené a manipuler des anticancéreux de
facon croissante. D’un point de vue local, au Centre Hospitalier Universitaire (CHU) de Rouen nous
sommes passés de 14 500 a 18 000 préparations d’anticancéreux injectables entre 2010 et 2016,
soit une augmentation de I'activité de reconstitution d’anticancéreux de 26 % en 6 ans.
L'augmentation de la manipulation de ces produits dangereux entraine également une

augmentation du risque pour le personnel hospitalier.

La maitrise de ce risque est un enjeu important pour les établissements de santé. La centralisation
des préparations, la rédaction des bonnes pratiques et de procédures de service ont déja permis
de réduire ce risque. L'Unité de Reconstitution Centralisée des Cytotoxiques (URCC) étant
certifiée ISO 9001 V 2008 depuis plusieurs années est engagée dans une démarche d’amélioration
de la qualité constante, ol I’écoute « client » et I'avis du personnel sont des éléments importants
de recherche de progres. L’'URCC est au centre de la problématique de la contamination chimique.
Cette maitrise de la contamination fait partie des mesures d’amélioration continue de la qualité
des préparations de chimiothérapie.

Certains établissements ont fait le choix de la mise en place de dispositifs médicaux sécurisés pour
la préparation ou I'administration des médicaments anticancéreux. Le domaine des dispositifs
médicaux est un secteur en perpétuel évolution. Le nombre de références de dispositifs médicaux
varie de huit cent milles a deux millions et couvre I'ensemble des spécialités médicales et
pharmaceutiques. Les dispositifs médicaux permettent généralement d’apporter des réponses
techniques aux problématiques rencontrées par les professionnels de santé. L'aspect

économique est également un élément entrant dans le choix.
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L’objectif de ce travail sera donc d’étudier la mise en place de dispositifs médicaux permettant de
diminuer le risque de contamination associé aux médicaments anticancéreux. Un comparatif
répertoriant les dispositifs médicaux sécurisés de cancérologie existants sur le marché francais
sera d’abord établi. Nous nous interrogerons ensuite sur les pratiques de manipulation des
chimiothérapies injectables au sein de I'établissement. Nous évaluerons également les codts
ajoutés par ce matériel et une fois le matériel sélectionné, nous entreprendrons une étude de

contamination de I'environnement, afin de compléter la faisabilité de ce projet et de le justifier.
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PARTIE | : les anticancéreux en milieu hospitalier

1. Modes d’action et classification des anticancéreux

La cancérogéneése est liée a la prolifération de cellules tumorales. Ces cellules tumorales sont

caractérisées par les propriétés suivantes (Figure 1) (Hanahan et Weinberg, 2000) :

indépendance vis-a-vis des signaux de prolifération
- insensibilité aux signaux antiprolifératifs

- résistance a 'apoptose

- prolifération illimitée (perte de sénescence)

- capacité d’angiogenese

- capacité d’invasion et de diffusion métastatique

Figure 1 : Schéma des caractéristiques des cellules cancéreuses, d’aprés Hanahan et Weinberg,

2000
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Les anticancéreux agissent directement ou indirectement sur cette prolifération tumorale. Il
convient de distinguer les chimiothérapies dites conventionnelles dont la cible est le cycle
cellulaire et les thérapeutiques ciblées s’intéressant aux perturbations fondamentales de
I'oncogenese (transduction des signaux de prolifération, mort cellulaire, immortalisation,
angiogenése, invasion et dissémination). Ces deux classes sont complétées par

I’'hormonothérapie, intéressante dans le cas de cancers hormonosensibles (CNHIM, 2013).

1.1.  Anticancéreux conventionnels

Concernant les chimiothérapies conventionnelles, I'accessibilité des cellules tumorales aux agents
anticancéreux est variable selon leur phase dans le cycle cellulaire et leur position au sein de la
tumeur. Les anticancéreux s’intéressent donc au cycle cellulaire de ces cellules (Figure 2), mais
comme ils sont non spécifiques, ils affectent également les cellules saines (Vaubourdolle, 2013).
lIs sont de plusieurs types :
- les anticancéreux cycle-dépendants : activité sur la cellule tumorale pendant toute la
durée du cycle cellulaire
- les anticancéreux phase-dépendants : activité sur la cellule tumorale pendant une seule
phase du cycle cellulaire
- les anticancéreux ni cycle-dépendants ni phase-dépendants : activité sur toutes les

populations cellulaires et notamment sur les cellules souches multipotentes

Figure 2 : Schéma des phases du cycle cellulaire
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Avant la mise en place d’un traitement anticancéreux, il convient de s’assurer que les cellules
tumorales sont en période active du cycle cellulaire (G1, S, G2 et M) et non en période de repos
(G0). Pour cela, deux techniques sont utilisées :

- phénoméne de recrutement : augmentation du pourcentage de cellules en période active,
par I'administration d’anticancéreux sous forme de cures a intervalle adapté. La lyse
cellulaire va induire un recrutement des cellules en GO, qui seront sensibles pour la cure
suivante.

- phénomene de synchronisation : blocage des cellules dans une phase cellulaire
déterminée ol l'agent anticancéreux est actif, par I'utilisation de plusieurs molécules
anticancéreuses dans une séquence chronologique précise, c’est la polychimiothérapie.

Ces deux techniques permettent une plus grande efficacité de I'activité cytotoxique des

anticancéreux, en les utilisant a posologie égale, et en bénéficiant d’une toxicité moindre.

D’un point de vue pharmacologique, les anticancéreux conventionnels agissent sur la molécule
d’acide désoxyribonucléique (ADN), en amont ou en aval de son fonctionnement :

- enayant une interaction directe sur la structure de la molécule d’ADN

- enayant une interaction avec I'acide ribonucléique (ARN)

- enayant une interaction sur les protéines intervenant dans la formation du cytosquelette

Les anticancéreux agissant directement sur la structure de la molécule d’ADN sont décrits par
plusieurs classes.

En premier lieu, les agents alkylants : ce sont des molécules capables d’introduire une ou plusieurs
chaines alkyles dans une molécule d’ADN, donnant lieu a des ponts inter ou intra caténaires. Cette
classe comprend les moutardes a I'azote, les nitroso-urées, les organoplatines, les triazénes, les
éthylénes-imines et les esters sulfoniques.

Suivent ensuite, les agents intercalants : ce sont des molécules qui s’inserent entre deux bases
d’ADN adjacentes entrainant un déroulement de la double hélice et une modification de la

structure de I’ADN. Cette classe comprend les anthracyclines et les anthracénediones.
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Puis viennent les inhibiteurs de topoisomérases : ils modifient le nombre d’enlacement de la
molécule d’ADN par la coupure transitoire d’un ou de deux brins d’ADN, induisant ainsi une forme
relachée d’ADN, et donnant lieu a une perturbation des phénomeénes de réplication.

Pour finir, les scindants : ces molécules hautement réactives entrainent des cassures mono ou

bicaténaires des molécules d’ADN et une peroxydation des lipides membranaires.

Les anticancéreux agissant en amont de I’ADN sont les antimétabolites : ils interferent sur les
étapes essentielles de la synthése de ’ADN ou de I’ARN. IlIs sont de plusieurs types. Certains
inhibent spécifiguement les enzymes impliquées dans cette synthése, d’autres inhibent les
réactions enzymatiques par inhibition compétitive (antifolates). De plus, le mécanisme d’action
largement retrouvé est une incorporation frauduleuse au sein méme des molécules d’ADN ou

d’ARN compromettant la réplication (bases puriques et bases pyrimidiques).
Les anticancéreux agissant en aval de I’ADN agissent sur les fonctions cellulaires.
Les poisons du fuseau agissent sur la tubuline, par inhibition de la polymérisation ou de la

dépolymérisation des microtubules, bloquant ainsi la division mitotique.

Les différents anticancéreux conventionnels sont récapitulés dans le Tableau 1.
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Tableau 1 : Récapitulatif des anticancéreux conventionnels

ANTICANCEREUX CONVENTIONNELS

ACTION EN AMONT DE L’ADN
= ANTIMETABOLITES

INHIBITEUR
RIBONUCLEOSIDE
DIPHOSPHATE
REDUCTASE

Hydroxycarbamide

ANTIFOLATES Méthotrexate Raltitrexed
Pémétrexed
BASES PURIQUES Mercaptopurine Cladribine
Thioguanine Fludarabine
Clofarabine Nélarabine
Pentostatine
BASES PYRIMIDIQUES Azacytidine Cytarabine
Fluoro-uracile Décitabine

Capécitabine

Gemcitabine

ACTION SUR LA STRUCTURE DE | ALKYLANTS
L’ADN
Moutardes a | Chloraminophéne | Estramustine
I'azote Melphalan Ifosfamide
Chlorméthine Cyclophosphamide
Nitroso-urées Fotémustine Carmustine
Lormustine Streptozotocine
Organoplatines Carboplatine
Cisplatine
Oxaliplatine
Ethyléene-imines Thiotépa Altrétamine
Triazenes Procarbazine Témozolomide
Dacarbazine
Esters sulfoniques | Busulfan
Autres Mitomycine C Bendamustine
INTERCALANTS Anthracyclines Daunorubicine Epirubicine
Doxorubicine Idarubiine
Anthracénediones | Mitoxantrone
Autres Dactinomycine
INHINITEURS Irinotécan Etoposide
TOPOISOMERASES Topotécan Amsacrine
SCINDANTS Bléomycine
DIVERS Trioxyde d’arsenic | Trabectédine
ACTION EN AVAL DE L’ADN POISONS DU FUSEAU Vinflunine Paclitaxel
Vinorelbine Docétaxel
Vindésine Cabazitaxel
Vincristine Eribuline
Vinblastine
AUTRES Inducteur carence | L-asparaginase
en asparagine
Inhibiteur Bortézomib
protéasome
Inhibiteur de | Anagrélide
maturation
mégacaryocytes
Agent Acide tout-trans- | Bexarotene
différenciateur rétinoique

cellules
leucémiques
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1.2. Hormonothérapie

Les hormones peuvent étre responsables de prolifération cellulaire dans certains types de
cancers (cancers du sein et de la prostate principalement). Ce ne sont pas des anticancéreux en
terme pharmacologique, mais leurs propriétés biologiques les incluent dans la démarche

thérapeutique anticancéreuse. Le Tableau 2 résume les principales molécules utilisées.

Tableau 2 : Hormonothérapie en cancérologie

HORMONOTHERAPIE

PROGESTATIFS Médroxyprogestérone Mégestrol
OESTROGENES Diéthylstillbestrol
ANTIOESTROGENES Antagonistes récepteurs Tamoxifene
oestrogenes Fulvestrant
Inhibiteurs aromatase Létrozoles
Anastrozole
Exemestane
ANTIANDROGENES Non stéroidiens Abiratérone

Bicalutamide
Enzalutamide

Progestatifs Cyprotérone
antiandrogéniques
INHIBITEURS Antagoniste GnRH Dégarelix
TETOSTERONE
Analogues GnRH Triptoréline Nafaréline
Leuproréline Buséréline
Histréline Goséréline
1.3.  Immunothérapie

Ces anticancéreux n’agissent pas directement sur la molécule d’ADN. lls sont dits ciblés car ils
sont spécifiques des cellules tumorales. Cette thérapeutique utilise le concept selon lequel la
transformation d’une cellule normale en cellule tumorale maligne s’accompagne de I'expression
d’antigenes spécifiques reconnaissables par le systéme immunitaire. Il existe deux types
d’'immunothérapie. Une est dite active ou non spécifique : elle consiste en I'introduction d’agents
stimulant le systeme immunitaire, elle est représentée par les interleukines. La seconde est dite
. s . , - . , . s
passive ou spécifique : elle consiste en I'administration d’effecteurs de I'immunité, elle est

représentée par les anticorps monoclonaux, les inhibiteurs de tyrosine kinase et les
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immunomodulateurs (Vaubourdolle, 2013). Le Tableau 3 décrit les molécules disponibles

actuellement.

Tableau 3 : Récapitulatif des thérapies ciblées

THERAPIES CIBLEES

IMMUNOTHERAPIE
ACTIVE

LYMPHOKINES

Aldesleukine
Dichlorhydrate

PARP

d’histamine
IMMUNOTHERAPIE | ANTICORPS MONOCLONAUX Trastuzumab Nivolumab Pembrolizumab
PASSIVE Pertuzumab Brentuximab Ipilimumab

Rituximab Cétuximab Catumaxomab
Bévacizumab Panitumumab Ofatumumab

INHIBITEURS DE PROTEINES Imatinib Afatinib Ruxolitinib

KINASES Dasatinib Sunitinib Vémurafénib
Nilotinib Pazopanib Dabrafénib
Bosutinib Regorafenib Idélalisib
Ponatinib Axitinib Temsirolimus
Géfitinib Sorafénib Everolimus
Erlotinib Crizotinib Ibrutinib
Lapatinib Vandetanib

IMMUNOMODULATEURS Thalidomide

IMID Lénalidomide
Pomalidomide

INHIBITEUR DE LA VOIE Vismodégib

HEDGEHOG

INHIBITEUR DU VEGF Aflibercept

INHIBITEUR DES ENZYMES Olaparib
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2. Lesrisques liés a 'utilisation des anticancéreux

De par leur action biologique, les anticancéreux présentent des risques lors de leur utilisation,

aussi bien pour les patients et leur entourage que pour les soignants.

2.1.  Risques pour les patients

Les risques pour les patients sont représentés par les effets indésirables de la chimiothérapie
anticancéreuse. lls sont de deux types :
- toxicité générale exercée sur les cellules a cycle cellulaire rapide

- toxicité spécifique de certains anticancéreux

Leur apparition est variable dans le temps :

Toxicité immédiate : réactions d’hypersensibilité, effets gastro-intestinaux (nausées,
vomissements, diarrhées)

Toxicité précoce : alopécie, mucites, effets hématologiques (anémie, thrombopénie)

Toxicité retardée : anémie, azoospermie, fibrose pulmonaire (bléomycine), toxicité cardiaque
(anthracyclines)

Toxicité tardive : stérilité, hypogonadisme, leucémie, toxicité cardiaque (anthracyclines)

2.2.  Risques pour les aidants

Les aidants sont représentés par les personnes de I'entourage proche du patient. lls répondent
aux besoins d’accompagnement et de soutien de la personne malade en préservant sa qualité de
vie et sa sécurité. lls sont intégrés tout au long de la prise en charge du patient (Mérel et Pujol,
2012). lls peuvent courir un risque de contact direct avec les anticancéreux, au moment de
I'administration de chimiothérapies orales. Cependant, une exposition indirecte est surtout
retrouvée. Elle a lieu lors du contact avec les excréta du patient. Les excréta sont définis comme

toutes substances rejetées par le corps humain : urines, feces, vomissures, sueur, salive,

29



expectorations, sécrétions vaginales et sperme. Les excréta du patient sont potentiellement
toxiques : ils peuvent contenir soit les molécules anticancéreuses administrées aux patients, soit
leurs métabolites actifs (Yuki et al., 2013). La durée d’excrétion des anticancéreux varie d’un a
sept jours. Pour les anticorps monoclonaux, celle-ci dure entre trois et six semaines. Ces
anticancéreux ont été retrouvés dans les urines des aidants, montrant I'absorption de ceux-ci. Il
convient d’informer les aidants de ce risque et des moyens leur permettant une gestion de ce
risque. (Leduc-Souville et Schlatter, 2016).

Les aidants étant une population assez peu étudiée, il n’existe pas d’études montrant précisément
les risques encourus. Les molécules anticancéreuses ayant des propriétés toxiques, les
incertitudes sur les effets au long terme d’une exposition a faible dose incitent a prendre des

mesures de protection.

2.3.  Risques pour les professionnels de santé

2.3.1. Les modes de contamination

Les médicaments anticancéreux présentent des risques pour les intervenants les manipulant.
Toutes les personnes participant au circuit des chimiothérapies courent un risque de
contamination par ces agents toxiques : magasiniers, agents des services hospitaliers, aide-

soignants, infirmiers, préparateurs en pharmacie, pharmaciens, médecins (Lafontaine, 1989).

Les modes de contamination sont multiples :
- voieinhalatoire : production d’aérosols de poudre cytotoxique ou de liquide ayant dissous
cette poudre lors de la reconstitution ou de la préparation (Le Garlentezec et al., 2011).
Les surpressions induites par ces opérations a l'intérieur des flacons peuvent entrainer un
échappement incontrolé d’aérosols toxiques polluant I’environnement immédiat. De plus
certains cytotoxiques sont susceptibles de se volatiliser a température ambiante.
- voie cutanée : par un passage percutané ou transcutané, au cours de la préparation, en

cas de projections avec contamination du visage, des mains, et des avant-bras si les
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mesures de prévention sont insuffisantes. Egalement par piqg(rres avec les aiguilles
utilisées lors de la préparation (Fransman et al., 2004 ; Turci et al., 2002 ; Sessink et al.
1994). De plus, différentes surfaces sont susceptibles d’étre contaminées par des
cytotoxiques : flacons, poches de reconstitution, paillasses, sacs poubelle, manchettes de
I'isolateur, surfaces intérieures des isolateurs, sols et surfaces des pieces de reconstitution
ou d’administration.
- voie digestive : par une ingestion manuportée, traduisant un défaut d’hygiéne (Crauste-
Manciet, 2007).
Il a été démontré que des anticancéreux ont été retrouvés dans les prélevements urinaires de
professionnels hospitaliers les manipulant, apportant la preuve qu’une absorption non volontaire
peut exister. L’anticancéreux le plus fréquemment retrouvé est le cyclophosphamide (Fransman

et al., 2004 ; Turci et al., 2002 ; Sessink et al., 1994).

2.3.2. Les effets toxiques

Les effets toxiques pour les manipulateurs peuvent étre immédiats et retardés :

- toxicité immédiate : elle est la conséquence de contacts avec des quantités non
négligeables d’anticancéreux, pouvant étre dus a des accidents de manipulation ou un
défaut de protection (Le Garlentezec et al., 2011).

Effets généraux : rougeur du visage, cedéme palpébral, prurit, ulcérations de la muqueuse nasale,
réactions asthmatiques, nausées, céphalées, vertiges, étourdissements et perte de cheveux
(Deschamps et Marinutti-Liberge, 2001).

Effets locaux : irritations plus ou moins graves dues au contact direct avec les anticancéreux,
parfois nécrose cutanée localisée a la suite d’'une piglre involontaire (Kusnetz et al., 2003).

- toxicité retardée : elle est la conséquence d’une exposition prolongée et d’absorptions
itératives de doses microscopiques.

Effets mutagénes et carcinogénes : les anticancéreux sont catégorisés d’agents cancérogenes

certains (catégorie 1), probables (catégorie 2A) et possibles (catégorie 2B) par I'International
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Agency for Research on Cancer (IARC) (Tableau 4). A I'heure actuelle, aucun cas de cancer n’a été
corrélé a la manipulation d’anticancéreux, cependant des altérations chromosomiques ont été
décrites sans conséquence clinique (Skov et al., 1992).

Effets reprotoxiques : il existe une augmentation du risque d’avortements spontanés chez la
femme enceinte. Par contre les risques de malformations, d’augmentation de l'incidence de
grossesse extra-utérine et d’augmentation de l'infertilité chez la femme ne sont pas corrélés avec

la manipulation d’anticancéreux (Lawson et al., 2012 ; Dranitsaris et al., 2005).

Tableau 4 : Classification des substances cancérogenes par I'International Agency of Research on

cancer (IARC) (derniére mise a jour le 24 juin 2016)

Classification des substances cancérogénes

Groupes Définition

1 Evidence suffisante de cancérogénicité chez ’lhomme

2A Action cancérogene probable chez ’lhomme

2B Action cancérogene possible chez ’lhomme

3 Non classifiable concernant son action cancérogene chez ’lhomme
4 Probablement non cancérogene chez ’lhomme

2.4. Réglementation de la manipulation des anticancéreux et réles des acteurs de santé

2.4.1. Réglementation

La réglementation de la manipulation des chimiothérapies concerne principalement deux
versants :
I'obligation des employeurs a I'information et a la protection du personnel manipulant
des produits toxiques
I'obligation du personnel manipulateur a suivre des formations leur permettant d’étre
habilité a ces manipulations
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La premiére partie de cette réglementation concerne les textes régissant le Code du Travail.

Le Code du Travail nous indique que les employeurs doivent prendre les mesures nécessaires
pour assurer la santé physique ou mentale de leurs employés. Cette obligation de sécurité est
une obligation de résultats concernant la protection et la sécurité des employés (article L-4121-
1). De plus, il indique que I'employeur est tenu a I'obligation d’évaluer les risques professionnels
(article L-4121-2). Des regles particuliéres sont établies concernant les risques cancérogénes,
mutagénes ou reprotoxiques (décret 2001-97 du 1* février 2001) :

- article R4412-61 : I'employeur évalue la nature, le degré et la durée d’exposition des
employés afin d’apprécier les risques pour leur santé et d’y associer la protection
nécessaire

- article R4412-62 : I'’évaluation des risques est a renouveler régulierement pour prendre
en compte I'évolution des connaissances concernant ces risques, de plus cette
évaluation est nécessaire lors de tout changement des conditions de travail

- article R4412-63 : toute activité nouvelle au contact de produits cancérogénes,
mutagenes ou reprotoxiques ne peut étre entreprise qu’aprés évaluation des risques
encourus et mise a disposition de moyens de protection

Les deux articles suivants concernent une restriction de contact avec des agents cancérogenes,
mutagenes ou reprotoxiques (CMR) :

- article D4152-10 : il est interdit d’affecter ou de maintenir des femmes enceintes ou
allaitantes a des postes ol une exposition avec des agents reprotoxiques de type 1A ou
1B ou de catégorie supplémentaire via I'allaitement existe (produits définis par I'annexe |
du réglement n°1272/2008 du Parlement Européen et du Conseil du 16 décembre 2008)

- article D4153-17 : il est interdit d’affecter de jeunes travailleurs a des taches impliquant
la préparation, 'emploi, la manipulation ou I'exposition a des agents chimiques

dangereux (définis par les articles R4412-3 et R4412-60)

La deuxiéme partie de cette réglementation concerne les textes de loi spécifiques a la

manipulation des produits anticancéreux :
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- circulaire n°678 du 3 mars 1987 relative a la manipulation des médicaments
anticancéreux a I'hopital
Il est demandé une utilisation de matériel adapté, de locaux spécifiques, de procédures
organisant les manipulations et la création d’un circuit spécifique pour I’élimination des

déchets.

- circulaire n°1990-381 du 2 mars 1990 relative a la formation continue des infirmiers
participants aux chimiothérapies anticancéreuses
La nécessité de formation pour les personnels manipulant des produits toxiques est stipulée
ainsi que I'établissement d’un guide de formation concernant les chimiothérapies

anticancéreuses.

- décret n°1992-1261 du 3 décembre 1992 relatif a la prévention du risque chimique

Le médecin du travail doit établir pour les personnes exposées aux substances cancérogénes

une fiche d’aptitude avant I’exposition, prouvant I'absence de contre-indication, cette fiche est

a renouveler tous les six mois.

- circulaire n°1998-213 du 24 mars 1998 relative a I'organisation des soins en cancérologie

dans les établissements d’hospitalisation publics et privés

Les sites de référence en cancérologie doivent disposer d’un plateau technique comportant une

pharmacie assurant la préparation centralisée des médicaments anticancéreux.

- directive européenne n°98/24/CE du 7 avril 1998 relative a la protection de la santé et

de la sécurité des travailleurs contre les risques liés a des agents chimiques sur le lieu de

travail

L’employeur doit informer, former, mettre en place des moyens de protection et organiser une

surveillance médicale des travailleurs exposés aux agents chimiques dangereux.
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- décret n°2001-97 du 3 février 2001 relatif aux régles de prévention particulieres des
risques cancérogenes, mutagénes ou toxiques pour la reproduction et modifiant le Code
du Travail

L'utilisation de produits présentant ces risques doit étre substituée au maximum par des
substances ou des procédés moins dangereux. Si la substitution n’est pas envisageable, des
systémes clos doivent étre utilisés pour leur manipulation.

L'affectation a des postes de manipulation de ces substances dangereuses par des femmes

enceintes ou allaitantes n’est pas permise.

- circulaire n°2005-101 du 22 février 2005 relative a I'organisation des soins en
cancérologie
Les modalités d’organisation des soins en cancérologie sont précisées. La préparation des
chimiothérapies doit étre réalisée dans des conditions adaptées (unités de préparation

spécifiques avec équipements adaptés).

- décret n°2005-1023 du 24 ao(t 2005 relatif au contrat de bon usage des médicaments et
des produits et prestations mentionnées a I'article L. 162-22-7 du code de la sécurité
sociale

Il s’agit d’un contrat améliorant et sécurisant le circuit du médicament et des produits et
prestations de santé mentionnés et en garantit le bon usage, il précise que la préparation des

anticancéreux est sous la responsabilité d’'un pharmacien.

2.4.2. Réle des employeurs

Les employeurs de la fonction publique sont tenus d’assurer la protection du personnel
travaillant au contact d’agents CMR, comme l'indique le Fonds National de Prévention (FNP).
Les mesures de prévention demandées par le FNP sont les suivantes :

- substituer au maximum leur utilisation par des agents non CMR

- limiter les quantités utilisées
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limiter le nombre d’employés exposés

restreindre les zones a risque et les signaler par des avertissements adéquats

mettre au point des techniques et des conditions d’utilisation des produits appropriées
visant a supprimer ou a minimiser I'exposition en y intégrant les mesures de protection
ventiler les locaux afin d’éviter les concentrations dangereuses et assurer I'entretien et
le contréle de I'efficacité des systéemes de ventilation

mettre en ceuvre les mesurages réglementaires des expositions individuelles aux postes
de travail

mettre a disposition des vétements de travail et des équipements de protection
individuelle adaptés dont |'efficacité est prouvée, en assurer I'entretien ou I'élimination
prendre en compte le port des équipements de protection individuelle (EPI) et la géne
qu’ils occasionnent dans la définition des méthodes et des rythmes de travail

établir les mesures a prendre en cas d’incident ou d’accident, vérifier qu’elles sont
connues par les employés territoriaux et mettre a leur disposition les moyens de

communication et d’intervention

Les employeurs doivent transmettre les informations concernant ces risques au service de

médecine du travail. Les médecins du travail établiront en fonction des aptitudes des employés

des attestations a la prise de poste et définiront le suivi médical a mettre en place.

Les employeurs ont I'obligation d’informer leurs salariés des risques qu’ils encourent dus a leur

travail et des moyens mis a leur disposition pour se protéger.

2.4.3. Roéle de la pharmacie

La pharmacie a usage intérieur (PUI) d’un établissement de santé a des missions clairement

définies par la loi n°92-1279 du 8 décembre 1992. Elle doit assurer la gestion,

I"approvisionnement, la préparation, le contréle, la détention et la dispensation des

médicaments. Elle doit mener ou participer a toute action d’information sur ces médicaments,
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mener ou participer a toute action susceptible de concourir a la qualité et a la sécurité des
traitements dans les domaines relevant de la compétence pharmaceutique.
Pour répondre aux exigences reglementaires, la PUI peut étre amenée a réaliser des

préparations magistrales ou hospitalieres.

Les régles et actes professionnels des infirmiers concernant la reconstitution sont définis par
plusieurs décrets et une circulaire :

- décret n°93-221 du 16 février 1993

- décret n® 93-345 du 15 mars 1993

- circulaire n° 97/412 du 30 mai 1997

Les infirmiers sont donc habilités a reconstituer un médicament a I'identique du Résumé des
Caractéristiques du Produit (RCP). Si la moindre modification par rapport au RCP est a effectuer,

la reconstitution devient une préparation relevant du monopole pharmaceutique.

Cependant, la prise en charge de la préparation des médicaments anticancéreux par la PUI
dépend également du niveau d’exposition auquel est confronté le personnel hospitalier
(Circulaire n°678 du 3 mars 1987). Ce niveau d’exposition peut étre défini par deux types de

classement, comportant trois niveaux chacun (Rousselin, 1991).

Le premier classement est établi a I'aide de critéres subjectifs :
- préparation et administration occasionnelles : manipulation épisodique de
chimiothérapies anticancéreuses
Exemples : unités de soins non spécialisées, infirmiére assurant des soins a domicile
- préparation et administration en quantités modérées et peu fréquentes : unités de soins
accueillant de facon réguliere mais discontinue des malades justiciables de traitements

anticancéreux
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- préparation et administration de fagon intensive et de routine : centre de lutte contre le
cancer, services hospitaliers spécialisés en oncologie et utilisant de maniere importante

les cytostatiques

Le second classement est obtenu a I'aide du calcul de I'un indice de contact cytotoxique (ICC).
Cet indice permet d’apprécier I'intensité du contact avec les anticancéreusy, il est indicatif et
n’est pas scientifiquement établi car il ne tient pas compte de la toxicité spécifique des produits

utilisés. Il prend en compte la fréquence et la durée d’exposition (Figure 3).

ICC = (nR +nA) /nH

ICC : indice de contact cytotoxique

nR : nombre de préparations ou de reconstitutions réalisées
par une personne pendant un temps déterminé t

nA : nombre d’administrations réalisées par la méme
personne pendant un temps déterminé t

nH : nombre d’heures de présence de cette personne
pendant la méme période t

Figure 3 : Formule de l'indice de contact cytotoxique, d’aprés Rousselin, 1991

Il définit les niveaux croissants d’exposition suivants :

- niveaul:ICC<1
Préparation et administration occasionnelles : recommandations minimales doivent étre mises
en place, faute de mieux.

- niveau 2 : 1I<ICC<3
Préparation et administration en quantités modérées : la reconstitution des chimiothérapies
doit étre envisagée dans des locaux isolés, spécialement prévus a cet effet et dotés de hottes a
flux laminaire verticale de type Il B. Ces dispositions s’ajoutent aux recommandations minimales

prévues pour le niveau 1.
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- niveau 3:I1CC>3
Préparation et administration de maniére intensive et de routine : la mise en place d’une unité
de reconstitution des cytostatiques rattachée au service de pharmacie et équipée d’'un matériel

adapté se justifie.

Les PUI des centres hospitaliers ayant une activité accréditée en cancérologie doivent donc
prendre en charge totalement la préparation des anticancéreux. Ces préparations doivent suivre

les régles établies du circuit du médicament dictées par les textes de loi suivants.

L'arrété du 31 mars 1999 réglemente I'organisation du circuit du médicament, définissant le
role de chaque acteur de santé.
Les pharmaciens sont donc impliqués dans les activités suivantes :

- connaissance du contexte médical et de I’historique médicamenteux du patient

- analyse de la prescription de I'ensemble des traitements

- préparation galénique des doses pharmaceutiques prétes a I'emploi

- délivrance des médicaments

- suivi biologique et clinique des traitements

- observance du traitement médicamenteux

- évaluation de la balance bénéfices/risques des traitements

Les Bonnes Pratiques de Pharmacie Hospitalieére (BPPH) du 22 juin 2001 sont un texte opposable
pour les pharmaciens hospitaliers. Elles fixent les regles auxquelles doivent se conformer les
PULI. Elles explicitent notamment la gestion de la protection du personnel, en lien avec la
médecine du travail, et avec le Comité d’Hygiene, de Sécurité, et des Conditions de Travail

(CHSCT).

Les Bonnes Pratiques de Préparation (BPP) du 30 novembre 2007 sont un texte de référence
opposable pour les pharmaciens officinaux et hospitaliers et concernent les préparations

pharmaceutiques. Il définit les bonnes pratiques a suivre pour leur réalisation et le risque de
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contamination envers le manipulateur et I'environnement. Un chapitre est dédié aux substances
dangereuses. |l y est détaillé dans quel cadre ces préparations doivent étre réalisées : protection
et formation du personnel, locaux dédiés et spécifiques, équipements et matériels de
préparation mis a disposition et recommandations de préparation et de gestion du circuit du

médicament.

La loi Hopital Patients Santé Territoires (HPST) du 21 juillet 2009 précise certains points en vue
d’une amélioration continue de la qualité et de la sécurité des soins en établissements de santé.
Les établissements de santé sont tenus de suivre un programme de suivi d’indicateurs de

qualité et de les rendre publics.

L'arrété RETEX du 6 avril 2011 englobe la sécurisation du médicament dans un systeme de
management de la qualité de la prise en charge médicamenteuse afin de garantir la sécurité du
patient au sein de I'établissement et de contribuer a la sécurité sanitaire.

Le processus de prise en charge médicamenteuse est découpé en plusieurs étapes :

- prescription

- dispensation

- préparation

- approvisionnement

- détection et stockage
- transport

- information du patient
- administration

- surveillance du patient
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D’autre part, pour aider le pharmacien hospitalier dans la préparation des anticancéreux et la
protection du personnel, des recommandations existent. Des recommandations nationales ont

été établies par les organismes suivants :

CNHIM : Centre National Hospitalier D’'Information sur le Médicament

CRAM : Caisse Régionale d’Assurance Maladie

FNP : Le Fonds national de prévention des accidents du travail et des maladies professionnelles
GERPAC : Groupe d’Evaluation et de Recherche sur la Protection en Atmosphere Contrdlée
HAS : Haute Autorité de Santé

INRS : Institut National de Recherche et de Sécurité pour la prévention des accidents de travail
et des maladies professionnelles

OMEDIT : Organisation des observatoires des médicaments, des dispositifs médicaux et de
I'innovation thérapeutique

SFPO : Société Francaise Pharmacie Oncologique

SFPC : Société Francaise de Pharmacie Clinique

Des recommandations internationales sont également utilisées, elles ont été établies de méme

par différents organismes :

ASHP : American Society of Health-System Pharmacists (Etats-Unis)

ASSTSAS : Association paritaire pour la santé et la sécurité du travail du secteur affaires sociales
(Canada)

HSE : Health and Safety Executive (Grande-Bretagne)

NIOSH : The National Institute for Occupational Safety and Health (Etats-Unis)

OSHA : Occupational Safety and Health Administration (Etats-Unis)

SPHA : Society of Hopital Pharmacist of Australia (Australie)
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3. Matériels sécurisant la manipulation des anticancéreux

Dans le cadre de la sécurisation du circuit des chimiothérapies, de nombreux fabricants de
dispositifs médicaux ont développé de nouveaux produits destinés a la préparation et a
I’administration des anticancéreux injectables.
Les fabricants se confrontent aux problématiques du patient cancéreux et des protocoles
anticancéreux, qui sont complexes :
- patient de tout age : pédiatrie, adulte jeune, gériatrie
- patient au parcours hospitalier pouvant étre complexe : hopitaux de jour, services de
soins, services de réanimation, bloc opératoire, imagerie médicale
- administration d’anticancéreux par voie centrale : risque infectieux majoré, risque
d’erreur technique a I'administration
- administration avec de multiples perfusions : montage complexe, risque d’incompatibilité
physico-chimique, risque infectieux majoré
- administration d’anticancéreux a adaptation posologique précise : nécessité de rincage
des tubulures d’administration afin d’obtenir une dose administrée compléte
- variété des anticancéreux : matériaux spécifiques, sensibilité a la lumiére, nécessité de

filtration ou contre-indication a la filtration, vitesse de perfusion a contréler

Pour la suite du descriptif, il convient de rappeler la constitution de certains dispositifs médicaux

de perfusion : les valves et les perfuseurs.

Une valve est un dispositif de perfusion permettant un accés direct a la voie veineuse et qui en
assure son obturation automatique. Elles peuvent étre seules ou intégrées dans un dispositif
médical (tubulure, rampe, robinet trois voies). Elles sont dotées d’un branchement accueillant un
embout Luer-lock male (seringue, prolongateur, perfuseur). Les valves sont uni- ou

bidirectionnelles.
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Les valves unidirectionnelles s’ouvrent dans un seul sens. L'ouverture de la valve est due a la
pression qu’exerce I'administration d’un liquide (Figure 4). Selon la pression nécessaire a exercer
pour obtenir leur ouverture, elles sont classées en deux catégories : valve anti-retour ou anti-
reflux (faible pression) et valve anti-siphon (forte pression). L’étanchéité est assurée par une

membrane en absence de pression en amont (Europharmat, 2014).
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Figure 4 : Schéma d’une valve antiretour
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Les valves bidirectionnelles s’ouvrent dans les deux sens : elles autorisent le prélevement et
I’administration. Elles sont ouvertes a la connexion d’'un embout Luer-lock male et se referment
lors de son retrait (Figure 5). Elles sont aussi appelées connecteurs sécurisés. Plusieurs
comportements au niveau de la valve sont retrouvés lors de la connexion de I'embout Luer-lock :

- valve a pression négative : le liquide est aspiré en amont de la valve

- valve a pression positive : le liquide est poussé en aval de la valve

- valve a pression neutre : le volume de déplacement de liquide est inférieur a 0,01 mL

Le septum assure I’étanchéité lors du retrait de I'embout Luer-lock (Europharmat, 2014).

Figure 5 : Schéma d’une valve bidirectionnelle
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Le perfuseur est le dispositif permettant I'administration par voie parentérale de médicaments

injectables conditionnés en poches ou en flacons (Europharmat, 2012). Il est constitué des

éléments suivants (Figure 6) :

perforateur, percuteur ou trocart : perce la membrane du contenant a perfuser (flacon,
poche), permet d’accéder au contenant sans créer de fuite de liquide ni d’entrée d’air, de
plus doit étre capable d’éviter le phénomeéne de carottage donnant lieu a une libération
de particules (stérilité maintenue par un capuchon protecteur)

prise d’air : assure une entrée d’air stérile dans les contenants rigides pour permettre un
écoulement convenable du liquide a perfuser, est composée d’un obturateur et d’un filtre
hydrophobe de porosité comprise entre 0,22 et 0,35 um

chambre compte-gouttes : controle le débit de perfusion, emprisonne les bulles d’air et
permet I'amorcage de la perfusion, cylindre compressible d’'une contenance de 10 a 15
mL, comporte un indicateur du niveau de remplissage et posséde un aspect anti-reflet
filtre : arréte les particules éventuellement contenues dans la solution a perfuser, filtre
particulaire de porosité comprise entre 15 et 25 um, d’1 cm? de surface, soudé a la base
de la chambre compte-gouttes

tubulure : relie de facon étanche les éléments composant le perfuseur, mesure au
minimum 1,5 m, diamétre compris entre 2,5 et 3 mm, volume compris entre 10 et 25 mL,
volume constituant le volume mort du perfuseur soit volume non administré au patient,
peut étre transparente ou opaque (ou transparent anti-UV) selon le produit a perfuser
connexion : permet un raccordement étanche et aseptique du perfuseur sur le dispositif
d’entrée de I’'abord vasculaire, raccord conique Luer-lock male

bouchon terminal : bouchon contenant un filtre hydrophobe, permettant une purge de
I'air de la tubulure sans étre enlevé, permet de conserver I'état stérile a I'intérieur du
perfuseur

le perfuseur peut contenir un site d’injection en Y, un robinet trois voies ou un filtre au

niveau de la tubulure
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Figure 6 : Schéma d’un perfuseur simple
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3.1. Leséquipements de protection individuelle (EPI)

Le port d’EPI a montré son efficacité en terme de protection du personnel par une réduction de
la quantité d’anticancéreux identifiée dans les urines des manipulateurs (Sessink et al., 1997). lls
doivent étre portés tout au long du circuit des chimiothérapies selon les taches effectuées. Le
Guide de prévention « Manipulation sécuritaire des médicaments dangereux » de I'"ASSTSAS
propose des recommandations de leur port suivant les taches a accomplir, elles sont présentées

dans le tableau suivant (Tableau 5). Les EPI sont constitués des produits suivants :

- gants adaptés

- tenues dédiées a la manipulation des anticancéreux
- surblouses a manches longues et poignées serrés

- surchaussures ou sabots dédiés

- charlottes

- masques adaptés

- lunettes de protection

Les gants sont la premiere ligne de protection. Suivant leur constitution et leur épaisseur, ils
permettent une protection du manipulateur variant de 15 a 60 minutes. Les gants en vinyle sont
les plus perméables aux anticancéreux, si I'on souhaite les utiliser il faudra avoir recours a un
double gantage, et un changement toutes les 15 a 20 minutes pour les manipulations les plus
exposantes. Ce sont les gants en latex, en néopréene ou en nitrile qui sont le plus adaptés a la
manipulation des produits anticancéreux (Capron et al., 2012). Leur changement doit tout de
méme étre fréquent car leur perméabilité est croissante avec le temps. De plus en fonction de
I’agent anticancéreux (poids moléculaire bas, caractére lipophile, concentration élevée, produit
visqueux a une température ambiante élevée) la perméabilité peut augmenter. |l est considéré
gue 30 minutes par paire de gants est la durée moyenne pendant laquelle la protection est

assurée (Wallemacq et al., 2006).
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Tableau 5 : Equipements de protection individuelle recommandés suivant les tdches effectuées

du circuit du médicament, d’aprées le Guide de Prévention : Manipulation sécuritaire des

médicaments dangereux, ASSTSAS, 2007)

Etapes du circult du
médicament
—— I D B !
allage ¢t nettovage | | I | i
= o i (2 paires) : ! :
- ; v i r i : :
nireposage | 1 i : |
i | (lpaire) | | | |
T T 2 0 7 | s : P
Préparations stériles ; ) | i i i
| (2 paires) | : : |
Préparations non stériles :
décompte de formes orzles : v : v : : :
salides L (1paire) | E : E
priparation de crémes, i - : i i i
onguents, solutions orales et | , : v ; |
p T J b i (2 paires) | H i
Ecrasement de pilules ! ! ! ! !
Administration (voies
Intraveineuse, sous-cutanée, v v
intramusculaire, vésicale, S v (sl risque
ntrapentonéale, mtrathecale, | (1 paamm) i -  déclaboussures) |
orale iquide) ou exiravasation ! ! ! ' |
Administration par voie orale | o | E E |
solide (pilules) b (1 pairg) | : !
o o v E b > ! E E v E
Administration par voie topique | i i ] = !
{cTémes, onguents) ! 7 pai : i : : {si ringe :
: | (2 paires) : : ¢ d'éclaboussures) |
i ] ] 1 ]
Administration par | v ; ; ; v |
atrosolisations (obavirin, i i i v : v i (si risque i
pentamiding) \}-pate) i d'éclaboussures) |
T s s v |
Soins aux paticnts P - v ' (sl risque I
j e P | d'éclaboussures) |
i ] ] ] i
Manipulation de la literie v i |
contaminée sur les Stages (Y & paire)
CGestion des déchets v v ' '
{collecte ot transport) L (1 paire) ! : : |
T T T T T
Déversemnent ou contenant | W | - b » ! o
endommagé ou brisé | (2paires) | ! | : (si au sol}
Entretien salle de préparation | L4 v v
stérile et sas (1 paire)
} | } |
a1 mio @) STeT] LI . [ './ 1 i ] i
Enu'L.n::r.: des enceintes de v i ', : #
préparation (hottes) i {2 paires) ! ! \
Entretien des autres pidees . o ; ; : |
pharmacie oncologic ct unités | . : v : : !
L | {Ipalmj ' ' ' 1
de soins/cliniques | 1 | 1 |

* APR = appareil de protection respirutoire
locale de 'air (voir 6.3.2).  *** Le port du bonnet est relié aux pratigues stériles.

** Non requis si la zone de déballage posséde un mécanisme d'extraction
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3.2. Matériels sécurisés utilisés au cours de la préparation

Pendant la phase de préparation, les dispositifs médicaux sécurisés ont plusieurs objectifs :
maitriser la contamination de I’environnement et prévenir le risque de pig(ire. Le matériel utilisé
doit permettre un respect des conditions d’asepsie de la préparation et une simplicité d’utilisation
pour le manipulateur, évitant une source d’erreur supplémentaire pour celui-ci.

D’un point de vue économique, I'utilisation du matériel doit permettre un prélévement maximal
des anticancéreux de leur conditionnement ainsi qu’une facilité et une rapidité d’utilisation
(Gerpac-Europharmat 2007 ; Le Moniteur Hospitalier, 2007).

De plus, le nouveau matériel doit étre ergonomiquement adapté a la préparation, il doit
permettre une utilisation sans ajout de risque professionnel par des manipulations dont la

répétition n’est pas appropriée.

3.2.1. Aiguilles sécurisées

Les aiguilles sécurisées sont des aiguilles dont le biseau posséde un angle de 45° (Figure 7). Il
permet le passage des bouchons des flacons de facon aisée, mais il nécessite une force dix fois
plus importante qu’une aiguille standard pour transpercer la peau ou le gant du manipulateur.
De plus, ce biseau permet d’éviter le carottage des bouchons de flacons lors de ponctions
multiples (Le Moniteur Hospitalier, 2007).

Elles existent également avec un filtre particulaire intégré de 5 um de porosité pour les
préparations nécessitant une filtration du médicament.

Ces aiguilles permettent donc de sécuriser le geste de prélevement en limitant les conséquences
des pig(res accidentelles du personnel.

Il ne permet pas de réduire le risque d’aérosolisation ni le risque de fuite des produits de

chimiothérapie.
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Figure 7 : Image du biseau a 45° d’une aiquille sécurisée

3.2.2. Perforateurs a prise d’air intégrée ou spikes

Le spike est un dispositif permettant de remplacer les aiguilles et les prises d’air utilisées lors de
la préparation des chimiothérapies. La premiere extrémité est un perforateur bi canal, I'un des
deux canaux est relié a une prise d’air protégée par un filtre hydrophobe de 0,2 a 0,45 um de
porosité, elle permet de transpercer les bouchons des flacons (Figure 8). La seconde extrémité
est constituée soit d’'un embout Luer-lock soit d’une valve bidirectionnelle a déplacement neutre,

elle est destinée a la connexion d’une seringue (Figures 9 et 10) (Le Moniteur Hospitalier, 2007).

PRELEVEMENT DE LIQUIDE AJOUT DE LIQUIDE

Figure 8 : Schémas des canaux du spike pour flacon

Les spikes peuvent comporter des composants supplémentaires :
- collerette ou ailettes permettant une sécurisation de la connexion au flacon (Figure 11)

- unfiltre a particules de 5 um de porosité pouvant étre utile pour certaines préparations
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lIs permettent une réduction du risque de piglre, l'aiguille n’est plus nécessaire a la
reconstitution. lls permettent également une diminution du risque d’aérosolisation par
élimination du phénomeéne de pression/dépression et une diminution du risque de fuite de
liquide.

Le biseau du trocart est le facteur limitant a une ponction de I'intégralité du flacon de spécialité,

un volume résiduel existe. Le choix du biseau est donc primordial lors de la sélection du spike.

Il existe des spikes de poches : ce sont des dispositifs permettant de créer des poches dites
« fontaines » a l'intérieur de l'isolateur (Figure 12). Ces poches sont dédiées a la reconstitution
des flacons de spécialités. lls permettent de faciliter et de sécuriser le geste de ponction de
solvant des poches fontaines. La ponction se réalise au plus proche de la poche de solvant, a
travers une valve bidirectionnelle. Ceci entraine une réduction du risque de confusion des poches,
une réduction du nombre de tubulures au sein de l'isolateur et une réduction du risque de

contamination.

Figure 10 : Image d’un spike a valve bidirectionnelle
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Figure 12 : Image d’une spike de poche

3.2.3. Poches a acces Luer-lock

Les poches a accés Luer-lock sont des poches de solvants standards dont le site d’injection
accessible par aiguille a été remplacé par une valve bidirectionnelle, permettant ainsi un accés
directement par la seringue du site d’injection (Figure 13) (Macopharma, 2007 ; Barry et al., 2008).
Elles permettent de réduire le risque de piqlre. Elles rentrent dans la démarche de sécurisation

lors de la mise en place de spikes.

Site de perfusion I u BT
—» __  <«—— Sited'injection
I

Figure 13 : Image d’une poche a acces Luer-lock
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3.2.4. Raccords de seringue

Le raccord de seringue est une valve bidirectionnelle a pression négative, permettant une
connexion seche. |l permet de sécuriser les manipulations en I’associant a |'utilisation de spikes
et de poches Luer-lock.

Il peut permettre également la sécurisation lors du transport et de I'administration pour des
préparations conditionnées en seringue (Figure 14).

Son volume mort étant de I'ordre de 0,1 mL, il ne pourra servir que pour des préparations dont
les volumes sont relativement importants (supérieur a 2 mL).

En combinaison avec |'utilisation de spikes et de poches Luer-lock, ils permettent une réduction
du risque de piglre, du risque d’aérosolisation, et du risque de fuite de produits anticancéreux.
Cependant, ces risques sont toujours potentiellement présents car leur étanchéité n’est pas

totale (Le Garlentezec et al., 2011 ; Comte et al., 2014).

Figure 14 : Images d’un raccord de seringue et de son montage

3.2.5. Dispositifs de transfert en systeme clos

Les dispositifs de transfert en systeme clos sont des dispositifs de reconstitution et de dilution
d’anticancéreux. lls empéchent mécaniquement le passage de contaminants extérieurs dans le
systéme ainsi que toute fuite de substances dangereuses, sous forme de liquide ou de vapeur,
vers |'extérieur. Ces dispositifs sont constitués de plusieurs composants ayant des connexions

spécifiques séches, ils sont mutuellement captifs (Figure 15).

lIs permettent de réduire le risque d’aérosolisation et de fuites des anticancéreux, ainsi que la

présence d’anticancéreux dans les urines (Sessink et al., 2013 ; Harrisson et al., 2006). Ils
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permettent également de réduire le risque de piglre. Leur colt reste le facteur limitant leur

implantation dans les hopitaux (Mullot et al., 2008).

Figure 15 : Exemples de systéeme clos, a gauche systéme Phaseal®, a droite systeme Tevadaptor®

3.3. Matériels sécurisés utilisés au cours de I'administration

Lors de I'administration, les dispositifs médicaux sécurisés sont utilisés dans le but de permettre :
- une réduction du risque de piqlre
- unrincage des lignes de perfusion ayant servies aux agents toxiques
- de limiter ou de sécuriser les manipulations de connexion et déconnexion des lignes de
perfusion contaminées par des agents toxiques
Le choix des dispositifs médicaux sera fonction de leur capacité d’optimisation de la
thérapeutique, de l'universalité d’utilisation et de la sécurisation de [|'utilisation (Gerpac-
Europharmat 2007 ; Le Moniteur Hospitalier, 2007).
De méme, l'apport de nouveau matériel ne doit pas ajouter un risque professionnel

supplémentaire par ajout de nombreuses manipulations.

3.3.1. Aiguilles de Huber sécurisées

Les aiguilles de Huber sont les seules aiguilles utilisables sur les chambres a cathéter implantable.
Elles permettent une injection sécurisée pour le patient et une longue durée d’utilisation de la
chambre. Leur biseau tangentiel évite le phénomene de carottage, permettant jusqu’a mille

ponctions par cm? de surface utile a travers la membrane du septum de la chambre sans la
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détériorer. La taille de l'aiguille varie de 12 a 38 mm et le diametre de 22 a 19 G (Figure 16)

(Europharmat, 2010).

Figure 16 : Schéma du biseau de I"aiguille de Huber

Leur sécurisation fait suite au décret n°2013-607 du 9 juillet 2013 et a I'arrété du 10 juillet 2013
obligeant les employeurs a supprimer l'usage d’objet perforants et pourvoyeurs d’accidents
d’exposition au sang et le remplacement par des dispositifs médicaux de sécurité.

La sécurisation de I'aiguille de Huber intervient au retrait de celle-ci, par un mécanisme passif

pour le manipulateur, I'aiguille devient inaccessible.

3.3.2. Prolongateurs d’administration en Y

Les prolongateurs en Y sont constitués de deux parties. La partie proximale est constituée de deux
tubulures munies de perforateurs de poche : la premiére est destinée au produit anticancéreux,
la seconde au solvant neutre de rincage (chlorure de sodium 0,9 % ou glucose 5 %). La seconde
partie est un raccord permettant de trocarder tout type de perfuseur (perfuseur par gravité ou
perfuseur pour pompe d’administration) (Figure 17).

Les prolongateurs en Y sont polyvalents, permettent le rincage de produit de chimiothérapie
directement aprés son administration avec le solvant neutre spécifique de I'anticancéreux, en
évitant les incompatibilités physico-chimiques de solvant. lls peuvent étre transparents ou
opaques (Le Moniteur Hospitalier, 2007 ; Lochard et al., 2008).

De plus, pour la phase de préparation, des valves bidirectionnelles peuvent exister au niveau de
la tubulure destinée a I'anticancéreux : cette valve sert de site d’administration sans aiguille de

I’anticancéreux, permettant de conserver les poches de solvant standard.
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Ce dispositif répond aux trois criteres recherchés lors de la sécurisation de I'administration des

chimiothérapies tout en respectant une simplicité d’utilisation.

Tubulure pour solvant neutre > <+— Tubulure pour produit anticancéreux avec valve
bidirectionnelle d’injection

<+— Embout trocardable pour perfuseur

Figure 17 : Image d’un prolongateur d’administration en Y

3.3.3. Raccords multivoies ou arbres d’administration

Les arbres d’administration sont des raccords multivoies qui permettent un branchement
complet des poches du protocole de chimiothérapie. Ills sont constitués d’'un acces central
permettant la pose d’une solution de ringcage neutre et de plusieurs acces latéraux servant a la
connexion des poches de chimiothérapie (de deux a six voies). En partie distale, deux possibilités
sont présentes. Soit le raccord se poursuit comme un perfuseur par gravité simple (chambre
compte-gouttes, tubulure, connexion). Soit le raccord est relié a un embout trocardable a tous
types de perfuseurs (Figure 18) (Le Moniteur Hospitalier, 2007 ; Federspiel et al., 2008).

En URCC, les poches de chimiothérapie doivent étre montées sur un connecteur a la place d’un
perfuseur. Les connecteurs sont constitués d’un perforateur, d’'une tubulure et d’une connexion.
lls peuvent inclure au sein de la tubulure une valve bidirectionnelle d’injection de I'anticancéreux.
De plus, les tubulures peuvent étre transparentes ou opaques, et posséder un filtre ou non. Lors
de la préparation ces connecteurs sont purgés avec un solvant neutre. Dans le service de soins,
les infirmieres effectuent alors le montage entre le raccord multivoie, le perfuseur et les poches
de chimiothérapie avec connecteurs. Selon le protocole de chimiothérapie, elles adaptent le type

de raccord multivoie a utiliser. Avant le passage des poches de chimiothérapie, I'ensemble
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raccord-perfuseur est purgé avec le solvant neutre connecté a lI'accés central. Entre chaque

produit de chimiothérapie, I'ensemble raccord-perfuseur est également rincé par ce solvant

neutre. Une fois connectées, les poches de chimiothérapie ne seront plus déconnectées, elles

restent en place méme a la fin de leur passage. Lorsque tous les produits de chimiothérapie seront

administrés, I'’ensemble du montage sera jeté par les infirmiéres.

Ce type de raccord est donc assez intéressant en termes de sécurisation :

il évite le contact avec les anticancéreux lors du montage : connecteurs purgés

il évite le contact avec les anticancéreux a la déconnexion : rincage du perfuseur en fin
d’administration

tous les types de perfuseurs peuvent étre adaptés (par gravité ou par pompe
d’administration)

il permet une administration des anticancéreux en doses quasiment complétes (entre 2 a

5 mL de volume mort, au lieu de 15 a 25 mL avec les perfuseurs habituels)

Leurs inconvénients sont de deux types :

physico-chimiques : un seul type de solvant neutre peut étre choisi, pouvant entrainer un
risque de précipitations pour certains anticancéreux

I'apprentissage a la manipulation de ce matériel peut étre long, I'acceptation par les
équipes soignantes n’est pas immédiate (changement des pratiques, manipulations
multiples, problemes techniques a la mise en place par désamorcage de la chambre

compte-gouttes fréquent)
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Poche de chimiothérapie 1 3 - — Poche de chimiothérapie 2
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perfuseur choisi

Pompe si nécessaire »

Figure 18 : Schéma du montage d’un raccord multivoie et connecteurs pour deux poches de

chimiothérapie




PARTIE 2 : démarche de sécurisation au CHU de Rouen

1. Matériels et méthode

La premiéere étape de notre démarche de sécurisation du circuit de chimiothérapie a été d’évaluer

la situation actuelle. Cette évaluation s’est structurée en plusieurs approches :

- bilan de I'offre existante des dispositifs médicaux sécurisés en cancérologie sur le marché
francais

- bilan des pratiques d’administration ayant cours au CHU de Rouen

- bilan des attentes de sécurisation du personnel hospitalier manipulant des anticancéreux

- bilan économique de ce projet

L’'ensemble de la démarche a été entrepris en accord avec la médecine du travail et la direction

des soins de |’établissement.

Nous avons commencé par recenser les fabricants de dispositifs médicaux en cancérologie. Nous
les avons regus sur rendez-vous en leur explicitant notre démarche : nous cherchons a sécuriser
le circuit des chimiothérapies dans notre établissement par I'ajout de matériels sécurisés. Cette
sécurisation pourrait avoir lieu au moment de la préparation, au moment de I'administration ou
sur I’'ensemble de ces deux étapes du circuit.

Cette recherche s’est étalée sur six mois. Nous avons recu huit laboratoires : CAIR, CAREFUSION-
BD, CODAN, DORAN, ICU, MACOPHARMA, TEVA et VYGON. Nous avons comparé leurs produits

sur des critéres techniques et ergonomiques :

- compatibilités physico-chimiques
- capacité de sécurisation

- capacité de prélevement

58



- volumes morts existants
- facilité d’utilisation

- ergonomie d’utilisation

Nous nous sommes ensuite intéressés aux manipulateurs d’anticancéreux et a leurs pratiques :

nous avons sollicité les services de soins et les préparateurs de la pharmacotechnie.

Pour les services de soins, nous avons voulu connaitre le ressenti du personnel soignant par
I'apport de nouveaux matériels. Les services concernés étaient la dermatologie, I’hépato-gastro-
entérologie, I'hémato-oncologie-pédiatrique et la pneumologie. Les différents dispositifs
médicaux sécurisés leur ont été présentés et nous avons relevé leurs observations. Nous avons
profité de ces rencontres pour leur proposer un questionnaire d’auto-évaluation des pratiques
dans le secteur de la cancérologie. Ce questionnaire avait pour but d’évaluer leurs pratiques de
manipulation des anticancéreux, de protection, la quantité d’anticancéreux manipulée et leur

estimation de prise de risque en travaillant dans un tel secteur (Annexe 1).

Pour la pharmacotechnie, un questionnaire d’auto-évaluation a également été établi (Annexe 2).
Il a permis d’évaluer les pratiques des préparateurs en pharmacie, leur ressenti des risques

encourus ainsi que leur volonté de travailler avec du matériel plus sécurisant.

Puis, nous avons évalué le surco(it que représenterait I'ajout de ce matériel sécurisé. Nous avons
considéré les avis des équipes de manipulateurs pour le choix du matériel sécurisé a évaluer.
Notre analyse pharmaco-économique est de type colt-co(t. Les colits engagés comprenaient le
nouveau matériel théorique, les colts évités incluaient le matériel qui ne serait plus utilisé. Pour
la variable quantité, nous nous sommes basés sur le nombre de flacons d’anticancéreux
consommés et le nombre de préparations dispensées sur I'année 2015. La construction des
protocoles de chimiothérapies a été prise en compte, elle était nécessaire pour |'évaluation de

certains dispositifs médicaux. Pour la variable tarif, nous avons demandé aux fabricants de nous
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fournir le tarif qu’ils seraient en mesure de nous proposer si un marché était entrepris. Pour le

matériel déja présent dans I’établissement, nous avons pris le tarif en marché.

La deuxieéme étape de notre démarche a fait suite a la réalisation des différents bilans. Nous avons
rencontré une nouvelle fois la médecine du travail. Les personnes présentes lors de cette réunion
étaient deux médecins, un cadre de santé et une infirmiére du service de médecine du travail, le
pharmacien responsable du service de pharmacotechnie et un interne en pharmacie. Apres
présentation des bilans réalisés, nous avons défini ensemble quelle serait la meilleure stratégie a
adopter. Nous avons finalement décidé de réaliser une étude de contamination
environnementale a la pharmacotechnie lors de l'utilisation de matériels sécurisés afin d’en
mesurer I'impact potentiel pour les services de soins. Nous avons proposé cette possibilité au

fournisseur présentant I’évaluation la plus intéressante, il a accepté de la financer.

Pour cette troisieme étape, nous avons en premier lieu recherché un laboratoire d’analyse
effectuant des dosages d’anticancéreux sur des préléevements de surface. Le laboratoire de
pharmacologie du Centre Léon Bérard de Lyon a développé cette activité d’analyse afin d’évaluer
la contamination environnementale d’anticancéreux. Les analyses sont effectuées par une
technique qualitative et quantitative : chromatographie liquide couplée a de la chromatographie
de masse en tandem (LC-MS/MS). Elle permet d’analyser différents groupes de molécules. Nous
avons donc pu sous-traiter les analyses souhaitées.

Ensuite, il a fallu ensuite choisir le groupe de molécules a rechercher lors des analyses ainsi que
I'isolateur sur lequel mener I'étude. Le cyclophosphamide faisant partie des molécules les plus
cancérigenes (groupe 1 de I'l[ARC), au grand pouvoir de pénétration, et le plus fréquemment
retrouvé dans les études de contamination, il semblait pertinent qu’il figure dans la liste des
molécules a étudier. Parmi les groupes de molécules proposés par le laboratoire, un seul disposait
du cyclophosphamide, il a donc été sélectionné. Le groupe comporte la liste de molécules
suivantes : cyclophosphamide, docétaxel, étoposide, ifosfamide, irinotécan, méthotrexate,
paclitaxel, pemetrexed, topotécan et vinblastine. Pour le choix de l'isolateur, nous nous sommes

également basés sur le cyclophosphamide. Il est préparé dans notre isolateur double porte. De
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plus, dans cet isolateur nous préparons une grande partie des produits de chimiothérapie
présents dans la liste des molécules a rechercher. Les produits non manipulés dans cet isolateur
sont : les anticorps monoclonaux, la dacarbazine, le 5-fluorouracile, le paclitaxel, le carboplatine

et les préparations conditionnées en seringues pour injection sous-cutanée ou intrathécale.

Le déroulement de I'étude a suivi les étapes suivantes :

- un bionettoyage et une stérilisation de I'isolateur ont été réalisés

- sur une période de trois semaines nous avons travaillé de fagon habituelle

- une premiére série de prélevements a été effectuée

- de nouveau un bionettoyage et une stérilisation de I'isolateur ont été réalisés

- sur une période de trois semaines, du matériel sécurisé a été introduit au sein de
I'isolateur pour la réalisation de toutes nos préparations de chimiothérapie

- une deuxieme série de prélevements a été effectuée en comparatif

Pour une bonne estimation de cette contamination, dix points de prélévements ont été choisis :

- plan de travail isolateur centre gauche

- contour noir poubelle isolateur

- poignée intérieure isolateur gauche

- gant néoprene gauche du poste droit (paume et doigts)

- le haut du sas de sortie rapide gauche

- demi-plateau gauche servant a stocker les reliquats

- surface d’'une poche de chimiothérapie préparée

- surface d’un sachet d’emballage d’une poche de chimiothérapie préparée
- bac de départ des poches de chimiothérapie pour la pédiatrie

- paillasse de la borne d’accueil du préparatoire
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Les préléevements demandés sont a réaliser a I'aide de papiers filtre. Le laboratoire sous-traitant
fournit les kits de prélevement ainsi que le mode opératoire a respecter pour la réalisation des

prélevements.

Le mode opératoire est le suivant :

- mettre des gants propres

- ne toucher aucune surface contaminée avec les gants

- ouvrir I'emballage stérile contenant les papiers filtre

- plier les papiers filtre et les poser dans leur emballage d’origine pour éviter tout contact

avec les surfaces contaminées (Figure 19)

Figure 19 : Image du kit de prélevement déballé

- ¢il s’agit d’'une surface plane : positionner le cadre adhésif de prélevement et le coller

- ¢il s’agit d’'une surface non plane : prélever toute la surface

- connecter la seringue a l'aiguille

- prélever 0,3 mL d’eau pour préparation injectable (PPI) précisément

- imbiber par pulvérisation les deux faces du papier filtre a I'aide des 0,3 mL d’eau PPI

(Figure 20)
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Figure 20 : Image de la pulvérisation d’eau PPI sur le papier filtre

- reboucher la seringue et la positionner sur le sachet stérile
- passer le papier filtre sur la totalité de la surface a prélever en exercant une pression

dynamique, suffisante pour récupérer les molécules présentes sur la surface (Figure 21)

Figure 21 : Image de la réalisation du préléevement sur une surface plane

- rouler le papier filtre sur lui-méme pour qu’il rentre dans le tube de préléevement (sans
toucher la face ayant réalisée le prélevement)

- mettre le papier filtre dans le tube en verre et fermer le bouchon (Figure 22)

Figure 22 : Image de la mise en tube du papier filtre de préléevement
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coller sur le tube une étiquette d’identification du prélevement (prélevement n°x)
- sur la fiche de demande d’analyse, inscrire le site de prélevement correspondant au

numeéro du tube prélevé

Aprés envoi, les résultats sont transmis dans un délai moyen de quatre semaines par le

laboratoire.

Suite a cette étude, nous estimerons si I'utilisation de matériel sécurisé a I’étape de préparation

apporte une sécurisation suffisante au circuit des chimiothérapies injectables.
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2. Résultats

2.1. Présentation par les laboratoires des dispositifs médicaux sécurisés

Suite aux différents rendez-vous avec les fabricants, nous avons pu établir un comparatif des
dispositifs médicaux sécurisés. De ce comparatif se dégagent les constatations suivantes :

- les fabricants ont développé des gammes similaires de dispositifs médicaux en
cancérologie. lls se sont intéressés a la sécurisation de la préparation et de
I’administration des chimiothérapies : spikes pour flacons, spikes pour poches, raccords
de seringue, systemes clos, prolongateurs d’administration en Y, raccords multivoies avec
connecteurs variés, prolongateurs de seringue.

- les matériaux utilisés pour leur fabrication sont ceux dont les incompatibilités avec les
anticancéreux sont moindres : chlorure de polyvinyle (PVC) sans di-2-éthylhexylphtalate
(DEHP), polyéthylene (PE), polypropylene (PP), polyuréthane (PUR), éthyl vinyl acétate
(EVA) ou composant bicouche avec du PE en couche interne et du PVC en couche
externe.

- les prix proposés sont proches.

- des innovations apparaissent pour quelques fabricants.

Les détails de ce comparatif sont développés dans les tableaux en Annexes 3 et 4.

Les innovations nous ont été présentées par trois fabricants : Vygon, Carefusion et ICU.

Le laboratoire Vygon nous a présenté une nouvelle gamme, appelée Qimono. Cette gamme de
produits prévoit une sécurisation du circuit complet par un nouveau type de connexion : le Luer
baionnette. Cette connexion est représentée principalement par deux dispositifs : le Qimo
femelle et le Qimo male (Figure 23).

Le Qimo femelle est un connecteur dont la partie distale est une connexion Luer-lock male et la

partie proximale un embout Luer baionnette femelle : valve bidirectionnelle a pression négative
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a membrane préfendue ayant une bague avec encoches sécurisant de facon complémentaire la
connexion. |l permet de s’adapter a tout type de connecteur Luer-lock male.

Le Qimo male est un adaptateur de sécurité, en partie proximale il existe une connexion Luer-lock
femelle, en partie distale I'embout Luer baionnette male est un embout a ergots. Il permet de
s’adapter a un embout Luer baionnette femelle. Il ne peut se connecter qu’a des dispositifs
comportant I'embout Luer baionnette femelle : les ergots du Luer baionnette male sont a placer
dans les encoches du Luer baionnette femelle. De plus, toute connexion au Luer baionnette
femelle est définitive : le Qimo male tourne dans le vide aprés la connexion et ne peut se

déconnecter.

Figure 23 : Schémas des dispositifs de la gamme Qimono, Qimo femelle a gauche et Qimo mdle a

droite

Cette connexion est déclinée sur I’'ensemble des produits de la gamme Qimono (aiguille de Huber
sécurisée, spike pour flacons, spike pour poches, raccord de seringue, systeme clos, prolongateur
d’administration en Y, raccord multivoie avec connecteurs, prolongateur de seringue).

Le volume résiduel de I'ensemble de la connexion est de 0,37 mL.

Les inconvénients de ce dispositif sont, de notre point de vue :
- le volume mort de la connexion relativement important, notamment pour les
préparations du service de pédiatrie avec certains volumes injectés de I'ordre du millilitre.
- la connexion captive pour l'un des deux composants, pouvant amener des contraintes

techniques lors de son usage.

Les laboratoires Carefusion et ICU apportent un nouveau type de dispositif médical et un nouveau

principe d’administration. Il s’agit d’'un adaptateur de perfusion. Pour le laboratoire Carefusion,
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ce raccord est constitué en partie proximale d’une valve bidirectionnelle a pression négative
permettant une connexion seche, et en partie distale d’un embout trocardable permettant la
connexion d’un perfuseur par gravité ou d’un perfuseur pour pompe d’administration (Figure 24).
La valve bidirectionnelle permet des connexions successives. Pour le dispositif du laboratoire ICU,
la valve bidirectionnelle est remplacée par un raccord Spiros®, permettant également une
utilisation sécuritaire. Cependant, le systeme Spiros® n’est pas une valve a pression négative, une

goutte de solution peut persister lors de la déconnexion d’une poche.

Figure 24 : Images d’un adaptateur de perfusion a gauche et d’un accés poche a droite

Pour I'administration du protocole de chimiothérapie, I'infirmiére du service commence par
connecter le perfuseur voulu en partie distale. Elle connecte ensuite a la partie proximale une
poche de solvant neutre afin d’effectuer la purge du perfuseur. Puis elle connecte la poche de
chimiothérapie afin d’administrer le traitement anticancéreux. Le raccord et le perfuseur sont
ensuite rincés suite a une nouvelle connexion a la poche de solvant neutre. Si le protocole de
chimiothérapie contient plusieurs poches et qu’une nouvelle poche doit étre administrée, le
raccord est adapté sur cette poche. Le traitement est administré, puis aprés son passage le
raccord et le perfuseur sont rincés a nouveau. L’administration du protocole de chimiothérapie
doit respecter la chronologie solvant neutre / chimiothérapie / solvant neutre / chimiothérapie /
solvant neutre afin d’éviter tout contact avec des produits anticancéreux.

Pour utiliser ce raccord, il est également nécessaire d’utiliser une poche ayant un accés poche. Ce

dispositif est un perforateur de poche a valve bidirectionnelle sans prise d’air.
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Avec ce type de dispositif, I'’étape de purge des perfuseurs n’est plus a réaliser lors de la
préparation par la pharmacotechnie. Les poches sont dispensées seules avec I'acces poche. |l
nous permet d’étre plus précis sur les préparations car ils réduisent les fluctuations du volume de
purge de nos différents perfuseurs. D’autre part, tout risque de volume mort est évité ce qui

permet une administration de la totalité du médicament.

Les inconvénients de ce type de dispositif sont, de notre point de vue :
- des manipulations multipliées méme lorsqu’il s’agit un protocole de chimiothérapie a une
seule poche.
- un seul perfuseur est choisi pour I'ensemble du protocole de chimiothérapie, certains
médicaments nécessitant une protection anti-UV ou une filtration. Cet élément pose

probléme car un seul perfuseur ne peut étre choisi pour un protocole entier.

2.2. Avis des manipulateurs d’anticancéreux

2.2.1. Services de soins

> Présentation du matériel

Nous avons présenté aux équipes soignantes les concepts de sécurisation de I'administration des

chimiothérapies qui nous semblaient les plus adéquats :
- les prolongateurs d’administration en Y
- les raccords multivoies d’administration

- les adaptateurs de perfusion

Les avis des équipes soignantes sont partagés entre les différents services.
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Concernant les prolongateurs d’administration en Y, ils présentent I'avantage d’une spécificité du
solvant neutre associé au produit de chimiothérapie, évitant tout risque d’incompatibilité. Ils sont
appréciés en cancérologie adulte pour certains protocoles :

- protocole contenant du paclitaxel : produit créant de la mousse dans la tubulure et pour

lequel les infirmiéres font des ajouts de solvant neutre dans la poche de chimiothérapie

- protocole ayant une seule poche de chimiothérapie
Par contre dans les autres protocoles, ils engendrent une consommation importante de poches
de solvant neutre. Les infirmiéres nous ont également signalé que la multiplication du nombre
de poches n’est pas toujours compatible avec les pieds a perfusion présents dans les services de
soins.
Le choix du perfuseur en fonction du médicament a administrer est lui aussi a prendre en
considération. Avec ce dispositif, cette tache releve du role de linfirmiére. Il existe donc un
transfert du risque d’erreur du choix du perfuseur de I’'URCC vers les services de soins, génant
pour les infirmiéres.
De plus, jusqu’a présent le délai d’attente de réception des poches de chimiothérapie était mis a
profit par la pose de la voie d’abord et de la perfusion. Avec le prolongateur d’administration en
Y, ce temps ne peut plus étre rentabilisé, il y a un risque d’allongement de la durée de séjour en
hopitaux de jour.
En pédiatrie, ce systeme n’est pas envisagé car le volume conseillé de rincage de tubulure est trop

important par rapport au volume de perfusion permis chez ce type de patient.

Figure 25 : Image du prolongateur d'administration en Y présenté aux services de soins
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Concernant les raccords multivoies d’administration, ils sont mieux pergus en cancérologie
adulte. Dans les services ayant des protocoles avec plusieurs poches de chimiothérapie, les
équipes soignantes comprennent bien l'intérét de ce dispositif. C’est notamment le cas en
hépato-gastro-entérologie ou, dans 75% des cas, les protocoles contiennent deux ou trois poches
de chimiothérapie, ainsi qu’en pneumologie, ol 50% des protocoles contiennent deux ou trois
poches. Cependant en dermatologie, 96% des protocoles n’ayant qu’une seule poche de
chimiothérapie, les infirmieres ne considérent pas ce dispositif comme étant avantageux.
Contrairement au prolongateur d’administration en Y, la perfusion du patient est possible
pendant 'attente de poches de chimiothérapie, ce qui est apprécié par les infirmiéres.

Par contre, le montage du systeme leur parait étre un inconvénient majeur. Le montage semble
complexe pour certaines infirmieres. Il entraine la création d’'un nouveau stock de matériel pour
les services de soins. Le choix du perfuseur reste également un probleme. Au final, les infirmieres
sont assez perplexes : jusqu’a présent, elles recevaient des poches de chimiothérapie directement
prétes a étre administrées au patient et nous leur proposons un systéme les impliquant davantage
dans la préparation et ou un risque iatrogene existe par des changements de pratiques.

De notre point de vue, I'inconvénient de ce dispositif réside dans le fait qu’une seule poche de
solvant neutre est proposée pour le rincage de différentes poches de chimiothérapie, pouvant
entralner un risque d’incompatibilité physico-chimique.

De méme que pour les prolongateurs d’administration en Y, ce systeme n’est pas envisagé en
pédiatrie, le volume de rincage des tubulures étant trop important par rapport au volume de

perfusion permis chez ce type de patient.

-

Figure 26 : Image du raccord multivoie présenté aux services de soins
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Concernant I'adaptateur de perfusion, celui-ci est assez mal percu en service de cancérologie
adulte. Il oblige a un grand nombre de manipulations sans apporter un avantage supplémentaire
par rapport aux autres dispositifs médicaux présentés. Par contre, il est adopté immédiatement
en service de cancérologie pédiatrique. Ce dispositif permet une préparation sans perfuseur,
réduisant au maximum la perte de produit de chimiothérapie dans la tubulure. Le rincage peut se
faire avec un petit volume car la poche de solvant neutre est directement connecté au dispositif.
Il permet également aux infirmiéres de choisir entre les différentes pompes de perfusion
disponibles dans le service. Ceci leur permet de choisir une pompe de perfusion portative,
facilitant le séjour de I'enfant en hoépital de jour. Face a ces différents avantages, |'ajout de
nombreuses manipulations ne leur parait pas problématique. L'inconvénient du choix du

perfuseur persiste.

Figure 27 : Image du montage de "adaptateur de perfusion présenté aux services de soins
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> Questionnaire d’auto-évaluation

Sur I'ensemble des questionnaires distribués, nous avons recu 35 réponses : 4 du service de
dermatologie, 13 du service d’hémato-oncologie-pédiatrique, 7 d’hépato-gastro-entérologie, et
11 du service de pneumologie. Les réponses obtenues nous ont permis d’avoir un apercu des

pratiques en services de soins (Tableau 6).

Les infirmiéres de ces services portent bien leurs gants de protection lors de I'administration des
poches de chimiothérapie (100 % des infirmiéres), ceci n’est pas retrouvé lors de la réception des
poches (11 % des infirmieres seulement).

Concernant le contact direct avec les produits anticancéreuy, il existe bien des manipulations au
niveau des poches de chimiothérapie (37 % des infirmiéres). Des solutés neutres sont ajoutés en
hémato-oncologie-pédiatrique et hépato-gastro-entérologie en fin de passage des poches de
chimiothérapie, afin de parvenir a un passage complet du contenu de la poche. Ces ajouts se font

directement a la seringue et I'aiguille au niveau du site d’injection d’anticancéreux.

Concernant le rincage des tubulures, il est réalisé par 89 % des infirmiéres. Le questionnaire n’a
pas pu nous informer explicitement sur mode de réalisation de ce rincage. Nous savons qu’en
service de dermatologie, les infirmiéres font un branchement en Y de la chimiothérapie. Ce type
de branchement permet un rincage de la tubulure secondaire. En hépato-gastro-entérologie et
pneumologie, le passage des chimiothérapies se fait a I'aide d’'une rampe de perfusion. Sur cette
rampe, le branchement d’une poche de solvant neutre est possible, elle permettrait le rincage du
systéme. Par contre ces deux pratiques ne permettent pas le rincage des tubulures des poches de
chimiothérapie, dont le volume mort reste important (entre 15 et 25 mL).

En hémato-oncologie-pédiatrique, I'ajout systématique de solvant dans les poches de

chimiothérapie permet le rincage des tubulures.

L’estimation de prise de risque des infirmiéres est peu élevée (49 %), elle correspond a la survenue
d’incidents présent chez seulement la moitié des infirmieres. Celles-ci sont peu demandeuses de

nouveaux matériels de sécurité (54 %).
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Tableau 6 : Résumé des réponses des infirmiéres au questionnaire d’auto-évaluation des pratiques

et des risques en service de cancérologie

35 réponses comptabilisées

Protection a la réception: gants

oui 4 11

non 31 89
Protection a I'administration

gants 35 100

surblouse 0 0
Rincage des tubulures

oui 31 89

non 4 11
Ajouts de solutés dans les poches

oui 13 37

non 22 63
Précautions lors de la déconnexion des poches

oui 29 83

non 5 14
Lesquelles

gants 29 83

compresses 13 37

vérification que les tubulures
autres soient bien clampées: 2 infirmiére
port de masque: 2 infirmiéres

Gestion des déchets

chambre patient 3 9

salle de soins 32 91
Incidents lors de I'administration des chimiothérapies

oui 16 46

non 19 54
Disponibilité trousse de neutralisation d'urgence dans le service

oui 2 6

non 32 91
Manipulation chimiothérapies orales

oui 25 71

non 10 29
Estimation de prise de risque personnel en travaillant en service de cancérologie

oui 17 49

non 18 51
Nécessité de matériel supplémentaire pour la sécurisation

oui 19 54

non 15 43

Ancienneté dans I'activité de manipulation des chimiothérapies

4 ans et 4 mois en moyenne
Médiane de 3 ans
De 1 mois a 15 ans

73



2.2.2. Pharmacotechnie

> Questionnaire d’auto-évaluation

Nous avons obtenu les réponses pour 9 de nos 11 préparateurs manipulant des anticancéreux
(Tableau 7).

lIs utilisent correctement les équipements de protection individuelle lors de leur entrée dans
I"'URCC. Seul le portage des gants peut faire défaut (11 % des préparateurs), a mettre en relation
avec une entrée dans l'unité sans manipulation des anticancéreux.

Les préparateurs ne présentent pas de difficulté a la manipulation des anticancéreux a I'aide
d’aiguille, mais manifestent dans leurs réponses une volonté de matériels sécurisant la
préparation (100%) par l'utilisation de spikes (78 %). lls ont tous déja rencontré un incident lors
de la manipulation des anticancéreux et estiment prendre des risques en travaillant en contact
avec les anticancéreux.

D’autre part, nous pouvons constater dans leurs réponses que, lors de leurs manipulations, les
prises d’air sont nécessaires. Si un matériel est ajouté pour la préparation, il devra intégrer une

prise d’air.

74



Tableau 7 : Résumé des réponses des préparateurs de pharmacotechnie au questionnaire d’auto-

évaluation des pratiques et des risques liés a la manipulation des produits de chimiothérapie

9 réponses comptabilisées n=9
Protection personnelle a I'entrée dans I'URCC

gants 8 89

masque 0

charlotte 9 100

surblouse 9 100

sabots 9 100
Utilité resentie de cette protection personnelle

oui 9 100

non 0
Maniabilité aisée a l'aiguille

oui 9 100

non 0
Nécessité de la manipulation avec des prises d'air

oui 9 100

non 0
Incidents lors de la manipulation

oui 9 100

non 0
Crainte du risque d'incidents

oui 1 11

non 8 89
Connaissance de la trousse d'urgence de neutralisation

oui 9 100

non 0
Estimation de prise de risque personnel en travaillant en URCC

oui 8 89

non 1 11
Nécessité de matériel supplémentaire pour la sécurisation

oui 9 100

non 0
Matériels envisagés

spikes 7 78

Ancienneté dans la manipulation des chimiothérapies

Moyenne de 4 ans et 10 mois
Médiane de 2 ans et 6 mois
De 3 mois a 9 ans
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2.3. Evaluation pharmaco-économique de I'ajout de nouveaux matériels sécurisés

Nous avons estimé le surco(it engendré par I'ajout de matériels pour les trois axes de sécurisation
possibles. Les prix moyens des dispositifs médicaux ayant été utilisés pour une simplification des

calculs.

2.3.1. Sécurisation de la préparation

Pour le versant préparation, nous avons voulu quantifier le surco(it de deux types d’ajout.

En premier lieu, I'utilisation de spikes pour flacons a été étudiée. llIs seraient utilisés pour
I’ensemble des flacons d’anticancéreux. lls entrainent également |'utilisation de poches de
solvant neutre avec site d’injection Luer-lock pour éviter toute utilisation d’aiguille.

Au cours de I'année 2015, la pharmacotechnie du CHU de Rouen a manipulé 13 076 flacons pour
la réalisation de 18 344 préparations.

Le prix moyen des spikes présentés est de 1,02 euros. Sur I'ensemble des flacons, ils représentent
la somme de 13 337 euros.

La différence de prix entre les poches utilisées actuellement et les poches Luer-lock engendre un
surcolt de 11 723 euros.

Jusqu’a présent des aiguilles et prises d’air sont utilisées pour I'ouverture des flacons. Pour un
flacon, une ouverture est chiffrée a 0,24 euro. Sur I'année 2015, la somme dépensée était de 3138
euros.

Il existe également un co(t ajouté lié a 'augmentation des déchets avec ce type de matériel. Ce
co(it n’étant pas chiffrable, il ne sera pas pris en compte dans nos calculs.

Au total le surco(t lié a I'utilisation des spikes s’éléve a 21 923 euros.

Dans un second temps, nous voulions estimer également I'ajout d’un systéme sécurisant les
seringues. Un raccord de seringue par préparation serait utilisé. Le prix moyen des raccords de
seringues est de 1,45 euros. L'utilisation du raccord ajoute la somme de 26 598 euros au surco(t,

donnant un total de 48 521 euros.
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2.3.2. Sécurisation de I'administration

Pour le versant administration nous avons quantifié le surcolt en fonction des services concernés.
Pour les services de cancérologie adulte, nous avons estimé qu’il serait ajouté soit des
prolongateurs d’administration en Y, soit des raccords multivoies.

Pour le service de cancérologie pédiatrique, nous avons estimé que seuls les adaptateurs de
perfusion avec accés poche seraient ajoutés.

Sur les 18 433 préparations réalisées en 2015, 15 164 préparations étaient conditionnées en
poches. Pour les calculs, les diffuseurs, les seringues et les poches destinées a la chimiothérapie
hyperthermique intrapéritonéale ne nécessitant pas de perfuseurs ont été exclus.

12 044 poches étaient destinées a la cancérologie adulte et 3120 a la cancérologie pédiatrique.
Le prix moyen d’un prolongateur d’administration en Y est de 1,54 euros. Pour les 12 044 poches
de cancérologie adulte, cet ajout représente un montant de 18 547 euros.

Pour les raccords multivoies, il a fallu s’intéresser a la construction des protocoles. Sur I'’ensemble
des protocoles, 5686 nécessitent un raccord multivoie a deux entrées (prix moyen de 1 euro) et
1483 un raccord multivoie a quatre entrées (prix moyen de 1,40 euros). De plus, chaque poche
de chimiothérapie nécessite un connecteur pour sa connexion au raccord (prix moyen 1,56
euros). D’autre part, lors de |"utilisation de raccords multivoies, une économie est réalisée sur les
perfuseurs car un seul perfuseur est nécessaire par raccord (prix moyen de 2,297 euros). Au total,
le surcolt engendré serait de 13 781 euros.

Concernant la cancérologie pédiatrique, sur les 3120 poches préparées, nous avons retrouvé 1628
jours d’administration. Il serait donc nécessaire d’ajouter 1628 adaptateurs de perfusion (prix
moyen de 1,875 euros) et 3120 accés poche (prix moyen de 0,50 euro), soit un montant de 4612
euros. De méme, une économie serait réalisée sur les perfuseurs, un seul perfuseur étant
nécessaire par adaptateur de perfusion (prix moyen de 2,235 euros). Cette économie s’éléve a

3334 euros. L'ajout de ce matériel engendrerait un surco(t de 1278 euros.
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Au total le surco(t lié a la sécurisation de I'administration peut étre :
- de 19 825 euros si les prolongateurs d’administration en Y sont utilisés en cancérologie
adulte et les adaptateurs de perfusion en cancérologie pédiatrique
- de 15 059 euros si les raccords multivoies sont utilisés en cancérologie adulte et les

adaptateurs de perfusion en cancérologie pédiatrique

2.3.3. Sécurisation de I’ensemble du circuit

Il a également été envisagé de sécuriser I'ensemble du circuit. Pour I’évaluation des surco(ts, il
faut donc prendre en compte le fait que I'ajout de poches Luer-lock n’est plus nécessaire. Les
tubulures des prolongateurs d’administration en Y et des connecteurs possédent des valves
bidirectionnelles permettant I'injection de produit anticancéreux directement a la seringue. Les

différentes options sont résumées dans le tableau suivant (Tableau 8).

Tableau 8 : Surcolt engendré par les différents dispositifs médicaux sécurisés pour la

préparation et 'administration

Préparation

Spikes Spikes et raccords

Administration de seringue

Prolongateurs
d’administration en 30 024 euros 56 623 euros
Y et adaptateurs de
perfusion

Raccords multivoies
avec connecteurs 25 259 euros 51 857 euros
et adaptateurs de
perfusion
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2.4. Etude de contamination chimique au sein de la pharmacotechnie lors de |'utilisation de

matériels sécurisés

Compte tenu de I'état des lieux précédent et de l'avis des utilisateurs, la stratégie la plus
appropriée semble étre la sécurisation de |'étape de préparation, ceci amenant a la réalisation
d’une étude de contamination. Cette stratégie a été validée lors d’'une réunion avec la médecine

du travail.

Cette étude a été réalisée lors de l'utilisation de spikes et de raccords de seringue. Les spikes
utilisés sont des spikes a valve bidirectionnelle et a ailettes. lIs ne comportent pas de filtre
particulaire. lls sont de deux tailles, pour une adaptation aux petits et grands flacons. Le raccord
de seringue est le systéeme Spiros®, c’est un adaptateur de seringue a connexion Luer-lock.
L'ensemble permet une préparation en systeme partiellement clos. Lors des premieres

manipulations, une formation a été dispensée aux préparateurs en pharmacie.

Figure 28 : Schéma de I'’ensemble spike pour petit flacon et Spiros® utilisé lors de I’étude de

contamination
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L'analyse des échantillons a été réalisée par le Centre Léon Bérard de Lyon. Les résultats de
I’étude sont présentés dans le Tableau 9. lls sont exprimés en nanogrammes (ng) par papier filtre
(pf). La surface de recueil par le papier filtre correspond a une surface de 225 cm?pour les surfaces

planes, elles étaient délimitées par le cadre de prélévement fourni.

Les seuils de détection sont les suivants :

pour le cyclophosphamide : 2 ng
- pour le docétaxel : 10 ng
- pour I'étoposide : 2 ng
- pour l'ifosfamide : 2 ng
- pour l'irinotécan : 2 ng
- pour le méthotrexate : 1 ng
- pour le paclitaxel : 10 ng
- pour le pémétrexed : 2 ng
- pour le topotécan : 2 ng
- pour la vincristine : 10 ng
Pour les mesures supérieures au seuil de détection, une estimation de la quantité présente sur

I’échantillon est indiquée.

Les résultats avant l'utilisation du matériel sécurisé ont montré que les pratiques de préparation
au sein du secteur de pharmacotechnie étaient correctes. Les surfaces de la poche de
chimiothérapie terminée et de la surpoche d’envoi ne présentent pas de quantité détectable
d’anticancéreux par la technique d’analyse utilisée. Seul le sas de sortie de I'isolateur peut amener
un risque de contamination des préparations terminées, il présente une contamination par du
cyclophosphamide, de I'ifosfamide et de I'irinotécan.

L’extérieur de l'isolateur ne présente pas non plus de contamination : bac de rangement en
attente de départ et paillasse de la borne du préparatoire ne présentent pas de quantité
détectable d’anticancéreux. Par contre, a l'intérieur de I'isolateur, une contamination est bien

présente. Les points critiques sont le contour noir de la poubelle, la surface d’'un demi-plateau de
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reliqguats et le plan de travail centre gauche. Les principaux anticancéreux retrouvés sont le
cyclophosphamide, I'ifosfamide, I'étoposide, I'irinotécan et le méthotrexate.

Il faut également souligner I'existence d’'une contamination relativement importante au niveau
du gant en néoprene : présence de cyclophosphamide, étoposide, irinotécan et méthotrexate.
Le préparateur manipule avec trois paires de gants. Une paire de gants en nitrile dés I'entrée en
URCC, puis une paire de gants en latex sur les gants de néoprene de l'isolateur. Cette
contamination montre que le préparateur peut potentiellement étre en contact avec
I’anticancéreux. Elle souligne également I'importance du rythme de changement des gants en
latex et en nitrile qu’il faut rappeler aux préparateurs.

Au final, une contamination environnementale existe bien dans I’'URCC.

L'utilisation du matériel sécurisé a permis de réduire la contamination. Les principaux points ou

cette diminution est constatée sont :

- le plan de travail isolateur centre gauche

- le contour noir poubelle isolateur

- les poignées intérieures isolateur gauche

- le gant néopréne gauche du poste droit (paume et doigts)

- la surface d’'un demi-plateau gauche servant a stocker les reliquats

Il s’agit des points critiques de contamination de surfaces observés en absence de matériel
sécurisé. Ceci laisse penser que l'intérieur de l'isolateur est moins a risque de contamination avec
I'utilisation de ce matériel.

Certains points ne présentant pas d’anticancéreux détectables en premiére étape sont restés au
méme niveau de contamination (surface de la poche de chimiothérapie terminée, bac de
rangement en attente de départ, paillasse de la borne d’accueil du préparatoire).

Concernant le sas de sortie rapide, la contamination par cyclophosphamide n’a pas changé.
L'irinotécan est toujours détectable, mais de facon réduite. Lifosfamide présente une

contamination supérieure.
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Un point négatif est a noter, une contamination par de I'ifosfamide est constatée a la surface
d’une surpoche d’envoi. Elle est d’un niveau faible (3ng) mais est tout de méme présente.

Globalement, il est bien constaté une réduction de la contamination environnementale lors de

I'utilisation du matériel sécurisé.
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Tableau 9 : Résultats de I'étude de contamination environnementale réalisée a I'URCC du CHU de Rouen

1 2 3 4 B 6 7 8 9 10
N BAC DE RANGEMENT DES PLAN DE TRAVAIL CONTOUR NOIR DE LA SAS DE SORTIE RAPIDE SURFACE DU SACHET POIGNEES INTERIEURES GANT NEOPRENE GAUCHE SURFACE D'UNE POCHE DE | PAILLASSE DE LA BORNE SURFACE D'UN DEMI-
R POCHES EN ATTENTE DE ISOLATEUR CENTRE POUBELLE DE L'ISOLATEUR  |GAUCHE D'EMBALLAGE D'UNE D'OUVERTURE DE SAS DE DU POSTE DROIT (PAUME CHIMIOTHERAPIE D'ACCUEIL DU PLATEAU DE RELIQUAT
MOLECULES DEPART CADRE GAUCHE (ng/pf) (ng/pf) PREPARATION TERMINEE L'ISOLATEUR GAUCHE ET DOIGTS) TERMINEE PREPARATOIRE GAUCHE
RECHERCHEES (ng/pf) (ng/pf) (ng/pf) (ng/pf) (ng/pf) (ng/pf) (ng/pf) (ng/pf)
>20 et <200 >2 et <20 >20 et <200 >20 et <200
CYCLOPHOSPHAMIDE  [1er PRELEVEMENT <2 . <2 . ] <2 <2
environ 190 environ 15 environ 22 environ 40
. >2 et <20 >20 et <200 >2 et <20 >2 et <20
26mz PRELEVEMENT  |<2 ) ; <2 ) <2 <2 <2 <2
environ 4 environ 30 environ 15 environ 6
EVOLUTION PAS DE CHANGEMENT REDUCTION REDUCTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT REDUCTION REDUCTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT REDUCTION
2 an >100 et <1000
DOCETAXEL ler PRELEVEMENT <10 <10 <10 <10 <10 <10 <10 <10 <10 N
environ 260
| AR >10 et <100
2emz PRELEVEMENT  |<10 <10 <10 <10 <10 <10 <10 <10 <10 .
environ 20
EVOLUTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT REDUCTION
2 . >2 et <20 >2 et <20 >2 et <20
ETOPOSIDE ler PRELEVEMENT <2 X <2 <2 <2 X <2 <2 .
environ 10 environ 3 environ 6
L >2 et <20 >20 et <200
28mz PRELEVEMENT  |<2 <2 X <2 <2 <2 <2 <2 <2 .
environ 4 environ 175
EVOLUTION PAS DE CHANGEMENT REDUCTION REDUCTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT REDUCTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT
L >20 et <200 >2 et <20 >20 et <200
IFOSFAMIDE ler PRELEVEMENT <2 ; <2 X <2 ; <2 <2 <2 <2
environ 140 environ 20 environ 170
R . >20 et <200 >20 et <200 >20 et <200 >2 et <20 >20 et <200 >2 et <20
2emz PRELEVEMENT  |<2 . . . . . . <2 <2 <2
environ 30 environ 105 environ 25 environ 3 environ 50 environ 5
EVOLUTION PAS DE CHANGEMENT REDUCTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT
2 an >2 et <20 >20 et <200 >20 et <200
IRINOTECAN ler PRELEVEMENT <2 <2 <2 - <2 ) . <2 <2
environ 14 environ 30 environ 30
A >2 et <20 >20 et <200 >20 et <200
28mz PRELEVEMENT  |<2 <2 <2 - <2 . <2 <2 <2 .
environ 8 environ 30 environ 20
EVOLUTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT REDUCTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT REDUCTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT REDUCTION
>1et<10 >1et<10
METHOTREXATE ler PRELEVEMENT <1 ) <1 <1 <1 ) <1 <1
environ 10 environ 3
R >1et<10
26mz PRELEVEMENT  |<1 <1 <1 <1 <1 <1 <1 <1
environ 2
EVOLUTION PAS DE CHANGEMENT REDUCTION REDUCTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT REDUCTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT REDUCTION
PACLITAXEL ler PRELEVEMENT <10 <10 <10 <10 <10 <10 <10 <10 <10 <10
26mz PRELEVEMENT  |<10 <10 <10 <10 <10 <10 <10 <10 <10 <10
EVOLUTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT
>20 et <200
PEMETREXED ler PRELEVEMENT <2 <2 ; <2 <2 <2 <2 <2 <2 <2
environ 190
26mz PRELEVEMENT  |<2 <2 <2 <2 <2 <2 <2 <2 <2 <2
EVOLUTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT REDUCTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT
TOPOTECAN ler PRELEVEMENT <2 <2 <2 <2 <2 <2 <2 <2 <2 <2
26mz PRELEVEMENT  |<2 <2 <2 <2 <2 <2 <2 <2 <2 <2
EVOLUTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT
VINBLASTINE ler PRELEVEMENT <5 <5 <5 <5 <5 <5 <5 <5 <5 <5
2émz PRELEVEMENT  [<5 <5 <5 <5 <5 <5 <5 <5 <5 <5
EVOLUTION PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT PAS DE CHANGEMENT
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DISCUSSION

Le comparatif établi a permis d’avoir une vision globale de I'état du marché des dispositifs
médicaux sécurisés en cancérologie. A mesure que les années passent, les fabricants s’adaptent
au mieux pour répondre aux besoins des manipulateurs. Les évolutions proposées visent a
faciliter aussi bien la préparation que I'administration des anticancéreux injectables. La
concurrence entre les fabricants a permis une diminution des prix des dispositifs présents depuis
guelques années. Cette concurrence permet également de maintenir les fabricants dans un esprit
d’innovation. De nouvelles solutions apparaissent aussi grace a une meilleure connaissance des
pratiques des manipulateurs.

Parmi les dispositifs présentés, cette innovation se retrouve principalement avec I'adaptateur de
perfusion, apportant une réelle solution pour les préparations pédiatriques, en facilitant leur
préparation et leur administration. Ce dispositif est universel : présence de connexions Luer-lock
et embout trocardable par tout perfuseur. lls nous évitent les approximations de préparation liées
a la purge des perfuseurs. |l facilite I'organisation des hopitaux de jour par une souplesse dans le

choix des pompes d’administration.

Il a pu étre constaté que les pratiques des manipulateurs de notre établissement sont correctes
dans I'ensemble. Il existe néanmoins un défaut de portage des gants par les infirmiéres a la
réception des poches de chimiothérapie. Ceci confirme nos craintes concernant le risque de
contact des infirmieres avec les anticancéreux. Les gants étant la premiére barriére face a ces
produits dangereux, les infirmieres s’abstiennent d’une protection simple mais efficace. Il
convient alors de se poser la question de la formation concernant les risques des anticancéreux
des infirmieres en service de cancérologie. Il a en effet été montré qu’il existe une réelle
méconnaissance par les équipes soignantes des risques encourus par la manipulation de ces
produits dangereux et donc d’une protection insuffisante par les EPI (Ndaw et al., 2012 ; Nolin et
al., 2016). Cela a pu étre remarqué lors des rencontres avec les équipes soignantes. Les infirmiéres
sont peu enclines a I'ajout de matériels sécurisés car elles semblent n’y trouver que peu d’intérét.
Elles sont assez sures de leurs pratiques actuelles mais 46% d’entre-elles ont déja eu un incident
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au cours des manipulations. La plupart ne sont d’ailleurs pas informées de la réglementation
imposant I’éviction des femmes enceintes ou allaitantes de la manipulation des anticancéreux. Le
CHU de Brest a mis en place un systéme d’information et de formation continue concernant la
protection contre les produits dangereux destiné au personnel hospitalier. Il a permis d’améliorer
I’adhésion dans les services de soins a "utilisation d’EPI (Sawicki et al., 2012).

Dans notre établissement, une enquéte de pratiques est en cours dans le service d’hémato-
oncologie-pédiatrique. Elle est réalisée par le service de médecine du travail. Les premiers
résultats confirment qu’une sensibilisation aux risques encourus par la manipulation des
anticancéreux est nécessaire. Cette enquéte compléte le bilan des pratiques réalisé en montrant
que le port des EPI lors des reconstitutions occasionnelles n’est pas respecté. Il existe aussi un
défaut de formation concernant la conduite a tenir en cas de déversement de produits
anticancéreux. Ce point était d’ailleurs une des lacunes majeures retrouvée dans les réponses au
guestionnaire d’auto-évaluation des pratiques. Seulement 6 % des infirmiéres déclarent
connaitre la localisation de la trousse de neutralisation d’urgence des anticancéreux. Dans cette
enquéte, les infirmieres ont déclaré qu’elles sont demandeuses de formation concernant ces
risques. A I"avenir, il pourrait étre mis en place une formation institutionnelle, réalisée par la
médecine du travail et la pharmacie, sur les risques et les moyens de prévention liés a la

manipulation des anticancéreux avant toute prise de poste en service de cancérologie.

Un défaut de portage des gants est également retrouvé au niveau de la pharmacotechnie. Il peut
s’agir également d’'un manque de formation des préparateurs en pharmacie. Il est aussi a
envisager que du fait d’une atmospheére de travail plus sécurisée, par I'utilisation d’isolateurs a
pression positive, les préparateurs pensent qu’en dehors de la zone close de I'isolateur il n’y a pas
de contamination. Cette idée doit leur étre infirmée. En effet, plusieurs études ont montré qu’il
existait bien une contamination environnementale a l'intérieur des URCC, méme lorsque les
préparations étaient réalisées en enceintes closes (Pretty et al., 2012 ; Janes et al., 2015).
Paradoxalement, les préparateurs se sentent plus concernés par la protection et sont
demandeurs de matériels sécurisés (100 %). Cette demande est probablement liée au fait qu’ils

ont déja tous eu des incidents lors de manipulations.
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Bien qu’il existe un écart de pratiques, la sécurisation du circuit des chimiothérapies reste un axe
majeur de I'amélioration de la protection du personnel. Les différents guides de manipulation des
médicaments dangereux recommandent de limiter au maximum le contact avec ces produits :
par des dispositifs de transferts sécurisés lors de la manipulation des flacons d’anticancéreux pour
le versant préparation et par une limitation des déconnexions des préparations d’anticancéreux

injectables pour le versant administration.

Si les différents surcolts sont étudiés de facon isolée, ils paraissent non négligeables, ajoutant
entre 1 300 et 57 000 euros au budget matériel d’'une année. |l doit étre rappelé que pour I'année
2015, le budget matériel de 'URCC était de 64 000 euros.

Considérant la sécurisation de la préparation, si I'ajout de spikes seuls est envisagé, cela
représente une augmentation de 35% du budget matériel de I’'URCC. Si les spikes et les raccords
de seringues sont ajoutés, I'augmentation est de 75%.

Cette approche pourrait étre complétée par une étude des colts indirects. Ils sont liés aux
accidents de piqglre : pour I'année 2015, trois accidents de piqlre ont eu lieu. lls peuvent
engendrer un arrét de la tache en cours, une consultation a la médecine du travail, un
changement de gant de l'isolateur, un nettoyage de l'isolateur, une élimination des médicaments
en cours de manipulation ainsi qu’une restérilisation de I'enceinte. Ces co(ts minoreront le
surcolt évalué.

Concernant la sécurisation de I'administration, le choix des raccords multivoies et des
adaptateurs de perfusion est le plus probable. Il engendrerait une augmentation de notre budget
matériel de 24%.

Le surco(t peut aussi étre vu d’un point de vue unitaire. Lors d’une précédente étude dans notre
établissement, le colt moyen pour la réalisation d’une préparation a été évalué 22 euros. Ce colt
global inclut le co(t du matériel, le co(t lié au personnel, a 'amortissement des équipements, aux
consommables et contrdles microbiologiques des isolateurs, a la maintenance des isolateurs et
au traitement des déchets. Par I'ajout de spikes, le colt d’une préparation atteint la somme de
23,62 euros, soit une augmentation de 7,36%. Avec I'ajout de spikes et de raccords de seringue

ce colt est de 25,07 euros, correspondant a une augmentation de 13,95%. Par |'ajout du matériel
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sécurisant I'administration vu précédemment, le colt atteint la somme de 23 euros, soit une
augmentation de 4,5%.

Une derniere réflexion se pose. Ces évaluations ne prennent pas en compte le colt des spécialités
pharmaceutiques utilisées. Le prix des nouveaux anticancéreux est de plus en plus conséquent.
De plus, certaines spécialités risquent de sortir du cadre du remboursement complémentaire des
groupes homogenes de séjour pour étre inclues dans la tarification a 'activité. Nous sommes en
mesure de nous demander si le co(t de ce matériel pourrait étre comparé au budget global des
dépenses de I'URCC. Pour I'lannée 2015, ce dernier était de 5493 132 euros. Les ajouts de spikes
seuls, de spikes avec raccords de seringues ou de matériel sécurisant I'administration
représentent respectivement une augmentation de 0,40 %, 0,88 % et 0,27 % du budget global de
I'URCC. Cette comparaison relativise de facon importante le surcolit pouvant permettre une

sécurisation du circuit des chimiothérapies injectables.

Suite aux différents bilans effectués, une discussion sur la stratégie la plus adaptée s’est établie.
L'instauration de dispositifs médicaux sécurisant I'administration parait la plus séduisante a
premiere vue :
- réduction du contact avec les produits cancéreux pour les infirmiéres : pas de déconnexion
des poches de chimiothérapie
- ringage des tubulures d’administration de chimiothérapie intégré

- volume mort réduit : dose administrée la plus proche possible de la dose prescrite

Cependant, leurs inconvénients importants sont également a prendre en compte :

montage pouvant étre complexe, et chronophage pour les infirmiéres des hdpitaux de

jour

risque d’erreur lors de la sélection du perfuseur a associer

- risque d’incompatibilité physico-chimique avec un solvant neutre unique pour plusieurs
médicaments anticancéreux

- nombreux désamorcages des perfuseurs entrainant des arréts d’administration et une

perte des chimiothérapies préparées
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- encombrement physique des zones de stockage des unités de soins

- réduction de la fluidité de fonctionnement des hopitaux de jour

De ce fait, la sécurisation du circuit de chimiothérapie a été concentrée au niveau de |'étape de
préparation. L'utilisation de dispositifs médicaux sécurisant la préparation permet, en plus de
réduire le risque de piqlre, de diminuer la contamination environnementale de la zone de travail
de 'URCC. Cette diminution entraine également une réduction de la contamination résiduelle des
poches préparées et des surpoches dans lesquelles sont livrées les préparations. Parmi ces
dispositifs médicaux, les systémes clos sont les plus efficaces pour réduire la contamination
environnementale (Mayer et al. 2011), mais leur co(t trop important les écarte de notre choix.
Nous avons opté pour |'utilisation de spikes pour la réalisation de toutes nos préparations. Ces
dispositifs présentent également une efficacité sur la réduction de la contamination
environnementale. Afin de justifier notre choix, une étude de contamination dans 'lURCC de notre

établissement a été réalisée.

L'étude de contamination réalisée a pu confirmer |'utilité du matériel sécurisé choisi. La
contamination environnementale au sein de I"'URCC est réduite, notamment a l'intérieur de
I'isolateur. Plus précisément, la contamination par le cyclophosphamide a été réduite aux
différents points de prélevement. Il en est de méme pour |'étoposide, l'irinotécan et le
méthotrexate. Le gant de néopréne conserve une contamination seulement par I'ifosfamide.

Il est a noter qu’en seconde période plusieurs points de préléevement présentent une
contamination supérieure par l'ifosfamide, contrairement aux autres molécules. Ceci laisse
supposer que cette étude peut manquer de reproductibilité. En effet, I'’étude a été menée dans
des conditions de travail réelles, avec une fluctuation du nombre de préparations réalisées, du
type d’anticancéreux préparés et des manipulateurs qui étaient différents au cours de ces deux
périodes. Sur la seconde période, les quantités manipulées de cyclophosphamide, de docétaxel,
d’étoposide et de pemetrexed étaient supérieures. Alors que celles d’ifosfamide, d’irinotécan, de
méthotrexate et de vinblastine étaient inférieures. Des molécules manipulées le jour de

préléevement de la seconde période ne I'étaient pas le jour de prélevement de la premiére :
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docétaxel et ifosfamide. Cela explique notamment le taux de contamination plus important
retrouvé par l'ifosfamide sur la seconde série de prélevements.

Les résultats sont donc a analyser de maniere globalisée. lls indiquent que la contamination
environnementale est sensiblement réduite lors de I'utilisation de matériel sécurisé. Cette étude
montre donc que les dispositifs choisis n'agissent pas comme un systéme clos, mais permettent
bien une sécurisation des pratiques, en réduisant le risque de piqlre et de transfert de

contamination aprées que la préparation soit terminée.

La sécurisation sera donc, pour le moment, prévue au niveau de I'étape de préparation afin d’étre
en cohésion avec les avis des manipulateurs, les données bibliographiques et les résultats de
I’étude de contamination. Concernant I'étape d’administration, seul le service d’hémato-
oncologie-pédiatrique démontre un réel intérét pour cette sécurisation. Ce service présente les
pratiques les plus risquées, avec une injection systématique dans les poches de chimiothérapie.
De plus, le dispositif proposé permet une fluidité de I'activité de I’hdpital de jour. Il sera donc

prévu d’inclure ce matériel a la pratique de ce service.
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CONCLUSION

Ce travail a permis d’établir un comparatif des dispositifs médicaux de sécurité en cancérologie.
Il a montré que leur utilisation est une voie possible de sécurisation des pratiques de
manipulation des anticancéreux.

Par I’évaluation des pratiques, il a pu étre mis en évidence qu’un écart des pratiques existe,
montrant un défaut de formation du personnel. Ce défaut doit étre corrigé afin que I'apport de
nouveaux matériels soit réellement bénéfique.

Il a pu étre remarqué que |'acceptation par le personnel de nouvelles pratiques est un travail au
long cours, impliquant une formation et information éclairées sur I'intérét de ces nouvelles
pratiques.

Il ressort également de ce travail que la sécurisation des pratiques de soins possede un co(t
pouvant étre conséquent. Le choix du matériel n’est pas aisé, et ce colit peut étre un frein au
meilleur choix. Il convient donc d’analyser la nécessité du matériel le plus efficace en terme de
protection. La surprotection des manipulateurs n’est pas forcément plus utile que I'apport de
matériels déja adéquats ajouté a I'application des bonnes pratiques de manipulation.

Dans notre établissement, la sécurisation de la préparation a donc été priorisée. Ce choix
permet de répondre aux besoins des services de soins par une réduction de la contamination
des préparations de chimiothérapie délivrées. La réduction de la contamination
environnementale en zone de préparation apporte également un bénéfice aux préparateurs en
pharmacie. Ce choix permet également de répondre aux attentes des préparateurs, avec une

diminution du risque de piqdre.

Si 'acceptation des changements de pratiques a pu se faire au sein de la pharmacotechnie, il

convient a présent de travailler avec les équipes soignantes afin de les convaincre de l'intérét de

la sécurisation du circuit des anticancéreux.
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ANNEXES

Annexe 1 : Questionnaire d’auto-évaluation des pratiques et des risques liés a la
manipulation des anticancéreux destiné aux infirmiéres des services de cancérologie

QUESTIONNAIRE D'EVALUATION DES RISQUES LORS DE LA MANIPULATION DES CHIMIOTHERAPIES
Service Clinig

A la réception des préparations de chimiothérapies, mettez-vous des gants ?
Oui

Non

oo-

*  Lorsde I'administration de la chimiothérapie, portez-wous de fagon systématique :
O Des gants

O Une surblouse

*  Faites-vous un ringage des tubulures a la fin du passage de la chimiothérapie ?

O Oui

O won

*  Faites-vous des ajouts de solutés directement dans la poche de chimiothérapie ?
O Qui

O won

*  Prenez-vous des précautions particuligres lors de la déconnexion de |2 poche de chimiothérapie 7
O Oui

U Nom

5 oul, lesguelles :

*  Alafin de l'administration guelle est votre gestion des déchets:

O Le matériel contaminé peut dtre traité directement dans la chambre du patient

O Le matériel contaminé doit étre amené dans la salle de soins pour une gestien centralisée des déchets

*  Aver-vous déjd eu des incidents lors de I'administration de chimiothérapies 7

O Oui

O Non

*  Une trousse de neutralisation d'urgence des chimiothérapies est-elle disponible dans le service et en connaissez-vous le
fiew de stockage 7

O oul

O Non

*  Manipulez-vous des chimiothérapies orales ?

O Oui

O Non

» Comment les manipulez-vous?

*  Depuis combien de temps travaillez-vous dans un service ou les chimiothérapies sont 3 manipuler ?
* Combien de préparations de chimiothéragies injectables administrez-vous en moyenne?

DB T o e v gl i A e S A b e e S

P T I i e B D e o L SR

*  Estimez-vous prendre un risque pour votre santé en travaillant dans un service de soins ol des chimiothérapies sont a
manipuler?

O Qui

O Non

* L'introduction de matériel permettant de sécuriser la manipulation des chimiothérapies vous semblerait-elie nécessaire &
votre pratigue?

O Qui

O Non
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Annexe 2 : Questionnaire d’auto-évaluation des pratiques et des risques liés a la
manipulation des anticancéreux destiné aux préparateurs de pharmacotechnie

LORS DE LA MANIPULATION DES CHIMIOTHERAPIES

QUESTIONNAIRE D'EVALUATION DES RISQ
B

A l'entrée dans la zone contrdlée, portez-vous de fagon systématique?
Des gants

Uin masque

Une charlotte

Ure surolouse

Des sabots spécifigues

ooooo -

Cette protection individuelle vous semble-t-elle utile?
Oul

Non

oo -

Etes-vous 4 I'aise avec la manipulaticn des chimiothérapies a 'alguille?
Oul

Non

oo -

L'utilisation de prise d'air vous semble-t-elle nécessaire lors de vos manipulations?
Oui
Nen

oot

Avez-vous déjd eu des Incidents lors de la préparation de chimiothérapies ?
Qul
Non

oo-

5i oui, guels étaient ces incidents?

*  Cralgnez-vous un risgue d'incident lorsque vous débutez la préparation d'une chimiothérapie?
O Qui
O wnen

Une trousse de neutralisation d'urgence des chimiothérapies est-elle disponible dans le service et en connaissez-vous (e
fieu de stockage ?

Ol

Non

oo

Depuis combien de temps travaillez-vous dans I'UPCC ?

* (Combien de préparations de chimiothérapies reconstituez-vous en moyenne?
[0 Z2l e 0] T ———————
Par SEMEINE & s

Estimez-vous prendre um risque pour votre santé en travaillant dans un service ol des chimiothérapies sont & manipuler?
Oui
Non

oo-

L'intreduction de matériel permettant de sécuriser encore plus la manipulation des chimiothérapies vous semblerait-elle
nécessaire 3 votre pratique?

O Cui

O Mon

* Quels matériels sécurisés aimeriez-vous avoir a votre disposition?
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Annexe 3 : Tableau des dispositifs médicaux sécurisés présents sur le marché francais en 2016 utilisés pour la préparation

des chimiothérapies injectables

Il existe des seringues directement
montées avec le raccord

rotation du dispositif permettant le
mouvement pour la manipulation

VR=0,1 mL

FABRICANTS CAIR CAREFUSION-BD CODAN DORAN ICU MACOPHARMA TEVA VYGON
GAMME QIMONO
Connexion Luer
baionette
Grand filtre a air
Au niveau du trocart point de
SPIKES Avec ou sans prise d'air prélévement décalé par rapport a la
prise d'air
Forme petit et grand flacon
acces Luer-lock X X
acces par valve
- X X X X X
bidirectionnelle
existe avec colerette ou .
) colerette colerette ailettes
aillete
possibilité filtre a particule X X X X
possibilité filtre oléo-
hydrophobe pour produit X X
visqueux
Spiros® : raccord permettant le
de soluti | tal
Texium®: raccord a valve passage‘ © sc: ution seulement a fa
P N . P connexion d'un embout Luer-lock
bidirectionnelle a pression négative . e .
RACCORDS DE VR=01mL Dispositif indévissable une fois
SERINGUES ! connecté sur la seringue, mais

SPIKES DE POCHES

Spike a valve bidirectionnelle
ou a valve anti-retour
Avec ou sans prise d'air
Sans tubulure

Filtre de 0,2 pm
Valve anti-retour
Avec ou sans tubulure

Spike a valve bidirectionnelle, Sans

tubulure

POCHES LUER-LOCK

Poche dont le site
'injection est équipé
d'une valve
bidirectionnelle
Site de perfusion a
membrane
autorescellante protégé
par un embout sécable

SYSTEMES CLOS

VASHIELD®: systéme clos
comportant un trocart avec
dispositif de capture d'air et valve
bidirectionnelle. A utiliser avec une
seringue avec raccord ayant une
valve bidirectionnelle & pression
négative et une poche a spike avec
valve bidirectionnelle pour
maintenir un systéme clos
VR=0,3mL

PHASEAL®: dispositif en 3 parties
captives, Protector®, Injector®
Connector®
Sécurité vapeur/aérosol/liquide
VR =0,03 mL

systéme clos en 3 parties: adaptateur
pour flacon, seringue et spike de

connexion captive (non luer-lock)

CHEMO-LOCK®

poche

TEVADAPTOR®
Systéme clos en 3 parties:
adaptateur flacon (filtre de
0,2um +filtre & charbon),
adaptateur seringue (VR =

0,04 mL), adaptateur de poche

(VR=0,12)

Connexion captive (non Luer-

lock)

Il existe adaptateur Luer-lock:

dispositif rendant toute

connexion Luer-lock sécurisé

compatible avec les
composants du Tevadaptor

QIMO HARPON®
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Annexe 4 : Tableau des dispositifs médicaux sécurisés présents sur le marché francais en 2016 utilisés pour I'administration

des chimiothérapies injectables

FABRICANTS CAIR CAREFUSION-BD CODAN DORAN IcCU MACOPHARMA VYGON
GAMME QIMONO
Connexion Luer
baionette
PROLONGATUERS

D'ADMINISTRATION EN Y

1 voie de ringage transparente
1 voie pour la chimiothérapie opaque, avec
valve bidirectionnelle d'injection
VR=5mL
Connexion comportant une membrane
autorescellante, trocardable avec perfuseur
par gravité ou par pompe

1 voie combinée a 1 voie de
rincage
Avec ou sans filtre de 0,2 pm
Avec ou sans valve bidirectionelle
d'injection
VR tubulure chimio =3 mL
Site terminal trocardable avec
perfuseur par gravité ou par
pompe

1 voie de ringage transparente
1 voie pour la chimiothérapie opaque,
avec ou sans valve bidirectionnelle
d'injection et bouchonnable
VR valve = 0,09 mL
VR tubulure chimio = 3,8 mL
Site terminal de la tubulure trocardable
avec perfuseur par gravité ou par
pompe

RACCORDS MULTIVOIES

Plusieurs types:

- raccords multivoies a valve anti-retour a
combiner a connecteurs ayant une connexion
Luer-lock simple
- raccords multivoies a valve bidirectionnelle a
combiner a connecteurs ayant une valve anti-
retour
- perfuseurs multivoies a valve bidirectionnelle
pour administration par gravité a combiner a
connecteurs ayant une valve anti-retour
Connexion comportant une membrane
autorescellante

Perfuseurs multivoies (1, 2 ou 4) a valve

bidirectionnelle, pour administration par

gravité ou par pompe
+ raccords multivoies a valve

bidirectionnelle trocardables a tout type de

perfuseur

Raccords multivoies sans chambre compte-
gouttes, a raccorder a un perfuseur par
gravité ou par pompe
Transparents ou opaques
Avalves anti-retour
Avec ou sans prise d'air
1/2/4/6 voies
+ Perfuseurs multivoies a longue chambre
compte-goutte pour administration par
gravité (réduction risque de désamorgage)

Raccords multivoies sans
chambre compte-gouttes, a
raccorder a un perfuseur par
gravité ou par pompe
Avalves anti-retour
1/2/4/6 voies

Raccord multivoies sans chambre
compte-gouttes, a raccorder a un
perfuseur par gravité ou par pompe
A valve anti-retour
1/2/4/6 voies

CONNECTEURS

Raccord avec ou sans valve bidirectionnelle
d'injection
Transparent ou ambré
Avec ou sans filtre de 0,2 um
Avec ou sans valve anti-retour en fin de ligne
VR =2 mL, si filtre = 4,3 mL

Raccord a valve bidirectionnelle d'injection

Transparent ou opaque
Avec ou sans filtre de 0,2 pm
VR=2,3a6mL

Avec ou sans valve bidirectionnelle de
dilution
Transparent ou opaque
Avec ou sans filtre de 0,2 um
Systeme de connexion ONCE ou multiple
VR = 3,5 mL, avec filtre = 4,9 mL

Avec ou sans valve
bidirectionnelle d'injection (VR =
0,20 mL)
Transparent ou opaque
Avec ou sans filtre de 0,2 pm

Raccords multivoies a valve
bidirectionnelle d'injection
Transparent ou opaque
Avec ou sans filtre 0,2 um

RACCORDS EN Y POUR
SERINGUES

1 voie de ringage
1 voie pour l'administration de
chimiothérapie a valve anti-retour, Avec ou
sans filtre

PROLONGATEURS DE POUSSE-
SERINGUE SECURISE

Prolongateur a valve
bidirectionnelle et robinet 3 voies
Embout terminal luer-lock et filtre

hydrophobe
de 102200 cm
VR =0,7 ml/10 cm

ADAPTATEURS DE PERFUSION

En partie proximale valve bidirectionnelle

a pression négative
En partie distale raccord trocardable

A utiliser avec un accés poche (trocart de
poche a valve bidirectionnelle) ou poche a

valve bidirectionnelle:
VR=0mL
Un accés poche par poche de
chimiothérapie
Un raccord par protocole

En partie proximale un raccord
Spiros®
En partie distale raccord trocardable
A utiliser avec des poches a valve
bidirectionnelle
Un raccord par protocole

Il existerait une goutte persistante a la
déconnexion au niveau du Spiros®
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RESUME

Ce travail présente le projet de sécurisation du circuit des chimiothérapies injectables au Centre
Hospitalier Universitaire de Rouen. La problématique de la protection des personnels des
services de cancérologie et de la pharmacotechnie a été soulevée dans le cadre d’un groupe de
travail associant la pharmacie et la médecine du travail. |l s’en est dégagé la possibilité de mise
en place de matériel sécurisé pendant les phases de préparation ou d’administration des
chimiothérapies injectables. Le matériel sécurisé existant en cancérologie a été répertorié. Les
manipulateurs d’anticancéreux ont été sollicités afin de connaitre plus en détail leurs pratiques
actuelles et leurs attentes concernant le matériel disponible. Une évaluation économique a
permis également d’analyser vers quel niveau de dépense I'établissement risquait de s’engager.
Afin d’argumenter cette démarche, une étude de contamination a été réalisée au sein de la

pharmacotechnie. Elle a permis de faire apparaitre le bénéfice apporté par ce nouveau matériel.
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