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Introduction

Le cancer est une cause majeure de déces dans le monde. Il représente, depuis
quelques années, la premiere cause de mortalité en France devant les maladies
cardiovasculaires. En France, le cancer est la premiére cause de mortalité chez ’homme

et la seconde chez la femme.

L’amélioration des traitements et des méthodes diagnostiques ont permis des
progrés considérables en matiére de prise en charge des patients et permettent de

réduire, chaque année, le taux de mortalité.

A D’inverse, le nombre global de nouveaux cas de cancer en France augmente
chaque année. Le vieillissement de la population, les progrés des méthodes
diagnostiques ainsi que la quantité de dépistages réalisés sont les principaux
responsables de cette augmentation. De plus, on remarque une augmentation de certains
comportements a risques qui favorise cette tendance. Notons par exemple,
I’augmentation du nombre de cancer du poumon chez les femmes en relation avec la

croissance du tabagisme féminin.

L’allongement de la survie des patients atteints de cancer permet de considérer
la maladie cancéreuse comme une maladie chronique. Dans le souci d’améliorer la
qualité de vie de ces patients, on privilégie maintenant une prise en charge en

ambulatoire. Le patient devient un véritable acteur de la prise en charge de sa maladie.

A travers ce travail, nous allons étudier I’information regue par le patient

concernant les effets indésirables chimio-induits.

Dans un premier temps, nous aborderons le cancer avec sa définition et ses

données épidémiologiques.

Dans un second temps, nous traiterons des différents traitements médicamenteux

et leurs effets indésirables.

Enfin, une troisiéme partie sera consacrée a I’information du patient atteint de
cancer et plus particulicrement 1’information concernant les effets indésirables des

traitements anticancéreux.



1. Le cancer : sa définition et ses données
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épidémiologiques :

1.1 Définition du cancer :

Depuis I’antiquité, le cancer est une maladie décrite. Hippocrate, qui était un
médecin grec, comparait les tumeurs a un crabe. Il leur attribuait les noms grecs :
« karkinos » et « karkinoma ». Cette comparaison résulte de I’analogie entre les pattes

de I’animal et 1’aspect de certaines tumeurs (1).

Le terme général « cancer » concerne un vaste groupe de maladies qui touchent
n’importe quelle partie de 1’organisme. Le cancer se décrit sur le plan biologique
comme une prolifération incontr6lée de cellules. Cette prolifération au niveau de
certaines cellules de I’organisme est liée a un échappement aux mécanismes de
régulation permettant d’assurer un développement harmonieux de notre organisme. Ces
cellules se multiplient de facon anarchique et commencent a proliférer localement puis

elles vont atteindre le tissu avoisinant et a distance elles vont former des métastases (1).

Des facteurs externes (facteurs professionnels ou environnementaux, mode de
vie...) ou des facteurs internes (anomalie du systéme immunitaire, mutations

héréditaires...) peuvent étre la cause d’un cancer.

L’évolution de la maladie va mener a plus ou moins long terme au déces de la

personne touchée si les cellules cancéreuses ne sont pas éliminées de 1’organisme.

Pendant de nombreuses années, le cancer était considéré comme une maladie
incurable. Aujourd’hui, les nombreux progrés au niveau de la médecine permettent de

guérir un bon nombre de patients atteints de cancer.

Pour étre juste, il ne faudrait pas parler d’un cancer mais des cancers car ce
terme « cancer » regroupe plusieurs maladies extrémement différentes (localisation,
manifestation...). Par exemple, les cellules cancéreuses peuvent apparaitre au sein d’un

épithélium, on parlera de « tumeurs solides » et plus particulierement de carcinomes.



1.2 Données épidémiologiques du cancer :

1.2.1 Au niveau mondial :

Le cancer est une cause majeure de décés dans le monde, a 1’origine de §,8
millions de déces en 2015, soit pres de 13% de la mortalité mondiale (2). Selon les
estimations, ce nombre devrait continuer a augmenter pour atteindre 13,1 millions de
déces en 2030.

Le cancer est la deuxieme cause de décés dans le monde aprés les maladies

cardio-vasculaires. On remarque qu’un décés sur 6 est dii au cancer.

Evolution de la mortalité mondiale due au
cancer selon I'OMS (exprimée en millions)
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Figure 1. Evolution de la mortalité mondiale due au cancer selon I'OMS (exprimée en millions)
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Figure 2. Principaux cancers responsables de la mortalité dans le monde en 2012 (3)

On remarque que le cancer du poumon est le plus meurtrier. En 2012, il est
responsable de 1,59 millions de déces. Il est suivi par le cancer du foie (746 000 déces),
de I’estomac (723 000 deceés) et le cancer colorectal (694 000 déces). Ensuite, on

retrouve le cancer du sein (522 000 déces).

En 2012, on comptait approximativement 14,1 millions de nouveaux cas de
cancers par an (7,4 millions d’hommes et 6,7 millions de femmes). Les estimations de
prévalence, en 2012, recensent 32,6 millions de personnes vivantes avec un cancer

diagnostiqué durant les 5 années précédentes.

En 2008, on estimait le nombre de nouveaux cas de cancers par an a 12,7

millions (4).

Cette augmentation résulte de la croissance demographique, du vieillissement de
la population mais aussi de 1’augmentation de la probabilité¢ d’un diagnostic positif de

cancer avec notamment des progrés au niveau des méthodes diagnostiques.




En terme d’incidence, le cancer du poumon est le cancer le plus fréquent dans le
monde (1,82 millions de nouveaux cas en 2012). Il est suivi par le cancer du sein (1,67
millions de cas), le cancer colorectal (1,36 millions de cas) et le cancer de la prostate

(1,1 millions de cas).

Principaux cancers responsables de
I'incidence mondiale en 2012

m Cancer du poumon

B Cancer du sein
 Cancer colorectal

B Cancer de la prostate

W Autres cancers

Figure 3. Principaux cancers responsables de I’incidence mondiale en 2012 (3)

1.2.2 En France:

En France, le cancer est actuellement la premiére cause de mortalité avec
149 500 déces en 2015. On compte 84 100 déces chez les hommes (légere baisse
comparée a 2012) et 65 400 déces chez les femmes (en hausse par rapport a 2012) (5).

En 2015, on comptait 600 000 décés en France. Le cancer est donc responsable
de 25% des déces. Il est surtout la premiére cause de mortalité prématurée. 1l devance

les maladies cardiovasculaires.



Entre 1980 et 2012, on note une augmentation de 11% du nombre de décés par

cancer chez I’homme contre 20,3% chez la femme. Cette hausse du nombre de décés est

liée a I’accroissement et au vieillissement de la population (6).

Afin de comparer les données de mortalit¢ d’un pays a [’autre, il faut

s’affranchir du vieillissement de la population et de son accroissement. On a donc

recours a des taux dits standardisés sur le monde qui permettent de neutraliser ces deux

facteurs.

Ainsi entre 1980 et 2012, le taux standardisé de mortalité a diminué en moyenne

de 1,5% par an chez les hommes et de 1% chez les femmes. Sur cette période, on peut

remarquer que le risque de décéder d’un cancer a diminué considérablement chez

I’homme comme chez la femme.
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Figure 4. Evolution de la mortalité en France métropolitaine de 1980 a 2015 selon le sexe (7)

Cette diminution est principalement liée a une évolution considérable au niveau

des traitements proposeés et des diagnostics plus précoces permettant de déceler la

maladie le plus t6t possible.




Elle est plus marquée chez les hommes méme si le nombre de déces reste plus
élevé chez eux. Elle est principalement liée a une diminution de la consommation de

tabac et d’alcool chez I’homme (7).

En 2015, le taux standardisé de mortalité est estimé a 124,0 pour 100 000
personnes-années chez I’homme contre 72,9 chez la femme. On constate que la
mortalité par cancer est pratiquement deux fois plus ¢élevée chez ’homme que chez la

femme (7).

Chez les hommes, le cancer du poumon est toujours le plus meurtrier depuis des

décennies. 1l est suivi par le cancer colorectal et le cancer de la prostate.

Chez la femme, le cancer du sein est toujours en téte au niveau de la mortalité. 1l

se situe devant le cancer du poumon et le cancer colorectal.

L’age moyen du déces chez les hommes est de 73 ans. Il est de 77 ans chez les

femmes (8).

Etudions maintenant 1’incidence. L’incidence d’une maladie désigne le nombre
de cas apparus pendant une année au sein d’une population (9). C’est un des critéres les

plus importants afin d’évaluer la fréquence et la vitesse d’apparition d’une pathologie.

En 2015, on comptait 385000 nouveaux diagnostics de cancers en France
métropolitaine. On considére 211 000 nouveaux cas chez I’homme contre 174 000 chez
la femme. En 2012, il y avait 355 000 nouveaux cas (200 000 chez ’homme et 155 000
chez la femme) (7). Ces chiffres montrent une augmentation de 1’incidence
majoritairement liée au vieillissement de la population, au développement des méthodes
de diagnostic et de dépistage mais aussi des modifications du mode de vie et de

I’environnement avec une exposition plus importante a des facteurs cancérogenes.

Entre 1980 et 2012, le nombre de nouveaux cas par cancer a considérablement

augmenté aussi bien chez I’lhomme (+107,6%) que chez la femme (+111,4%) (6).

Lorsque l’on étudie les taux standardisés d’incidence, on observe une

augmentation de 27,9% chez I’homme soit environ +0,8% par an et de 42,9% chez la



femme soit environ +1,1% par an. Une meilleure détection des cancers entraine une

augmentation du nombre de nouveaux cas.

Entre 2005 et 2012, cette tendance tend a s’inverser avec notamment une baisse
du taux d’incidence de 1,3% par an chez I’homme principalement due & une baisse de
I’incidence du cancer de la prostate. Chez la femme, la progression ralentit avec une
augmentation de 0,2% par an. Cette stabilisation du taux d’incidence chez la femme est

liée a une baisse de I’incidence du cancer du sein (5).

Entre 2012 et 2015, le taux d’incidence se stabilise chez I’homme. Cependant,
chez la femme, on note une progression de I’incidence due a la pratique de

comportements a risques tels que le tabagisme.
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Figure 5. Evolution de I’incidence en France métropolitaine de 1980 a 2015 selon le sexe (7)

En 2015, le taux d’incidence (standardis¢ monde) est estimé a 362,4 pour

100 000 hommes et 272,6 pour 100 000 femmes.

Chez ’homme, les cancers les plus courants sont ceux de la prostate, du poumon

et le cancer colorectal.
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Chez la femme, le cancer du sein reste depuis des années le cancer le plus

fréquent. Il se situe devant le cancer colorectal et le cancer du poumon. Cependant, le

cancer du poumon connait une progression chez la femme du fait d’une augmentation

du tabagisme chez celle-ci.

L’age moyen du diagnostic de cancer est de 68 ans chez ’homme et 67 ans chez

la femme (8).

En ¢étudiant la mortalité et I’incidence, on s’apercoit que ces deux notions sont

trés différentes. En effet, un taux d’incidence élevé ne veut pas dire un taux de mortalité

¢levé. Chez ’homme par exemple, le nombre de nouveaux cas de cancer de la prostate

apparait au 1* rang mais c’est le cancer du poumon qui est le plus meurtrier.

HOMME - NOMBRE DE CAS
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e 4o e |
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Figure 6. Estimation du nombre de cas et de décés par localisation en 2012, chez ’homme (10)
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FEMME - NOMBRE DE CAS FEMME - NOMBRE DE DECES
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Figure 7. Estimation du nombre de cas et de décés par localisation en 2012, chez la femme (10)

Grace a une étude portant sur I’incidence et la mortalité des cancers en France de

1980 a 2012 (10), on peut distinguer 3 principaux profils :

* des cancers dont I’incidence et la mortalité ont augmenté : cancer du poumon

chez la femme, mélanome cutané pour les deux sexes

* des cancers dont I’incidence a augmenté mais la mortalité a baissé : cancer de

la prostate chez ’homme, cancer du sein chez la femme

* des cancers dont I’incidence et la mortalité ont diminué : cancer de I’estomac,

cancer du col de ’utérus chez la femme
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2. Les différents traitements médicamenteux et leurs

effets indésirables :

Tout d’abord, la prise en charge d’un cancer repose sur 4 grands axes: la
chirurgie, la radiothérapie, la chimiothérapie (cytotoxiques, thérapies ciblées) et
I’hormonothérapie. Ces différents moyens peuvent étre utilisés seuls ou en association

selon le type et le stade du cancer, 1’age du patient, son état général...

Afin de proposer la meilleure prise en charge, une réunion de concertation
pluridisciplinaire (RCP) a lieu. Elle permet de discuter du dossier de chaque patient.
Elle regroupe plusieurs professionnels de santé. Compte tenu des recommandations de
bonnes pratiques et de la situation particuliére du patient, ils établissent une proposition

de traitement.

La chirurgie est un traitement local du cancer. Elle a pour objectif I’ablation de

la tumeur maligne, des ganglions éventuellement atteints, d’un membre (11)...

La radiothérapie est une méthode de traitement locorégional. Elle utilise des
rayonnements pour détruire les cellules cancéreuses en bloquant leur capacité a se
multiplier (12).

2.1 La chimiothérapie cytotoxique :

Le nom chimiothérapie vient du grec « khéméia » qui signifie chimie et de
« therapéia » qui veut dire traitement (13). Cela correspond donc au traitement des

cancers par des substances chimiques.

La chimiothérapie regroupe I’ensemble des traitements médicamenteux ayant
pour but la destruction des cellules cancéreuses grace a des mécanismes non
spécifiques. Malheureusement, elle touche aussi les cellules saines a reproduction rapide

entrainant ainsi des effets secondaires (14).
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Les premiers représentants ont été développés au moment de la seconde guerre

mondiale a partir de ’observation de 1’effet myélotoxique du célébre « gaz moutarde ».

Les cellules cancéreuses sont des cellules qui se divisent rapidement. Les
molécules cytotoxiques empéchent la croissance des tumeurs en bloquant la division

cellulaire.

Les molécules anticancéreuses sont regroupées en fonction de leur mode

d’action et de leur cible cellulaire.

Poisons du fuseau
- Taxanes

- Vinca-alcaloides

Alkylants et

- monofonctionnels
- bifonctionnels

- Antifoliques
- Antipyrimidiques
- Antipuriques

e Antimétaboliques
K—

Intercalants

Nucléotides
Phosphorylés

Figure 8. Différentes cibles d’action des molécules anticancéreuses (15)

L’ADN est constitué¢ de désoxyribonucléotides. Un nucléotide correspond a une
base nucléique, un sucre (désoxyribose) et un groupement phosphate. On compte 4
nucléotides correspondants a 4 bases nucléiques différentes (Adénine, Cytosine,
Guanine, Thymine). Les bases nucléiques d’un brin vont interagir avec les bases
nucléiques d’un autre brin. Adénine va créer des liaisons hydrogenes avec la thymine.

La cytosine interagit avec la guanine.

L’ARN est composé de 4 ribonucléotides différents correspondants a 4 bases
nucléiques différentes (adénine, cytosine, guanine et uracile qui remplace la thymine).
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2.1.1 Les antimétabolites: (15) (16) (17) (18) (19) (20) (21) (22)

Tout d’abord, les antimétabolites sont des analogues structuraux des bases
nucléiques qui vont s’incorporer dans I’ADN. On parle alors de « faux substrats ». IIs
peuvent également inhiber des voies enzymatiques qui participent a la synthése de ces
bases. Ils inhibent donc la synthése des acides nucléiques qui est la premiére étape
nécessaire a toute multiplication cellulaire. Certaines molécules inhibent la synthese des

bases puriques et d’autres vont agir sur les bases pyrimidiques.

IIs affectent la cellule au cours de la phase « S » du cycle cellulaire. La synthése
de ’ADN est bloquée.

> Les anti-foliques :

L’acide folique, également appelé vitamine B9, est une substance indispensable
a la synthése de I’ADN et de I’ARN.

La dihydrofolate réductase est une enzyme clé qui permet la transformation de
I’acide dihydrofolique en acide tétrahydrofolique. L’acide tétrahydrofolique est un
cofacteur indispensable a la synthése des bases puriques (adénine, guanine) et d’une

base pyrimidique (thymine).
La thymidylate synthase permet la synthese de la thymidine.

Le méthotrexate est un analogue de 1’acide folique. Il agit comme un faux
substrat. 1l inhibe la dihydrofolate réductase. Il a une meilleure affinité pour la
dihydrofolate réductase que les folates eux-mémes. C’est une inhibition compétitive. La
cellule va rapidement étre déficitaire en acide tétrahydrofolique, ce qui conduit a une

interruption de la synthése de I’ADN et donc a la mort cellulaire.
Actuellement, le méthotrexate est 1’anti-folique le plus utilise.

Le raltitrexed est également un analogue de 1’acide folique. Il inhibe la
thymidylate synthase. Il réduit la quantité de thymidine, celle-ci étant essentielle a la
synthese de I’ADN.
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Le pémétrexed, quant a lui, agit en inhibant la dihydrofolate réductase et la

thymidylate synthase. C’est un nouvel analogue de 1’acide folique.

DCI SPECIALITES
Methotrexate METHOTREXATE®
Raltitrexed TOMUDEX®
Pémetrexed ALIMTA®

> Les anti-pyrimidines :

Ces médicaments sont des analogues des bases pyrimidiques. Ils vont ressembler
a la cytosine, la thymine et I’uracile. Ils s’incorporent dans I’ADN et/ou ’ARN a la

place de nucléotides normaux et bloquent ainsi le cycle cellulaire.

Le chef de file de cette famille est le 5-Fluorouracile aussi appelé 5-FU. C’est

un analogue de I’uracile.

L’uracile joue un double réle dans la division cellulaire. Tout d’abord, il entre
dans la composition des ARNs pour permettre la synthése de protéines mais c’est
également un précurseur de la thymine gréce a la thymidylate synthase. La thymine est

essentielle a la synthese de I’ADN.

Le 5-FU va inhiber la thymidylate synthase et donc la synthese de thymine. On
aboutit a la mort cellulaire. 11 va aussi s’incorporer a la place de ’uracile dans les
ARNSs. 1l entraine des erreurs de lecture du code génétique lors de la synthese de

protéines et d’enzymes.

La capécitabine est une prodrogue du 5-FU. Elle a besoin de plusieurs
transformations enzymatiques pour étre active. Tout d’abord, elle subit des
transformations enzymatiques au niveau hepatique puis au niveau des tissus tumoraux.
La thymidine phosphorylase est la derniére enzyme qui permet d’aboutir au 5-FU. Cette

enzyme est plus présente dans les cellules tumorales que dans les cellules saines.

La cytarabine a une structure proche de la cytidine. Le sucre ribose a été
remplaceé par un sucre arabinose. Elle est egalement appelée cytosine arabinoside ou

ARA-C. Sa cytotoxicité depend de son métabolite actif. Lorsque celui-ci est incorporé
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dans I’ADN, la molécule d’ADN présente alors des anomalies structurales ce qui
aboutit a des perturbations du métabolisme cellulaire et altere sa reproduction. La

Cytarabine exercerait également une inhibition de I’ADN polymérase.

L’azacitidine est un analogue de la cytidine. La molécule présente une
cytotoxicité directe envers les cellules hématopoiétiques anormales de la moelle
osseuse. De plus, I’incorporation de 1’azacitidine dans I’ADN entraine une inactivation
des ADN méthyltransférases engendrant une hypométhylation de [I’ADN.
L’hypométhylation de I’ADN permettrait de rétablir le fonctionnement normal des

genes indispensables a la différenciation et a la prolifération des cellules.

La décitabine est également un analogue de la cytidine. Elle inhibe
sélectivement les méthyltransférases de I’ADN entrainant une hypométhylation de
I’ADN. On peut observer une réactivation des genes suppresseurs de tumeurs
provoquant une différenciation cellulaire et une apoptose.

La gemcitabine est un analogue de la cytidine. La gemcitabine est métabolisée
en nucléosides diphosphates et triphosphates qui sont actifs. Le nucléoside diphosphate
va inhiber la ribonucléotide réductase qui permet la production de
désoxyribonucléosides destinés a la synthese de ’ADN. Le nucléoside triphosphate
entre en compétition avec la cytidine pour son incorporation dans I’ADN. Ces deux
mécanismes entrainent une concentration réduite en cytidine et potentialisent
I’incorporation du nucléoside triphosphate dans ’ADN. On aboutit a une inhibition

compléte de la synthése d’ADN et a une apoptose cellulaire tumorale.

La trifluridine est un analogue de la thymidine et le tipiracil est un inhibiteur
de la thymidine phosphorylase. La trifluridine va étre incorporée dans I’ADN et va
empécher la prolifération des cellules cancéreuses. La trifluridine est rapidement

dégradée par la thymidine phosphorylase d’ou I’association avec le tipiracil.

DCI SPECIALITES
5-fluorouracile FLUORO-URACILE®
Capécitabine XELODA®
Cytarabine ARACYTINE®
Azacitidine VIDAZA®
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Décitabine DACOGEN®
Gemcitabine GEMZAR®
Trifluridine + Tipiracil LONSURF®

> Les anti-purines :

On retrouve dans cette classe de médicaments des analogues des bases purigues.
Ces molécules vont interagir avec la synthése de 1’adénine ou de la guanine. Elles vont

s’incorporer dans I’ADN et/ou I’ARN comme de « fausses bases ».

La mercaptopurine est une prodrogue inactive. Elle doit étre transformée en
métabolites actifs pour étre cytotoxique. C’est un analogue de la guanine. Les
métabolites actifs vont s’incorporer dans les ADN et/ou ARN. On obtient des molécules

endommagées.

La thioguanine a un mode d’action semblable a la mercaptopurine. Elle inhibe
la biosynthése des nucléotides normaux et agit également comme un faux nucléotide en

s’incorporant a I’ADN.

La nélarabine est également un analogue de la guanine. C’est une prodrogue
inactive qui subit plusieurs modifications pour étre active. Cette molécule va agir

comme les deux précédentes.

La cladribine est un analogue de 1’adénosine. C’est une prodrogue qui a besoin
d’étre phosphorylée pour étre active. Son métabolite agit comme faux substrat en
s’incorporant dans les brins d’ADN. Il bloque la synthése de I’ADN en inhibant I’ADN
polymérase et la ribonucléotide réductase. On observe une inhibition de la synthese de
I’ADN et un défaut des mécanismes de réparation de I’ADN entrainant la mort

cellulaire.

La fludarabine est un analogue de 1’adénine. Elle est transformée en faux
substrat. Ce métabolite va inhiber la ribonucléotide réductase, ’ADN polymérase,
I’ADN primase et I’ADN ligase. La synthése de I’ADN ne peut plus se faire. On
observerait également une inhibition partielle de I’ARN polymérase responsable d’une

diminution importante de la synthése des protéines.
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La pentostatine est un analogue de 1’adénosine. Elle agit en inhibant I’enzyme

adénosine-désaminase. Cette enzyme intervient dans le métabolisme des purines. Elle

est indispensable a la synthése des bases puriques et donc de I’ADN et/ou ARN.

La clofarabine est un analogue de 1’adénosine. Son activité cytotoxique

reposerait sur 3 mécanismes. Tout d’abord, elle serait responsable d’une inhibition de

I’ADN polymérase. Elle agirait également en inhibant la ribonucléotide réductase a

I’origine de désoxyribonucléotides. Enfin, elle crée une rupture de I’intégrit¢ de la

membrane mitochondriale avec libération du cytochrome C et d’autres facteurs pro-

apoptotiques.

DCI
Mercaptopurine
Thioguanine
Nélarabine
Cladribine
Fludarabine
Pentostatine

Clofarabine

> Inhibiteurs de la ribonucléotide réductase :

SPECIALITES
PURINETHOL®
LANVIS®
ATRIANCE®
LEUSTATINE®
FLUDARA®
NIPENT®
EVOLTRA®

L’hydroxyurée inhibe la synthése de I’ADN par une inhibition de la

ribonucléotide réductase. Celle-ci permet la production de désoxyribonucléotides

destinés a la synthese de I’ADN.

Elle est assez bien tolérée par rapport aux autres cytotoxiques.

DCI

Hydroxyurée

SPECIALITES
HYDREA®
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2.1.2 Les agents alkylants et dérivés : (15) (16) (17) (18) (19) (20)
(21) (22)

Les alkylants constituent la plus ancienne famille utilisée pour traiter les cancers.
Dans cette classe, on retrouve des dérivés du gaz moutarde qui était utilisé lors de la
lére guerre mondiale. Les alkylants s’attaquent directement a la molécule d’ADN en
induisant des liaisons covalentes avec celle-ci. Ces agents sont de puissants

¢lectrophiles qui vont réagir avec des sites nucléophiles de I’ADN.

On distingue des agents alkylants mono-fonctionnels et des agents bi-
fonctionnels. Les agents alkylants mono-fonctionnels disposent d’un seul groupement
réactif capable de former une seule liaison chimique avec I’ADN. Les autres, les bi-
fonctionnels, possédent deux groupements réactifs. Ces agents peuvent réagir avec deux

nucléotides et permettre la formation de ponts inter- et intra-brins.

L’alkylation intervient essentiellement au moment de la réplication de I’ADN
(phase S). A ce moment précis, les deux brins sont séparés et permettent aux agents

alkylants d’atteindre leur cible plus facilement.

Ces agents alkylants entrainent une inhibition de la transcription et de la
réplication des régions d’ADN qui sont concernées. On aboutit a un arrét de la
réplication au niveau de 1’agent alkylant et donc a un blocage de la division cellulaire.

Le blocage de la mitose sera responsable de la mort cellulaire.

> Moutardes a I’azote :

Les différentes molécules de ce groupe disposent du méme motif chimique qui
est responsable de I’activité. Ce motif chimique est composé de deux groupements

chloro-éthyle reliés par un atome d’azote.

La chlorméthine est un agent alkylant bi-fonctionnel qui inhibe les cellules a

prolifération rapide.
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La chlorambucil est un agent bi-fonctionnel. L’alkylation a lieu principalement
au niveau d’un atome d’azote de la guanine. Elle est responsable de pontages inter- et

intra-brins. On aboutit a la mort cellulaire.
Le melphalan est également un agent alkylant bi-fonctionnel.

L’estramustine résulte de la combinaison d’une moutarde a ’azote et d’un
cestrogene. Il permet la fixation du produit sur les récepteurs oestrogéniques. On a donc

un effet cytotoxique et un effet antigonadrotrope.

La bendamustine est un agent alkylant avec une activité originale. Il agit
essentiellement en établissant des liaisons covalentes croisées par alkylation de I’ADN

simple ou double brin.

DCI SPECIALITES
Chlormethine LEDAGA®
Chlorambucil CHLORAMINOPHENE®

Melphalan ALKERAN®
Estramustine ESTRACYT®
Bendamustine LEVACT®

> Les oxazaphosphorines :

Le chef de fil de ce groupe est le cyclophosphamide.

Le cyclophosphamide est une prodrogue. Il subit une transformation dans
I’organisme. On obtient deux métabolites. Le premier est actif et possede une activité
alkylante. L’autre est inactif mais il est responsable de la toxicité vésicale de cette

molécule. Ce métabolite inactif est I’acroléine.

L’ifosfamide subit une meétabolisation hépatique assez proche de celle du
cyclophosphamide. Cette molécule est également responsable d’une toxicité vésicale.

On observe alors des cystites hémorragiques par irritation de la vessie.
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DCI SPECIALITES
Cyclophosphamide ENDOXAN®
Ifosfamide HOLOXAN®

> Les nitroso-urées :

Les nitroso-urées sont des molécules liposolubles. Dans 1’organisme, ils sont
spontanément dégradés de fagon non-enzymatique afin de former des dérivés alkylants.

I1s agissent essentiellement par alkylation de I’ADN et carbamylation des protéines.

DCI SPECIALITES
Carmustine BICNU®
Fotémustine MUPHORAN®

Lomustine BELUSTINE®
Streptozocine ZANOSAR®

> Les organoplatines ou sels de platine :

Ces molécules agissent en formant des adduits de platine bi-fonctionnels sur

I’ADN. IIs inhibent la synthése de I’ADN par formation de ponts inter- et intra-

caténaires.
DCI SPECIALITES
Carboplatine CARBOPLATINE®
Cisplatine CISPLATINE®
Oxaliplatine ELOXATINE®

> Les éthyléne-imines :

Ces molécules possédent une activité alkylante. Ils ont besoin d’étre métabolisés

au niveau hépatique pour devenir actifs.
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DCI SPECIALITES
Thiotépa TEPADINA®
Altrétamine HEXASTAT®

> Les triazénes :

IIs affectent la synthése de I’ADN par alkylation. Cette alkylation nécessite une

métabolisation.

DCI SPECIALITES
Procarbazine NATULAN®
Témozolomide TEMODAL®
Dacarbazine DETICENE®

> Les esters sulfoniques :

11 s’agit d’une molécule alkylante bi-fonctionnelle.

DCI SPECIALITES
Busulfan BUSILVEX®

> Les divers alkylants :

La mitomycine C agit par alkylation apres avoir subi une métabolisation

intracellulaire.

Le pipobroman a un mécanisme d’action assez flou mais il est classé parmi les

agents alkylants.

La trabectédine se lie au petit sillon de I’ADN et incline ainsi I’hélice vers le
grand sillon. Cette fixation a I’ADN déclenche une cascade d’événements qui vont

perturber le cycle cellulaire.
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DCI SPECIALITES

Mitomycine C AMETYCINE®
Pipobroman VERCYTE®
Trabectédine YONDELIS®

2.1.3 Les inhibiteurs de topo-isomérases : (15) (16) (17) (18) (19)
(20) (21) (22)

Les ADN topo-isomérases sont des enzymes qui permettent de maintenir la
structure de I’ADN afin d’éviter des phénomeénes de surenroulement occasionnés lors de
la réplication et de la transcription. Elles provoquent des coupures provisoires au niveau
de I’ADN. Les topo-isomérases | provoquent des cassures provisoires sur un seul brin.
Les topo-isomérases |l affectent les deux brins d’ADN. Aprés avoir subi une coupure,

les brins d’ADN sont ressoudés.

Les inhibiteurs des topo-isomérases se lient au complexe formé par la topo-
isomérase et I’ADN au moment du clivage. Ils empéchent les brins de se ressouder par
une inhibition de I’activité ligase des topo-isomérases. La cassure du brin est alors

rendue définitive.

> Les inhibiteurs de topo-isomérases | :

I1s sont responsables d’une coupure simple-brin de I’ADN.

DCI SPECIALITES
Irinotécan CAMPTO®
Topotécan HYCAMTIN®

> Les inhibiteurs de topo-isomérases 11 :

Ils entrainent une cassure au niveau des deux brins d’ADN.

DCI SPECIALITES
Etoposide ETOPOPHOS®
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2.1.4 Les agents intercalants : (15) (16) (17) (18) (19) (20) (21) (22)

Les agents intercalants s’insérent entre deux bases adjacentes au sein de la

double hélice d’ADN. La déformation de la molécule d’ADN entraine un blocage de la

transcription et de la réplication. Ils inhibent également les topo-isomérases I1. De plus,

ces dérivés induisent la formation de radicaux libres toxiques.

> Les anthracyclines :

DCI
Daunorubicine
Doxorubicine
Epirubicine

Idarubicine

> Les anthracénediones :

DCI
Mitoxantrone

Pixantrone

> Les divers intercalants :

DCI
Amsacrine

Dactinomycine

SPECIALITES
CERUBIDINE®

ADRIBLASTINE®
FARMORUBICINE®

ZAVEDOS®

SPECIALITES
NOVANTRONE®
PIXUVRI®

SPECIALITES
AMSALYO®
COSMEGEN®

2.1.5 Les agents scindants : (15) (16) (17) (18) (19) (20) (21) (22)

La bléomycine est considérée comme un agent « intercalant-scindant ». Elle

provoque des cassures simple et double brin d’ADN. L’information génétique se trouve

alors endommageée et le cycle cellulaire est bloque.
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DCI SPECIALITES
Bléomycine BLEOMYCINE®

2.1.6 Les poisons du fuseau : (15) (16) (17) (18) (19) (20) (21) (22)

Les poisons du fuseau sont également appelés antimitotiques. Ils agissent de
maniere directe sur les molécules de tubuline qui sont indispensables a la constitution
du fuseau mitotique et a la migration polaire des chromosomes pendant la mitose. Les

cellules restent bloquées au stade de la mitose et elles ne peuvent pas se diviser.

> Les alcaloides de la pervenche :

IIs sont également appelés les vinca-alcaloides. Ils vont inhiber la polymérisation
de la tubuline en microtubules et donc la formation du fuseau mitotique. Les cellules

sont bloquées en métaphase.

DCI SPECIALITES
Vinblastine VELBE®
Vincristine ONCOVIN®
Vindésine ELDISINE®
Vinflunine JAVLOR®
Vinorelbine NAVELBINE®

> Les taxoides :

Contrairement aux alcaloides de la pervenche, les taxanes se lient a la tubuline et
favorisent sa polymérisation en microtubules. Cette fixation stabilise les microtubules et

inhibe leur capacité de dépolymerisation. La réplication cellulaire est alors bloquée.

De part leur action, on les appelle également des « stabilisateurs du fuseau ».
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DCI SPECIALITES

Cabazitaxel JEVTANA®
Doxétaxel DOCETAXEL®
Paclitaxel PACLITAXEL®

2.1.7 Autres cytotoxiques : (15) (16) (17) (18) (19) (20) (21) (22)

La L-asparaginase est une enzyme qui détruit par hydrolyse la L-asparagine.
Les cellules normales sont capables de synthétiser de la L-asparagine. A I’inverse, les
cellules leucémiques sont incapables de la synthétiser. Cette carence en L-asparagine
entraine une inhibition de la synthese protéique des blastes. Les cellules sont alors

lysées.
La crisantaspase est également une L-asparaginase.
L’éribuline est un inhibiteur de la dynamique des microtubules.

Le mitotane est un agent cytotoxique surrénalien. Il bloque la sécrétion du

cortex surrénalien.

DCI SPECIALITES
L-asparaginase KIDROLASE®
Crisantaspase ERWINASE®
Eribuline HALAVEN®
Mitotane LYSODREN®

2.2 Les thérapies ciblées : (23)

Les thérapies ciblées sont un ensemble de nouveaux traitements récents. On
cible une anomalie moléculaire a I’origine de la progression tumorale. Les cibles
thérapeutiques sont des protéines et enzymes impliquées dans les processus de
prolifération, d’apoptose, d’angiogenese, d’invasion ou de régulation du cycle

cellulaire.
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Les objectifs de ces nouvelles thérapies sont plus d’efficacité, plus de spécificité

et moins de toxicité.

On retrouve des anticorps monoclonaux et des inhibiteurs enzymatiques.

2.2.1 Les anticorps monoclonaux : (16) (18) (19) (21) (24) (25)

Les anticorps monoclonaux sont des molécules de grande taille. lls présentent
une sélectivité et une spécificité pour leur cible. lls agissent en se fixant sur le domaine

extracellulaire du récepteur membranaire ou en se fixant sur le ligand.
Leur nom se termine par le suffixe « -mab ».
Leur administration se fait essentiellement par voie intraveineuse.

> Anticorps monoclonaux ciblés sur ’EGFR :

IIs sont dirigés contre le récepteur du facteur de croissance épidermique (EGFR).
La fixation de I’anticorps monoclonal a I’EGFR entraine une inhibition du

développement cellulaire et induit 1’apoptose.

DCI SPECIALITES
Cetuximab ERBITUX®
Panitumumab VECTIBIX®

> Anticorps monoclonaux ciblés sur I’'HER?2 :

IIs agissent contre le récepteur 2 du facteur de croissance épidermique humain

(HER?2).
DCI SPECIALITES
Pertuzumab PERJETA®
Trastuzumab HERCEPTIN®
Trastuzumab emtansine KADCYLA®
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> Anticorps anti-CD20 :

IIs ciblent 1I’antigéne transmembranaire CD20 situe sur les lymphocytes pré B et

B matures.
DCI SPECIALITES
Rituximab MABTHERA®
Ibritumomab tiuxetan ZEVALIN®
Obinutuzumab GAZYVARO®
Ofatumumab ARZERRA®

> Anticorps anti-CD30 :

L’antigene CD30 est présent a la surface des cellules tumorales retrouvées lors
d’un lymphome hodgkinien ou d’un lymphome anaplasique a grandes cellules

systémiques.

DCI SPECIALITES
Brentuximab vedotine ADCETRIS®

> Anticorps anti-CD3 et anti-CD19:

Il se lie au CD3 exprimé a la surface des lymphocytes T et au CD19 présent sur

les cellules B.

DCI SPECIALITES
Blinatumomab BLINCYTO®

> Anticorps anti-CD38 :

IIs se lient & la protéine CD38 qui est exprimée en grande quantité a la surface

des cellules tumorales des myélomes multiples.

DCI SPECIALITES
Daratumumab DARZALEX®
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> Anticorps anti-VEGF :

Ils sont dirigés contre le facteur de croissance de 1’endothélium vasculaire

(VEGF). C’est le facteur clé de la vasculogenése et de I’angiogenese.

DCI SPECIALITES
Bevacizumab AVASTIN®

> Anticorps anti-VEGFR :

Ils bloquent le récepteur du facteur de croissance de 1’endothélium vasculaire

(VEGFR) de type 2.

DCI SPECIALITES
Ramucirumab CYRAMZA®

> Anticorps anti- CTLA-4 :

L’activité des cellules T est régulée par I’antigene 4 des lymphocytes T
cytotoxiques (CTLA-4). L’anticorps bloque spécifiquement le signal inhibiteur du
CTLA-4. C’est un potentialisateur des cellules T.

DCI SPECIALITES
Ipilimumab YERVOY®

> Anticorps anti-PD-1 :

Il se lie au récepteur PD-1 (Programmed Death 1) et empéche son ligand

d’interagir. Le récepteur PD-1 est un régulateur négatif de I’activité des cellules T.

DCI SPECIALITES
Nivolumab OPDIVO®
Pembrolizumab KEYTRUDA®
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> Anticorps anti-PD-L1 :

IIs sont dirigés contre le ligand de la protéine de mort programmée 1 (PD-L1).
IIs bloquent I’interaction entre le PD-L1 et ses récepteurs PD-1.

DCI SPECIALITES
Avélumab BAVENCIO®

> Anticorps anti-CD 22 :

Il est dirigé contre la protéine CD 22 qui est présente essentiellement sur les

lymphocytes B.

DCI SPECIALITES
Inotuzumab ozogamicine BESPONSA®

2.2.2 Les inhibiteurs de tyrosine kinase : (16) (18) (19) (21) (24)
(25)

Les inhibiteurs de tyrosine kinase (ITK) sont des molécules de petite taille. lls
ont une activité sélective mais non spécifique car ils peuvent bloquer 1’activité tyrosine
kinase de plusieurs cibles. lls agissent directement en intracellulaire. lls inhibent la
cascade d’autophosphorylation des protéines de transduction en agissant sur la partie
intracellulaire d’un récepteur transmembranaire ou sur une protéine impliquée dans la

transduction du signal en aval du récepteur.
Leur nom se termine par le suffixe « -nib ».
Leur administration se fait essentiellement par voie orale.

> Les ITK ciblés sur EGFR :

Ils agissent contre la tyrosine kinase du récepteur du facteur de croissance
épidermique (EGFR).
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DCI SPECIALITES

Erlotinib TARCEVA®

F

Lapatinib TYVERB®

F

Vandetanib CAPRELSA®

> Les ITK ciblés sur ’'HER2 :

Ils sont dirigés contre la tyrosine kinase du récepteur 2 du facteur de croissance

épidermique humain (HER?2).

DCI SPECIALITES

F

Lapatinib TYVERB®

> Les ITK ciblés sur BCR-ABL :

Ils inhibent la protéine tyrosine kinase anormale BCR-ABL. La fusion du géne
BCR du chromosome 22 avec la tyrosine kinase ABL du chromosome 9 est a 1’origine
de l’oncogéne BCR-ABL. Cette translocation correspond au « chromosome
Philadelphie ». Cette anomalie est détectée dans 95% des cas de leucémie myéloide
chronique (LMC).

DCI SPECIALITES

Dasatinib SPRYCEL®

Nilotinib TASIGNA®
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» Les ITK ciblés sur VEGFR :

Ils inhibent la tyrosine kinase du récepteur du facteur de croissance de
I’endothélium vasculaire (VEGFR). C’est le facteur clé de I’angiogenése et de la

vasculogénése.

DCI SPECIALITES

Cabozantinib CABOMETYX®

F

Nintédanib OFEV®

Ponatinib ICLUSIG®

F

Sorafénib NEXAVAR®

Vandetanib CAPRELSA®

> Les ITK ciblés sur le PDGFR :

Le récepteur du facteur de croissance dérivé des plagquettes (PDGFR) possede
une activité tyrosine kinase. L’activation du récepteur du facteur de croissance dérivé
des plaquettes (PDGFR) augmente la prolifération cellulaire. Ces molécules vont
inhiber le PDGFR.

DCI SPECIALITES

Dasatinib SPRYCEL®

Lenvatinib LENVIMA®

Nintédanib OFEV®

Ponatinib ICLUSIG®
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» Les ITK contre le récepteur KIT :

Le récepteur KIT est le récepteur du facteur de croissance des cellules souches.

Le récepteur du facteur de croissance des cellules souches est codé par le proto-
oncogene c-kit. Son blocage entraine une inhibition de la prolifération des cellules

tumorales.

DCI SPECIALITES

Cabozantinib CABOMETYX®

Imatinib GLIVEC®

Nilotinib TASIGNA®

Ponatinib ICLUSIG®

Sorafénib NEXAVAR®

> ITK ciblés sur le RET :

Ils inhibent la tyrosine kinase du récepteur RET qui est le récepteur du facteur
neurotrophique de la lignée gliale.

DCI SPECIALITES
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Régorafénib STIVARGA®
Sunitinib SUTENT®
Vandetanib CAPRELSA®

> ITK ciblés sur ALK :

IIs vont inhiber la protéine mutée ALK (Anaplastic Lymphoma Kinase). Des
réarrangements du géne ALK sont rencontrés dans certains cancers pulmonaires. Ils
entrainent une activité tyrosine kinase permanente. Cette activation constante est

responsable d’une prolifération des cellules tumorales.

DCI SPECIALITES
Crizotinib XALKORI®
Céritinib ZYKADIA®

> ITK ciblés sur la PI3K :

IIs vont inhiber la phosphatidylinositol 3-kinase (PI13K). Elle joue un role majeur
dans la prolifération, la survie et la migration des cellules tumorales. Elle est

hyperactive dans les tumeurs malignes a cellules B.

DCI SPECIALITES
Idelalisib ZYDELIG®

» ITK ciblés sur BRAF :

IIs agissent en bloquant la protéine BRAF. Des mutations du gene BRAF

induisent une activation constitutive des protéines BRAF et une prolifération tumorale.

DCI SPECIALITES
Dabrafenib TAFINLAR®
Régorafénib STIVARGA®
Sorafénib NEXAVAR®
Vemurafenib ZELBORAF®
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» ITK ciblés sur BTK :

IIs ciblent la tyrosine kinase de Bruton (BTK). Ils vont inhiber la prolifération et

la survie des cellules B malignes.

DCI SPECIALITES
Ibrutinib IMBRUVICA®

> ITK ciblés sur les CDK :

IIs inhibent les kinases dépendantes des cyclines (CDK). Les CDK sont situées

en aval de nombreuses voies de signalisation conduisant a une prolifération cellulaire.

DCI SPECIALITES
Palbociclib IBRANCE®

> ITK ciblés sur JAK :

IIs vont inhiber les Janus kinases (JAK). lls vont bloquer la prolifération

cellulaire.

DCI SPECIALITES
Ruxolitinib JAKAVI®

> ITK ciblés sur MEK :

IIs inhibent les protéines MEK (Mitogen-activated Extracellular signal regulated

Kinases) et empéchent la prolifération de certaines lignées cellulaires.

DCI SPECIALITES
Cobimetinib COTELLIC®
Trametinib MEKINIST®
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» ITK ciblés sur MET :

IIs vont bloquer le récepteur a activité tyrosine kinase MET qui est le récepteur

du facteur de croissance hépatocytaire. On obtient une inhibition de la prolifération

cellulaire.
DCI SPECIALITES
Cabozantinib CABOMETYX®
Crizotinib XALKORI®

> ITK ciblés sur ROS1 :

IIs vont inhiber le récepteur a activité tyrosine kinase ROS1. Des réarrangements
du géne ROS1 sont observés dans certains types de cancers entrainant une activation du

domaine tyrosine kinase de la protéine.

DCI SPECIALITES
Cabozantinib CABOMETYX®
Crizotinib XALKORI®

> ITK ciblés sur mTOR :

IIs vont inhiber la protéine a activité tyrosine kinase mTOR (cible de la

rapamycine chez les mammiféres) et vont bloguer la prolifération des cellules

tumorales.
DClI SPECIALITES
Everolimus AFINITOR®
Temsirolimus TORISEL®
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2.2.3 Divers inhibiteurs enzymatiques : (16) (18) (19) (21) (24) (25)

> Inhibiteurs ciblés sur la voie de Hedgehogq :

IIs vont bloquer la voie de Hedgehog. Celle-ci est impliquée dans la

prolifération, la survie et la différenciation cellulaire.

DCI SPECIALITES
Vismodegib ERIVEDGE®

> Inhibiteurs ciblés sur PARP :

IIs vont bloquer les enzymes Poly (ADP-ribose) Polymérases (PARP) et

empécher la croissance de certaines lignées tumorales.

DCI SPECIALITES
Olaparib LYNPARZA®

> Inhibiteurs de 1’angiogenése :

Il est également connu sous le nom de VEGF TRAP. 1l s’agit d’une protéine de
fusion recombinante constituée de fragments se liant au VEGF (Facteur de croissance
de I’endothélium vasculaire). Il agit comme un récepteur leurre soluble. Il va ainsi
inhiber la croissance des nouveaux vaisseaux qui alimentent les tumeurs en oxygene et

nutriments.

DCI SPECIALITES
Aflibercept ZALTRAP®

> Inhibiteurs de I’histone désacétylase :

IIs bloquent I’histone désacétylase (HDAC) et entrainent une augmentation de

I’acétylation des histones. On aboutit a un arrét du cycle cellulaire.
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DCI SPECIALITES
Panobinostat FARYDAK®

> Inhibiteurs du protéasome :

IIs vont inhiber le protéasome et stimuler I’apoptose des cellules cancéreuses.

DCI SPECIALITES
Bortézomib VELCADE®
Ixazomib NINLARO®

> Inhibiteurs des protéines BCL-2 :

IIs sont dirigés contre la proteine anti apoptotique BCL-2 (B-Cell Lymphoma 2).

DCI SPECIALITES
Vénétoclax VENCLYXTO®

2.3 L’hormonothérapie : (16) (18) (19) (21) (26) (27)

Certaines tumeurs se forment principalement dans des tissus dont le
fonctionnement normal est régulé par des hormones. On parle alors de cancers
hormono-dépendants. Les hormones jouent un rdle dans la prolifération des cellules
cancéreuses. Les deux principaux cancers hormono-dépendants sont le cancer du sein et

le cancer de la prostate.

L’hormonothérapie vise a supprimer ou a neutraliser 1’influence d’hormones qui
jouent un rble de facteur de croissance pour les tissus tumoraux. Avec
I’hormonothérapie, on bloque la production de ces hormones ou on empéche leur action

au niveau de la tumeur.
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> Les anti-estrogénes :

Ces molécules vont inhiber les récepteurs aux estrogénes. Elles ne suppriment
pas la sécrétion d’estrogénes mais entrent en compétition avec eux au niveau des

récepteurs aux estrogenes.

DCI SPECIALITES
Fulvestrant FASLODEX®
Tamoxifene NOLVADEX®
Torémiféne FARESTON®

> Les inhibiteurs de I’aromatase :

L’aromatase est une enzyme qui permet la synthése des estrogenes a partir des
androgeénes au niveau des tissus périphérigues. Les anti-aromatases permettent d’inhiber

la synthése d’estrogénes d’origine extra-ovarienne chez la femme ménopausée.

DCI SPECIALITES
Anastrozole ARIMIDEX®
Exemestane AROMASINE®

Letrozole FEMARA®

> Les progestatifs anticancéreux :

IIs exercent un effet anti-estrogénique en agissant sur 1’axe hypothalamo-
hypophyso-gonadique, les récepteurs aux estrogénes et le métabolisme stéroidien au

niveau tissulaire.

DCI SPECIALITES
Mégestrol MEGACE®
Médroxyprogestérone DEPO-PRODASONE®
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> Les progestatifs anti-androgéniques :

IIs exercent une activité anti-androgénique, anti-gonadotrope, progestative et

anti-estrogénique.

DCI SPECIALITES
Acétate de cyprotérone ANDROCUR®

> Les anti-androgénes non stéroidiens :

Ils bloguent la liaison des androgenes a leurs récepteurs mais aussi la captation

de la testostérone par la prostate.

DCI SPECIALITES
Bicalutamide CASODEX®
Enzalutamide XTANDI®

Flutamide FLUTAMIDE®
Nilutamide ANANDRON®

> Les inhibiteurs de la biosynthése des androgénes :

IIs inhibent 1I’enzyme 17a-hydroxylase/C17,20-lyase (CYP17) qui est nécessaire

a la biosynthese des androgenes.

DCI SPECIALITES
Abiratérone ZYTIGA®

> Les cestrogénes anticancéreux :

Ils présentent une activité sur 1’axe hypothalamo-hypophyso-gonadique et

entrainent une diminution de la libération de testostérone par le testicule.

DCI SPECIALITES
Diéthylstilbestrol DISTILBENE®
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> Les antagonistes de la GnRH :

L’administration de cette molécule provoque un antagonisme sélectif de
I’hormone entrainant la libération de gonadotrophines (GnRH). Elle se fixe sur les
récepteurs GnRH de I’hypophyse et entraine une diminution de la libération des

gonadotrophines et donc de la sécrétion de testostérone par les testicules.

DCI SPECIALITES
Dégarélix FIRMAGON®

> Les analogues de la GnRH :

Apreés une stimulation initiale, 1’administration prolongée des analogues de la
GnRH entrainent une diminution de la sécrétion gonadotrope et suppriment les

fonctions testiculaires chez I’homme.

DCI SPECIALITES
Goseréline ZOLADEX®
Leuproréline ENANTONE®
Triptoréline DECAPEPTYL®

2.4 Les effets indésirables de la chimiothérapie cytotoxique :

Les effets indésirables de la chimiothérapie cytotoxique sont nombreux et font
souvent extrémement peur au patient. 1ls dépendent de nombreux facteurs a savoir la
molécule utilisée, la dose administrée, la tolérance individuelle au médicament, 1’état
général du malade... On distingue des toxicités communes aux différentes molécules
cytotoxiques et des toxicités spécifiques. Les toxicités communes sont lies a ’effet
antiprolifératif de ces molécules et touchent essentiellement les cellules qui se
renouvellent rapidement : moelle osseuse, muqueuse du tube digestif, follicule pileux,

organe de la reproduction...
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Les manifestations toxiques sont fréquentes et peuvent devenir un facteur

limitant du traitement.

2.4.1 Toxicité hématologique : (17) (21) (28) (29) (30) (31) (32) (33)

La myélotoxicité est I’effet secondaire le plus fréquent des médicaments
anticancéreux. Elle présente un caractére réversible car elle touche les cellules souches
hématopoiétiques en voie de différenciation et épargne les cellules souches auto-

renouvelables. Le plus souvent, elle est non cumulative et dose-dépendante.

Afin de surveiller la myélotoxicité, on réalise une NFS (Numération Formule

Sanguine) réguliérement.

> La neutropénie :

La neutropénie correspond a une diminution du nombre de polynucléaires
neutrophiles (PNN). On parle de neutropénie lorsque le nombre de PNN est inférieur a
1,5 Giga par litre de sang. Le risque infectieux est réel en dessous de 1 Giga par litre de
sang et élevé en dessous de 0,5 Giga par litre de sang.

La survenue d’une neutropénie fébrile est une véritable urgence car le pronostic

vital du patient est souvent mis en jeu.
Cette toxicité présente le risque de mortalité le plus élevé.

Afin de diminuer la durée et la séverité de la neutropénie mais surtout pour
limiter le risque infectieux, on peut administrer des facteurs de croissance

hématopoiétiques (G-CSF = Granulocyte-Colony Stimulating Factor).

Lorsqu’un patient présente une neutropénie, il est important de surveiller 1’apparition :
- d’une fiévre, de frissons, de sueurs
- d’une rougeur, d’un écoulement ou d’une douleur au niveau du cathéter

- d’ulcérations de la bouche avec des plaques blanchatres
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- d’une toux, d’un essoufflement, d’une douleur & la poitrine
- de douleurs ou bralures urinaires
Pour prévenir le risque infectieux, on conseille :
- une hygiéne rigoureuse
- éviter le contact avec des sujets infectés
- éviter de toucher les animaux, les fleurs coupées
- manger des aliments bien cuits

> Lalymphopénie :

La lymphopénie correspond a une baisse du nombre de lymphocytes dans le

sang entrainant une immunosuppression.
On observe alors une augmentation du risque d’infections virales et de mycoses.

Elle est moins sévere que la neutropénie mais elle peut étre prédictive d’une

neutropénie future.

> Lathrombopénie :

On parle de thrombopénie lorsque le taux de plaquettes est inférieur a 150 Giga
par litre de sang. A partir de 30 Giga par litre de sang, le risque hémorragique est

majeur.

Lorsque la thrombopénie est trop sévere, on réalise des transfusions de

concentres plaquettaires.

On conseille aux patients présentant un risque hémorragique d’utiliser une
brosse a dents a poils souples, un rasoir électrique et de surveiller des signes

d’hémorragie tels que : épistaxis, gingivorragie, rectorragie, hématuries, pétéchies...
» L’anémie :

L’anémie est définie par un taux d’hémoglobine inférieur a 13g/dL chez

I’homme et 12g/dL chez la femme. L’anémie s’installe plus tardivement et
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progressivement. Elle est souvent bien supportée mais a un impact sur la qualité de vie

car elle entraine une énorme fatigue.

Le traitement de 1’anémie comprend des transfusions de culots globulaires ou

des injections de facteurs de croissance hématopoiétiques (EPO = Erythropoiétine).

Les symptdmes les plus courants sont: asthénie, péaleur, essoufflement,

tachycardie...

2.4.2 Toxicité digestive : (17) (21) (28) (29) (30) (34) (35)

La muqueuse digestive se renouvelle trés rapidement. Elle est donc la cible de

nombreux effets secondaires.

» Les nausées et les vomissements : (36) (37)

Les nausées et les vomissements chimio-induits sont regroupés sous le terme
NVCI.

On les classe en 3 catégories : - Les NVCI immédiats qui surviennent dans les

24h qui suivent I’administration de la chimiothérapie

- Les NVCI retardés qui se produisent entre 24h

et 5 jours suivant la chimiothérapie

- Les NVCI d’anticipation qui sont d’origine

psychologique et qui surviennent dans les 48h précédant la chimiothérapie

C’est un effet indésirable tres redouté car il affecte énormément la qualité de vie
des patients. Les nausees et les vomissements sont plus fréquents chez les femmes et les

jeunes gens.

Les molécules sont classées selon leur potentiel émétisant. Les molécules les
plus émétisantes sont: le cisplatine, le cyclophosphamide, la dacarbazine et la

streptozocine.
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Afin de prévenir et de prendre en charge ces nausées et vomissements, on utilise
des antiémétiques. On retrouve des antagonistes de la dopamine (métoclopramide,
métopimazine, dompéridone...), des antagonistes des récepteurs de la sérotonine (les
sétrons), des antagonistes des récepteurs NK1 de la substance P (aprépitant), des

corticostéroides et des anxiolytiques.
On conseillera également certaines mesures hygiéno-diététiques telles que :
- fractionner les repas, manger lentement
- préférer les aliments faciles a digérer et éviter les aliments gras et épicés

- eviter les repas trop forts en goQt et/ou odeur, préférer des aliments froids pour

limiter les odeurs
- éviter de boire pendant les repas mais boire beaucoup en dehors des repas
- déléguer les taches de cuisine
» Les diarrhées : (38) (39)

La diarrhée est une toxicité courante de certains traitements cytotoxiques comme
le 5-FU, la capécitabine et I’irinotécan. Une diarrhée prolongée risque d’entrainer une

déshydratation, c’est pourquoi il faut étre tres vigilant.

On utilise les anti-diarrhéiques classiques (lopéramide, racécadotril, diosmectite)

pour traiter ces diarrhées.
Le traitement repose avant tout sur le respect des mesures hygiéno-diététiques :
- boire au moins 2L de liquide par jour

- privilégier une alimentation pauvre en fibres a base de riz, pates, gelée de

coings, carottes

- éviter le café, les boissons glacées, le lait, les fruits et Iégumes crus, 1’alcool
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» La constipation : (38) (39)

La constipation est un effet indésirable plus rare. Elle peut aller du simple
trouble du transit a un tableau pseudo-occlusif. Les alcaloides de la pervenche sont

responsables de ce désagrément.
La constipation sera traitée par des laxatifs doux type macrogol ou lactulose.
En 1% intention, on conseillera de respecter des régles hygiéno-diététiques :
- boire au moins 2L d’eau par jour
- privilégier les aliments riches en fibres comme les fruits crus et 1égumes frais
- pratiquer une activité physique réguliére

» Les mucites et stomatites : (40)

Elles correspondent a une inflammation de la muqueuse buccale qui se manifeste
par un érythéeme de la muqueuse avec une sensation de brllures et une apparition
d’ulcérations trés douloureuses. Elles peuvent étre a 1’origine d’une dénutrition, d’une

déshydratation et de surinfections.

Les cytotoxiques a risque élevé de mucites sont le cyclophosphamide, le
docétaxel et le 5-FU.

La prévention comprend une hygieéne buccale stricte avec la réalisation d’un

bilan dentaire avant le début de la chimiothérapie.

On conseille également au patient :
- d’utiliser une brosse a dents souple, des bains de bouche sans alcool
- d’éviter les aliments irritants, acides, secs et durs
- de privilégier une alimentation froide et de consistance molle

Le traitement s’effectue grace a des bains de bouche au bicarbonate de sodium

en association avec un antifongique, un antiviral ou un antibiotique. Un traitement
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antalgique devra également étre instauré. Un laser de faible puissance peut réduire

I’incidence et la sévérité des mucites.

2.4.3 Toxicité cutanée : (17) (21) (28) (29) (30)

La toxicité cutanée peut se manifester sous différents aspects et touche

I’ensemble du corps.

» L’alopécie : (41)

L’alopécie correspond a la perte des cheveux totale ou particlle. Elle concerne
tous les poils (barbe, cils, sourcils, torse, pubis...). Cette perte de cheveux est toujours
réversible mais représente un véritable impact psychologique. Elle est souvent mal

Veécue et peut étre un veritable traumatisme.

Afin d’étre mieux vécu, il est nécessaire de bien informer le patient. On lui
conseille de couper les cheveux courts avant le traitement et on lui préconise également

I’achat d’une prothese capillaire avant le début du traitement.

La chute des cheveux apparait 10 a 15 jours apres le début du traitement. Elle

atteint son maximum au bout d’un a deux mois.

Apres I’arrét de la chimiothérapie, la repousse demande plusieurs semaines a
plusieurs mois. Souvent, on remarque une modification de la texture et de la couleur de

la chevelure.

Les molécules les plus alopéciantes sont le docétaxel, le paclitaxel et la

doxorubicine.

11 est recommandé d’utiliser un shampooing doux, d’éviter les produits agressifs

(coloration, décoloration, permanente) et 1’utilisation du séche-cheveux.

En prévention, on utilise un casque réfrigérant. Il permet une vasoconstriction
des vaisseaux sanguins du cuir chevelu et limite la diffusion des agents cytotoxiques au

niveau des cheveux.
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» Toxicité sur les phaneéres : (42)

Certains traitements peuvent endommager les ongles. On parle de toxicité
unguéale. Cette toxicité se manifeste par un arrét de la croissance des ongles, une hyper-

fragilité, ’apparition de stries, un changement de couleur, des décollements...
Les taxanes sont principalement responsables de cette toxicité.

En prévention, il faut éviter les chocs, porter des gants pour les travaux

ménagers, porter des chaussures confortables, avoir une hygiéne rigoureuse...

On recommandera d’utiliser un vernis foncé a base de silicium pour augmenter

la résistance des ongles et protéger de la lumiére.

On peut également utiliser des moufles et des chaussons réfrigérants dont

I’action est la méme que le casque réfrigérant.

» Syndrome « main-pied » : (42)

Il est également appelé érythrodysesthésie palmo-plantaire. Il touche la paume
de la main et la plante des pieds. Il se manifeste par un érytheme douloureux parfois
accompagné de dysesthésies et suivi d’'une desquamation. Il est régressif a 1’arrét du

traitement.
Le 5-FU ou la capécitabine peuvent étre responsables d’un syndrome main-pied.

Il est recommandé au patient d’appliquer des crémes émollientes, de porter des
chaussettes et des gants en coton la nuit pour améliorer I’absorption de la créme, de se
protéger les mains et porter des chaussures confortables, d’éviter tout contact avec des
agents irritants, d’éviter un choc thermique avec une exposition au trés chaud ou trés

froid...

En prévention, on utilisera des gants ou chaussettes réfrigerantes durant la

perfusion de chimiothérapie.
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> Xérose :

La peau peut étre la cible d’effets indésirables. Une xérose correspond a une

sécheresse cutanée. A ce stade, la peau peut également démanger.

On conseille d’utiliser des soins d’hygiéne adaptés sans parfum. Il est
indispensable d’hydrater la peau avec une créme ou un baume en fonction de

I’importance de la sécheresse cutanée.

> Photosensibilisation :

De nombreux traitements contre le cancer augmentent la sensibilité de la peau

aux effets du soleil.

Il faut éviter toute exposition au soleil. Il est indispensable d’utiliser une
protection solaire contenant des filtres anti-UVA et anti-UVB d’indices de protection

élevés.

2.4.4 Neurotoxicité : (21) (28) (43) (44)

La toxicité neurologique peut étre centrale ou périphérique.

> Neurotoxicité centrale :

Elle se manifeste par des encéphalopathies, des crises épileptiques, un syndrome
cérébelleux, des accidents vasculaires cérébraux, un état confusionnel, une

désorientation, une somnolence...

Cette toxicité est souvent retrouvée avec le méthotrexate, le 5-FU, I’ifosfamide,

le cyclophosphamide, le cisplatine et la cytarabine.

> Neurotoxicité périphériqgue :

Elle se présente par des paresthésies (fourmillements, engourdissements,
brdlures, piqlres), des hyperesthésies, une perte de sensibilité, une faiblesse musculaire

et une perte des réflexes ostéo-tendineux.
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Les molécules responsables de cette toxicité sont les alcaloides de la pervenche,
les taxanes et les sels de platine.

Une ototoxicité peut également étre rencontrée avec le cisplatine et le

carboplatine par une atteinte des nerfs craniens.

On peut aussi observer une atteinte des nerfs craniens oculaires avec les

alcaloides de la pervenche et les sels de platine.

2.4.5 Effets sur la reproduction : (21) (28)

Les chimiothérapies peuvent provoquer une stérilité par destruction des cellules

germinales des deux sexes. Cette stérilité peut étre définitive.

Avant de débuter le traitement, on proposera la congélation de sperme ou

d’ovocytes pour permettre une grossesse uUltérieure.

Tous les cytotoxiques sont tératogenes et donc contre-indiqués pendant la
grossesse. Il sera conseill¢ d’utiliser un moyen de contraception pendant toute la durée

du traitement.

2.4.6 La fatigue : (29) (30) (45)

C’est le symptome le plus ressenti par les patients atteints de cancer. Elle dépend
du traitement, de I’age, du sexe, du stade de la maladie, de I’état général du patient...

Elle est ressentie durant le traitement mais aussi a la suite des traitements.

Méme s’il s’agit d’un effet indésirable courant, il ne doit pas étre banalisé car la
fatigue va avoir des répercussions importantes lors de la realisation des activités

quotidiennes.

51



La fatigue est souvent associée a une anxiété, une dépression et une altération de

la qualité de la vie.

2.4.7 Toxicité cardiaque : (17) (21) (28) (46) (47)

Cette toxicité cardiaque est essentiellement retrouvée avec les anthracyclines.
On distingue une toxicité aigué et une toxicité chronique.

> Toxicité aigué :

Elle survient dans les 48h aprés 1’injection d’anthracycline. Elle est imprévisible
et souvent réversible. Elle se manifeste par des troubles de I’ECG
(Electrocardiogramme) et du rythme cardiaque. La surveillance cardiaque doit étre

renforcée.

» Toxicité chronique :

Elle apparait entre quelques jours et plusieurs mois aprés 1’administration
d’anthracycline. Elle est irréversible et cumulative. Elle se manifeste par une

insuffisance cardiaque évolutive pouvant conduire a la mort du patient.

Il est nécessaire de réaliser un ECG et une échographie cardiaque avec
évaluation de la FEVG (Fraction d’Ejection du Ventricule Gauche) avant de débuter le

traitement.

D’autres molécules peuvent é&tre responsables d’une toxicité cardiaque.
L’étoposide peut entrainer une hypotension. Le 5-FU peut engendrer une ischémie du
myocarde avec un risque de nécrose. Le cyclophosphamide occasionne des troubles du

rythme cardiaque.
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2.4.8 Toxicité pulmonaire : (17) (21) (48)

La toxicité pulmonaire est principalement rencontrée avec la bléomycine, le

busulfan, la carmustine, le méthotrexate. ..

La clinique est souvent peu évocatrice avec une dyspnée d’effort, une toux séche
et des rales crépitants. Ces différents signes imposent I’arrét définitif de la molécule car
cette toxicité peut conduire a une pneumopathie interstitielle voire a une fibrose
pulmonaire diffuse et irréversible. Elle peut aboutir au décés du patient par insuffisance

respiratoire.

2.4.9 Toxicité rénale et vésicale : (17) (21) (28) (49)

Les molécules les plus néphrotoxiques sont le cisplatine, le méthotrexate et le
carboplatine. On peut aboutir a une insuffisance rénale. Exceptionnellement, I’atteinte
rénale peut étre définitive. Il est impératif de mettre en place une hyperhydratation
avant, pendant et aprés la perfusion avec un contréle de la diurése et une surveillance
biologique (clairance de la créatinine, créatininémie et protéinurie). Une adaptation

posologique est effectuée si besoin.

Le cyclophosphamide et I’ifosfamide présentent une toxicité élevée pour les
muqueuses urinaires par I’intermédiaire de leur métabolite toxique : I’acroléine. On
parle de toxicité vésicale. Elle se traduit par une hématurie, une cystite hémorragique
pouvant évoluer vers une fibrose de la vessie. Le mesna (UROMITEXAN®) permet de

neutraliser I’acroléine.
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2.4.10 Toxicité hépatique : (17) (21) (28)

Le méthotrexate et la cytarabine sont les principaux responsables d’une
hépatotoxicité. Ils entrainent une fibrose puis une cytolyse. On constate une

augmentation des transaminases.

On retrouve également d’autres molécules responsables d’hépatotoxicité : le

busulfan, la capécitabine, le melphalan...

Une surveillance biologique de la fonction hépatique est recommandée et une

adaptation posologique est effectuée si besoin.

2.4.11 Réactions allergiques : (17) (17) (28)

Certaines molécules sont connues pour entrainer des manifestations allergiques
plus ou moins sévéres. On peut citer la cytarabine, la bléomycine, 1’étoposide, les
taxanes... Une prémédication est mise en place en associant des antihistaminiques et

des corticoides afin de prévenir ce risque allergique.

2.5 Les effets indésirables des thérapies ciblées : (50) (51)

Le profil de toxicité de ces nouvelles molecules differe significativement des
toxicités des chimiothérapies classiques. En effet, il y a peu d’alopécie et beaucoup

moins de nausées et de vomissements.

2.5.1 Toxicité cutanée : (52) (53) (54) (55)

La toxicité cutanée touche également I’ensemble du corps.
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> Folliculite :

On parle de folliculite ou de rash acnéiforme. C’est une éruption papulo-
pustuleuse monomorphe et folliculaire. On remarque 1’absence de comédons.
L’apparition des lésions est précoce et dose-dépendante. Les lésions sont souvent
prurigineuses et localisées préférentiellement au niveau des zones séborrhéiques du
visage, le haut du tronc et le cuir chevelu. La paume des mains, la plante des pieds et les

mugqueuses sont épargneées.

Les molécules concernées sont les inhibiteurs de I’EGFR (Erlotinib, Géfitinib,

Lapatinib, Cetuximab, Panitumumab) et les anti BRAF (Dabrafénib, Régorafénib).

La survenue d’une toxicité cutanée au cours du traitement par les inhibiteurs de

I’EGFR semble avoir une signification positive sur I’efficacité du traitement.

La prise en charge repose sur 1’'usage de produits d’hygiéne adaptés (sans savon,
sans parfum, sans alcool), ’application de crémes ou baumes hydratants. Le maquillage
devra également étre non comédogeéne, sans parfum et hypoallergénique. On doit limiter

I’exposition au soleil et utiliser une photo-protection anti UVA et UVB.

En fonction du grade de la toxicité, le patient pourra se voir prescrire des
topiques contenant des antibiotiques ou des dermocorticoides et des antibiotiques de la

famille des cyclines par voie orale.

> Syndrome « main-pied » :

Le syndrome « main-pied » a déja été abordé au paragraphe 2.4.3. Cependant, il

est différent du syndrome « main-pied » observé avec les chimiothérapies cytotoxiques.

Il se présente sous forme de plaques hyperkératosiques avec une prédominance

au niveau des zones de frottement et de pression.

Les inhibiteurs du VEGFR (Sorafénib, Sunitinib) sont les principaux

responsables de ce syndrome « main-pied ».

En préventif, il est recommandé de traiter une éventuelle hyperkératose avant de

débuter le traitement par une thérapie ciblée. En curatif, on utilisera des émollients a
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base d’urée ou d’acide salicylique mais aussi des dermocorticoides. On conseille
¢galement le port de semelles afin de répartir la pression et d’utiliser des chaussures

confortables.
> Xérose :

La xérose a déja éte traitée au paragraphe 2.4.3. Avec les thérapies ciblées, on
peut également retrouver un eczéma sec. Les régles d’hygiéne et de soins sont les
mémes que pour les chimiothérapies cytotoxiques. Sur les plaques d’eczéma, on pourra

également rajouter des dermocorticoides.

Les anti-EGFR (Erlotinib, Géfitinib, Lapatinib), les anti-VEGFR (Sorafénib,
Sunitinib) et les inhibiteurs de mTOR (Everolimus, Temsirolimus) sont souvent

responsables d’une xérose.
» Fissures :

A des stades avancés de sécheresse, des fissures douloureuses peuvent apparaitre
surtout au niveau des doigts. Il est conseillé d’utiliser des produits d’hygiéne adaptés et

une creme réparatrice.

» Paronychies :

Les paronychies correspondent a une inflammation de la peau du pourtour des
ongles. Les manifestations vont de la simple rougeur a 1’ongle incarné. Parfois, un

bourgeon charnu apparait sur les bords latéraux de 1’ongle.

En prévention, il est recommandé de ne pas couper les ongles trop courts, ne pas
toucher les cuticules, éviter les traumatismes et masser la base de 1’ongle avec une
creme hydratante. Le traitement comprend des bains de pieds ou de doigts avec de la
bétadine moussante, 1’application de dermocorticoides en 1’absence de surinfection, la
prise d’antibiotiques en cas de surinfection et 1’application de nitrate d’argent sur les

bourgeons charnus.

Elles sont causées par les inhibiteurs de ’EGFR (Erlotinib, Géfitinib, Lapatinib).

56



> Atteinte des cheveux :

On observe une alopécie modeérée et localisée, une modification de la texture des
cheveux et une dépigmentation. On peut y associer une hypertrichose des sourcils, cils

et du duvet du visage.

Les molécules responsables appartiennent aux inhibiteurs de I’EGFR

(Erlotinib,Gefitinib, Lapatinib) et du VEGFR (Sorafénib, Sunitinib).
» (Edémes :

Les cedémes ont des présentations cliniques différentes. Ils sont fréquemment
rencontrés avec les inhibiteurs BCR-ABL (Imatinib, Dasatinib, Nilotinib). Ils sont
majoritairement superficiels avec une localisation au niveau des membres inférieurs et

périorbitaire. Ils peuvent également se manifester sous forme d’épanchements pleuraux.
Le traitement se fait grace a des diurétiques.

> Photosensibilisation :

Cette notion a déja été traitée au paragraphe 2.4.3.

2.5.2 Toxicité digestive :

> Nausées et vomissements :

Ce sujet a déja été traité au paragraphe 2.4.2 avec notamment I’importance des
regles hygiéno-diététiques. Les nausées et les vomissements sont beaucoup moins

fréquents sous thérapie ciblée.

Sous Imatinib et Dasatinib, les comprimés doivent étre pris pendant le repas le

plus copieux de la journée afin de limiter les nausées.
» Les diarrhées :

Elles ont déja été abordées au paragraphe 2.4.2. C’est un effet indésirable tres

courant avec les thérapies ciblées.
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> Les mucites et stomatites :

Ces effets indésirables ont deja été expliques au paragraphe 2.4.2 notamment les

régles d’hygiéne et le traitement.

Les molécules les plus incriminées sont les anti-EGFR (Erlotinib, Géfitinib,
Lapatinib), les anti-VEGFR (Sorafénib, Sunitinib) et les inhibiteurs de m-TOR

(Everolimus).

2.5.3 Toxicité hématologique :
Dans le paragraphe 2.4.1, la toxicité hématologique a déja été abordee.
Elle est souvent retrouvée avec les inhibiteurs du VEGFR (Axitinib, Pazopanib,

Sorafénib, Sunitinib), les inhibiteurs ciblés sur BCR-ABL (Dasatinib, Imatinib,
Nilotinib) et inhibiteurs de m-TOR (Everolimus).

2.5.4 Toxicité cardiovasculaire :

> Hypertension artérielle :

L’hypertension artérielle est fréquente avec les anti-angiogéniques (Aflibercept,
AXitinib, Bevacizumab, Pazopanib, Sorafénib, Sunitinib, VVandetanib) et les inhibiteurs
de m-TOR (Everolimus).

Lorsque la tension artérielle systolique est supérieure ou égale a 140mmHg et/ou
que la tension artérielle diastolique est supérieure ou égale a 90mmHg, un traitement
antihypertenseur par un inhibiteur de I’enzyme de conversion (IEC) ou par un

antagoniste de I’angiotensine II (ARA 2 = sartans) est débute.
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> Insuffisance cardiaque :

Les molécules concernées sont les anti-HER2 (Pertuzumab, Trastuzumab,

Lapatinib) et les anti-angiogéniques (Pazopanib, Regorafenib, Sorafenib, Sunitinib).
L’insuffisance cardiaque est le plus souvent réversible a 1’arrét du traitement.

11 faut controler la fraction d’¢éjection ventriculaire gauche (FEVG). Celle-ci est

souvent diminuée. L’échographie cardiaque permet d’évaluer la FEVG.

> Troubles du rythme cardiaque :

On remarque également un allongement de 1’espace QT avec les anti-
angiogéniques, les inhibiteurs de BCR-ABL (Nilotinib), les inhibiteurs d’ALK
(céritinib, crizotinib) et le lapatinib. La surveillance repose sur la réalisation

d’¢lectrocardiogrammes (ECG).

Certaines molécules telles que les inhibiteurs d’ALK (céritinib, crizotinib) sont

bradycardisantes. Il faut surveiller la fréquence cardiaque durant le traitement.

> Risque thromboembolique :

Le risque thromboembolique peut étre artériel ou veineux. Les médicaments

concernés sont les anti-angiogéniques (Bevacizumab, Pazopanib, Sorafénib, Sunitinib).

» Accident hémorragigue :

Ce risque hémorragique est surtout retrouvé avec les inhibiteurs de

I’angiogenese (Axitinib, Bevacizumab, Pazopanib, Régorafénib, Sorafébib, Sunitinib).

2.5.5 Troubles métaboliques :

> Dysthyroidies :

Elles se manifestent sous la forme d’une hypothyroidie. Les inhibiteurs du
VEGFR tels que le Pazopanib, le Sorafénib ou le Sunitinib peuvent causer une

hypothyroidie. Elle sera réversible a 1’arrét du traitement.
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Un traitement substitutif par L-thyroxine sera entrepris en fonction de la TSH, la
T4 et de la symptomatologie.

» Dyslipidémies :

Les inhibiteurs de m-Tor (Everolimus, Temsirolimus) peuvent entrainer une
hypercholestérolémie ou une hypertriglycéridémie. Elles répondent au traitement par

statines et sont réversibles a 1’arrét de la thérapie ciblée.

La surveillance repose sur un bilan lipidique complet a savoir le dosage du
cholestérol total, HDL (High Density Lipoprotein), LDL (Low Density Lipoprotein) et

triglycérides.

> Hyperglycémie :

Une hyperglycémie peut étre retrouvée notamment avec les inhibiteurs de m-
TOR (Everolimus, Temsirolimus). On réalise une glycémie a jeun pour controler le taux

de sucre dans le sang.

2.5.6 Toxicité rénale :

La protéinurie est la complication rénale la plus fréquente. Les médicaments
anti-angiogéniques (Aflibercept, Axitinib, Bevacizumab, Pazopanib, Sorafénib,
Sunitinib, Vandetanib) sont responsables d’une protéinurie. Le suivi se fait par des

bandelettes urinaires ou une analyse urinaire.

Les inhibiteurs de 1I’enzyme de conversion (IEC) ou les antagonistes de

I’angiotensine II (ARA 2) seront débutés a visée anti-protéinurique.

Il faut étre vigilant a une aggravation rapide de la fonction rénale.
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2.5.7 Toxicité pulmonaire :

La toxicité pulmonaire peut mettre en jeu le pronostic vital. Elle se manifeste de
différentes maniéres : pneumopathies interstitielles, pleurésies, hémoptysies et
bronchospasmes.

Les symptdmes ne sont pas specifiques. Il faut étre vigilant devant une toux, une

dyspnée, de la fievre, une hypoxie...

Les molécules responsables sont les inhibiteurs de m-TOR (Everolimus), les
inhibiteurs de ’EGFR (Erlotinib, Géfitinib, Lapatinib), les inhibiteurs de BCR-ABL
(Dasatinib, Nilotinib), les inhibiteurs d’ALK (Céritinib, Crizotinib) et les anti HER2
(Afatinib, Lapatinib).

L’arrét du traitement en cause est généralement obligatoire.

2.5.8 Toxicité neurologique :

La toxicité neurologique se manifeste par des neuropathies périphériques. C’est
essentiellement une atteinte sensitivo-motrice avec des paresthésies, douleurs, pertes de

force, troubles de 1’équilibre.

La principale molécule responsable de cette neurotoxicité est un inhibiteur du
protéasome (Bortézomib).

2.5.9 La fatigue :

On la rencontre avec toutes les thérapies ciblées. Elle a déja été traitée au
paragraphe 2.4.6.
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2.5.10 Réactions d’hypersensibilité :

Elles sont courantes avec les anticorps monoclonaux. Les réactions
d’hypersensibilité se manifestent lors de la perfusion. Elles se manifestent par une
urticaire, une dyspnée et un choc cardiovasculaire. On réalise souvent une
prémédication avec des antihistaminiques ou des corticoides. De plus, on conseille

d’administrer le produit en réalisant une perfusion lente.

L’arrivée sur le marché d’anticorps complétement humanisés a

considérablement réduit le risque.

2.6 Les effets indésirables de ’'hormonothérapie : (16) (18) (19)
(56)

Toutes les formes d’hormonothérapie peuvent engendrer des effets indésirables.
Au fur et & mesure, les effets secondaires vont s’atténuer car le corps s’adapte au
traitement. Cependant, il arrive que des troubles subsistent et que le patient soit obligé
d’arréter son traitement. La plupart des effets disparaissent a ’arrét du traitement

hormonal.

2.6.1 Bouffées de chaleur :

Les principaux effets indésirables de 1’hormonothérapie sont les bouffées de
chaleur. Elles ont un impact trés important sur la qualité de vie des patients. C’est un
effet indésirable fréquent avec les anti-estrogenes, les inhibiteurs de 1’aromatase, les
anti-androgénes non stéroidiens, les antagonistes de la GnRH et les analogues de la
GnRH.
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2.6.2 Prise de poids :

Les traitements hormonaux peuvent entrainer une prise de poids. On peut citer
les anti-estrogénes, les inhibiteurs de 1’aromatase, les progestatifs anticancéreux, les
progestatifs anti-androgéniques, les cestrogenes anticancéreux, les antagonistes de la

GnRH et les analogues de la GnRH.

2.6.3 Effets gynécologiques :

Les effets gynécologiques les plus courants sont une sécheresse vaginale, des
pertes vaginales, des saignements et un prurit vulvaire. Les molécules responsables sont
les anti-estrogénes, les inhibiteurs de 1’aromatase, les progestatifs anticancéreux et les

analogues de la GnRH.

Les anti-estrogénes peuvent engendrer un déréglement du cycle menstruel chez
la femme non ménopausée, ’apparition de kystes fonctionnels ovariens et une

augmentation du risque de cancer de I’endométre.

2.6.4 Troubles sexuels :

On peut noter une baisse de la libido chez les femmes et les hommes traités par

des traitements hormonaux.

Cette baisse de la libido survient avec les anti-estrogénes, les inhibiteurs de
I’aromatase, les progestatifs anticancéreux, les progestatifs anti-androgéniques, les anti-

androgénes non stéroidiens et les analogues de la GnRH.

On remarque également des troubles de 1’érection avec les progestatifs anti-
androgeniques, les anti-androgénes non stéroidiens, les cestrogénes anticancéreux, les

antagonistes de la GnRH et les analogues de la GnRH.
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2.6.5 Troubles des caracteres masculins :

Certains hommes présentent une féminisation avec gynécomastie, atrophie des

organes génitaux externes et diminution de la pilosité.

Les progestatifs anti-androgéniques, les cestrogénes anticancéreux, les anti-
androgenes non stéroidiens, les antagonistes de la GnRH et les analogues de la GnRH

sont responsables de ces effets.

2.6.6 Troubles digestifs :

On retrouve fréqguemment des nausées, des vomissements et des diarrhées.

On peut citer les anti-estrogénes, les inhibiteurs de I’aromatase, les progestatifs
anticancéreux, les anti-androgénes non stéroidiens, les cestrogénes anticancéreux, les

antagonistes de la GnRH et les analogues de la GnRH.

2.6.7 Troubles musculo-squelettiques :

Les patients sous hormonothérapie se plaignent souvent de myalgies et

d’arthralgies.

Les molécules concernées sont les anti-estrogenes, les inhibiteurs de

I’aromatase, les antagonistes de la GnRH et les analogues de la GnRH.

On remarque également une perte de densité osseuse avec les inhibiteurs de

I’aromatase et les analogues de la GnRH.
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2.6.8 Troubles vasculaires :

Certaines molécules telles que les anti-estrogénes, les inhibiteurs de 1’aromatase,
les progestatifs anticancéreux, les progestatifs anti-androgéniques et les cestrogénes
anticancéreux peuvent étre responsables de troubles thromboemboliques.

2.6.9 Troubles neurologiques et oculaires :

Les troubles neurologiques se manifestent par des céphalées et des vertiges.

On peut citer les anti-estrogénes, les inhibiteurs de I’aromatase, les progestatifs
anticancéreux, les progestatifs anti-androgéniques, les cestrogénes anticancéreux, les

antagonistes de la GnRH et les analogues de la GnRH.

Les troubles oculaires sont retrouvés avec les anti-estrogenes, les progestatifs
anticancéreux, les progestatifs anti-androgéniques, les anti-androgenes non stéroidien

(Nilutamide), les cestrogénes anticancéreux et les agonistes de la GnRH.

2.6.10 Hypertension artérielle :

Certaines molécules telles que les progestatifs anticancéreux, les inhibiteurs de
la biosynthése des androgenes et les cestrogenes anticancéreux peuvent entrainer une

hypertension arterielle.

2.6.11 Troubles hépatiques :

Les troubles hépatiques se manifestent par une augmentation des transaminases,

un ictéere cholestatique et des lithiases biliaires.
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Les molécules responsables de ces troubles sont les anti-estrogénes, les
inhibiteurs de 1’aromatase, les progestatifs anticancéreux, les progestatifs anti-
androgéniques, les anti-androgenes non stéroidiens, les inhibiteurs de la biosynthése des

androgenes, les cestrogeénes anticancéreux et les antagonistes de la GnRH.
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3. L'information du patient atteint de cancer en termes

d’effets indésirables :

Le terme « information » désigne d’une maniére générale des indications, des

faits, des renseignements, des appréciations...

3.1 Le cadre réglementaire de I'information : (57) (58) (59) (60)
(61) (62) (63) (64) (65) (66) (67) (68)

Le systéme de santé a énormément €volué en matiere d’information et de
participation du patient dans la décision médicale. Les patients sont devenus de plus en
plus demandeurs d’une meilleure information concernant leur maladie et la prise en
charge proposée. Ils veulent s’impliquer dans leur protocole de soins. Ils souhaitent
recevoir de plus en plus d’informations. Cependant, ils ne veulent pas que cette
information soit trop alarmiste sur les risques. L’information devient un élément central
dans la relation de confiance entre le médecin et le patient. Elle contribue a la
participation active du patient dans son processus de soin. L’information du patient
réduit considérablement I’anxiété, les symptomes dépressifs, la consommation
d’antalgiques et participe a une meilleure observance des traitements. Les patients se

sentent plus impliqués dans la lutte contre la maladie.

La relation «médecin-malade» a également énormément évolué.
Historiquement, la relation « médecin-malade » était basée sur un rapport d’autorité.
Nous sommes passés d’une relation paternaliste a une relation autonomiste. Les
informations fournies par le médecin doivent étre plus précises, plus completes et plus

techniques qu’auparavant.

Durant la maladie, la relation « médecin-malade » est considérablement

influencée par la maniére d’informer le patient et ses proches.
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L’information des patients est avant tout un droit pour les personnes malades et

une obligation de la part du médecin.

Les patients se plaignent souvent d’une insuffisance ou d’une absence

d’information par les professionnels de santé.

La question qui peut se poser est de savoir s’il vaut mieux un patient «en
forme » ou un malade qui est « informé et démoralisé »... Le médecin doit choisir entre
un patient optimiste car il est tenu dans I’ignorance de son état de santé¢ ou un patient

tres angoissé mais informé conformément & la législation.

3.1.1 Les obligations de I'information :

L’information du patient est encadrée par la loi n° 2002-303 du 4 mars 2002
relative aux droits des malades et a la qualité du systeme de santé. La loi du 4 mars
2002 a repris de nombreuses idees issues du code de déontologie médicale de 1995.
L’information qui était délivrée auparavant était plus ou moins claire et surtout

incompléte.

L’amélioration de I’information des patients atteints de cancer est egalement une
priorité des trois « Plan Cancer ». Le Plan Cancer correspond a un plan de mobilisation
nationale contre le cancer. Le premier plan cancer s’est déroulé¢ de 2003 a 2007 et le

second de 2009 a 2013. Actuellement, c’est le Plan Cancer 2014-2019 qui est en cours.

Nous pouvons citer, I’article L. 1111-2. « Toute personne a le droit d'étre
informée sur son état de santé. Cette information porte sur les différentes investigations,
traitements ou actions de prévention qui sont proposés, leur utilité, leur urgence
éventuelle, leurs conséquences, les risques fréquents ou graves normalement prévisibles
qu'ils comportent ainsi que sur les autres solutions possibles et sur les conséquences
prévisibles en cas de refus. Lorsque, postérieurement a I'exécution des investigations,
traitements ou actions de prévention, des risques nouveaux sont identifiés, la personne
concernée doit en étre informee, sauf en cas d'impossibilité de la retrouver » (58). (Code

la santé publique, article L. 1111-2, alinéa 1). L’information concerne aussi bien les
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actes de soins que les actes de prévention. Elle porte essentiellement sur les risques
fréquents et graves qui sont prévisibles. L’information des patients doit leur permettre
de les éclairer sur leur état de santé, leur expliquer le déroulement des soins qu’ils vont

recevoir et surtout leur permettre de participer activement a leur prise en charge.

L’information donnée doit étre simple, loyale et adaptée aux capacités de
compréhension du patient. Il faut éviter le langage trop technique et les détails
superflus. « Le medecin doit a la personne qu'il examine, qu'il soigne ou qu'il conseille,
une information loyale, claire et appropriée sur son état, les investigations et les soins
qu'il lui propose. Tout au long de la maladie, il tient compte de la personnalité du
patient dans ses explications et veille a leur compréhension » (59). (Code de
déontologie médicale, décret n° 95-1000, article 35). Le professionnel de santé doit
fournir au patient les éléments essentiels afin de lui permettre d’accepter ou non la prise
en charge proposeée. Il doit s’assurer de la bonne compréhension du patient en lui posant
des questions et ne doit pas hésiter a répéter 1’information. Cette derniére doit étre

délivrée tout au long de la prise en charge médicale des patients.

La loi insiste sur le respect du consentement libre et éclairé du patient : « Aucun
acte médical ni aucun traitement ne peut étre pratiqué sans le consentement libre et
éclairé de la personne et ce consentement peut étre retiré a tout moment » (58). (Code
de la santé publique, article L. 1111-4, alinéa 3). « Le consentement de la personne
examinée ou soignée doit étre recherché dans tous les cas » (59). (Code de déontologie
médicale, décret n° 95-1000, article 36).

Tous les professionnels de santé qui interviennent dans le protocole de soins sont
concernés par ce devoir d’information du patient. « Cette information incombe a tout
professionnel de santé dans le cadre de ses compétences et dans le respect des regles
professionnelles qui lui sont applicables. Seules lI'urgence ou l'impossibilité d'informer
peuvent I'en dispenser » (58). (Code de la santé publique, article L. 1111-2, alinéa 2).
Cependant, le professionnel de santé doit étre vigilant d’informer le patient dans les

limites de ses compétences.

Un entretien individuel doit étre réalisé avec le patient afin de lui apporter

I’information relative a son état de santé. On privilégie une information orale pour
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permettre une discussion et surtout au patient de poser ses éventuelles questions. De
plus, I'information orale permet d’étre adaptée au cas de chaque patient. « Cette
information est délivrée au cours d'un entretien individuel » (58). (Code de la santé
publique, article L. 1111-2, alinéa 3). Le professionnel de santé peut également remettre
au patient un document écrit afin d’expliciter les informations orales regues. Ce
document écrit doit étre vu comme un complément d’information et ne doit pas se
substituer a I’entretien oral. Le document écrit permet au patient de s’y reporter lorsqu’il
le souhaite et d’en discuter avec la personne de son choix. Ces documents ont également
pour vocation de susciter des questions auxquelles le professionnel de santé pourra

répondre.

La décision de soins résulte d’un accord entre le médecin et le patient. Ce
dernier peut effectuer son libre choix. « Toute personne prend, avec le professionnel de
santé et compte tenu des informations et des préeconisations qu'il lui fournit, les
décisions concernant sa santé » (58). (Code de la santé publique, article L. 1111-4,

alinéa 1).

Le médecin est tenu de respecter le choix de son patient dans son protocole de
soin. « Le médecin doit respecter la volonté de la personne aprés I'avoir informée des
conséquences de ses choix. Si la volonté de la personne de refuser ou d'interrompre un
traitement met sa vie en danger, le médecin doit tout mettre en ceuvre pour la convaincre
d'accepter les soins indispensables » (58). (Code de la santé publique, article L. 1111-4,
alinéa 2).

La loi a également prévu le droit a I’information des mineurs ou des majeurs
sous tutelle. L’information concernant ces patients doit étre délivrée aux titulaires de
’autorité parentale ou au tuteur. Si la personne concernée est en mesure de comprendre
I’information, elle peut participer a la prise de décision. « Les droits des mineurs ou des
majeurs sous tutelle mentionnes au présent article sont exerceés, selon les cas, par les
titulaires de l'autorité parentale ou par le tuteur. Ceux-ci regoivent l'information prévue
par le présent article, sous réserve des dispositions de l'article L. 1111-5. Les intéressés
ont le droit de recevoir eux-mémes une information et de participer a la prise de

décision les concernant, d'une maniére adaptée soit a leur degré de maturité s'agissant
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des mineurs, soit a leurs facultés de discernement s'agissant des majeurs sous tutelle »
(58). (Code de la santé publique, article L. 1111-2, alinéa 5).

Lorsqu’un patient se plaint de ne pas avoir été correctement informé, c’est au
professionnel de santé ou a I’¢établissement de santé de prouver que I’information a été
deélivrée conformément a la loi. « En cas de litige, il appartient au professionnel ou a
I'établissement de santé d'apporter la preuve que I'information a été délivrée a l'intéressé
dans les conditions prévues au présent article. Cette preuve peut étre apportée par tout
moyen » (58). (Code de la santé publique, article L. 1111-2, alinéa 7). En pratique, un
document écrit et signé par le patient n’est pas le moyen le plus adapté pour apporter la
preuve que le patient ait bien été informé. Selon la HAS (Haute Autorité de Santé), il est
recommandé de mentionner les entretiens effectués dans le dossier des patients. Il faut
notifier les informations majeures délivrées au patient, par quel professionnel de santé et
la date a laquelle ces informations ont été délivrées. On peut éventuellement stipuler les
problémes ou difficultés rencontrés. La tragabilité de I’information servira de moyen de
preuve en cas de litige. Elle permet également d’assurer la continuité des soins et

d’augmenter la satisfaction des patients.
L’information doit étre actualisée au fil du temps.

La HAS a publié des recommandations de bonnes pratiques concernant la

délivrance de I’information (61).

Il faut étre vigilant a 1’information délivrée. Gardons a 1’esprit que trop
d’information est souvent une source d’angoisse et peut étre tout aussi préjudiciable que

le manque d’information.

Le médecin ne doit pas mentir a son patient. Le mensonge risquerait de détruire
la relation de confiance établie entre le médecin et son patient. Cependant, il ne doit
jamais laisser de questions sans réponse. Nous savons que les connaissances médicales
sont limitées et qu’il est impossible de répondre a tout mais dire que 1’on ne sait pas

constitue déja une réponse.
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3.1.2 Les limites de I'information :

L’urgence constitue une dérogation au respect du consentement libre et éclaireé.
L’urgence est caractérisée par un danger immédiat pour la vie du patient. En cas de
nécessité vitale, le soin de secours reste la principale priorité. Le temps passé a donner
les informations pourrait compromettre les chances de survie du patient. « Lorsque la
personne est hors d'état d'exprimer sa volonté, aucune intervention ou investigation ne
peut étre réalisée, sauf urgence ou impossibilité, sans que la personne de confiance
prévue a l'article L. 1111-6, ou la famille, ou a défaut, un de ses proches ait été

consulté » (58). (Code de la santé publique, article L. 1111-4, alinéa 4).

L’impossibilité d’informer le patient est une deuxiéme dérogation au respect du
droit a I’information. Le patient est alors considéré comme étant hors d’état d’exprimer
sa volonté. Le médecin ne peut informer son patient a cause d’une impossibilité
physique (patient non francophone, sourd et muet...) ou psychique. Le médecin a le
droit de garder le silence lorsqu’il juge que la personne n’est psychologiquement pas
apte a recevoir une information compléte sur son état de santé et que celle-ci pourrait
nuire au bon déroulement des soins. Ce droit au silence pour le médecin reste une

exception.

Pour le patient, I’information est un droit mais ce n’est pas un devoir de la part
du professionnel de santé. Le patient peut choisir d’étre informé ou non. C’est au patient
de décider s’il veut savoir ou ne pas savoir. Sa décision doit étre respectée par le
professionnel de santé. Lorsque le patient a choisi de rester dans I’ignorance, le médecin
peut informer la personne de confiance ou un proche sauf si le patient s’y est Opposé.
« La volonté d'une personne d'étre tenue dans l'ignorance d'un diagnostic ou d'un
pronostic doit étre respectée, sauf lorsque des tiers sont exposés a un risque de
transmission » (58). (Code de la santé publique, article L1111-2, alinéa 4). Certains
patients n’expriment pas le besoin d’obtenir des informations. La prise de décision de

soins revient, dans ce cas, entierement au médecin.

La personne mineure peut refuser que le médecin contacte les titulaires de

I’autorité parentale afin de garder le secret sur son état de santé. « Par dérogation a
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l'article 371-2 du code civil, le médecin peut se dispenser d'obtenir le consentement du
ou des titulaires de l'autorité parentale sur les décisions médicales a prendre lorsque le
traitement ou l'intervention s'impose pour sauvegarder la santé d'une personne mineure,
dans le cas ou cette derniére s'oppose expressément a la consultation du ou des titulaires
de l'autorité parentale afin de garder le secret sur son état de santé. Toutefois, le
médecin doit dans un premier temps s'efforcer d'obtenir le consentement du mineur a
cette consultation. Dans le cas ou le mineur maintient son opposition, le médecin peut
mettre en occuvre le traitement ou l'intervention. Dans ce cas, le mineur se fait
accompagner d'une personne majeure de son choix » (58). (Code de la santé publique,
article L. 1111-5, alinéa 1).

3.1.3 Acces du patient a son dossier médical :

Un dossier médical est constitué pour chague patient hospitalisé dans un
établissement de santé. Le dossier medical renferme toutes les informations médicales
d’un patient. Il contient, par exemple, les résultats d’examen, les comptes rendus de
consultation, les comptes rendus d’intervention, les motifs d’hospitalisation, les feuilles
de surveillance, les correspondances entre professionnels de santé... Toutes les
informations figurant dans le dossier ne sont pas communicables. « Toute personne a
acces a l'ensemble des informations concernant sa santé détenues par des professionnels
et établissements de santé, qui sont formalisées et ont contribué a I'élaboration et au
suivi du diagnostic et du traitement ou d'une action de prévention, ou ont fait I'objet
d'échanges écrits entre professionnels de santé, notamment des résultats d'examen,
comptes rendus de consultation, d'intervention, d'exploration ou d'hospitalisation, des
protocoles et prescriptions thérapeutiques mis en ceuvre, feuilles de surveillance,
correspondances entre professionnels de santé, a I'exception des informations
mentionnant qu'elles ont été recueillies aupres de tiers n'intervenant pas dans la prise en
charge thérapeutique ou concernant un tel tiers » (58). (Code de la santé publique,
article L.1111-7, alinéa 1).
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La demande d’acces au dossier médical peut étre formulée par le patient, son
ayant droit en cas de déces, le détenteur de ’autorité parentale pour les mineurs, le
tuteur pour les majeurs sous tutelle ou le médecin désigné comme 1’intermédiaire. Elle
est adressée a un professionnel de santé qui s’occupe de la prise en charge du patient ou

au directeur de I’établissement de santé.

La loi du 4 mars 2002 donne le droit au patient d’accéder librement a son dossier
meédical. « Elle peut accéder a ces informations directement ou par l'intermédiaire d'un
médecin qu'elle désigne et en obtenir communication, dans des conditions définies par
voie réglementaire au plus tard dans les huit jours suivant sa demande et au plus t6t
aprés gqu'un délai de réflexion de quarante-huit heures aura été observé. Ce délai est
porté a deux mois lorsque les informations médicales datent de plus de cing ans ou
lorsque la commission départementale des hospitalisations psychiatriques est saisie en
application du quatrieme alinéa » (58). (Code de la santé publique, article L.1111-7,

alinéa 2).

Les établissements de santé doivent proposer un accompagnement médical aux
personnes qui demandent un acces aux informations les concernant. Le patient peut

refuser cet accompagnement.

Le médecin peut également recommander au patient de se faire accompagner par
une personne de son choix lors de la consultation de certaines informations. Le patient a
également le droit de refuser cet accompagnement. « La présence d'une tierce personne
lors de la consultation de certaines informations peut étre recommandeée par le médecin
les ayant établies ou en étant dépositaire, pour des motifs tenant aux risques que leur
connaissance sans accompagnement ferait courir a la personne concernée. Le refus de
cette derniére ne fait pas obstacle a la communication de ces informations » (58). (Code

de la santé publique, article L. 1111-7, alinéa 3).

Le patient peut choisir la communication des informations sur place dans
I’établissement de santé ou I’envoi de copies. «La consultation sur place des
informations est gratuite. Lorsque le demandeur souhaite la délivrance de copies, quel

gu'en soit le support, les frais laissés a sa charge ne peuvent excéder le colt de la
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reproduction et, le cas échéant, de l'envoi des documents » (58). (Code de la santé
publique, article L. 1111-7, alinéa 7).

3.1.4 La personne de confiance : (69)

Lors d’une hospitalisation, on propose au malade de désigner par écrit une
« personne de confiance ». Cette décision est valable pendant toute la durée de
I’hospitalisation. Le patient peut changer de personne de confiance a tout moment.
Cependant, il doit alors désigner une nouvelle personne de confiance par écrit.
Fréguemment, la personne de confiance est un parent, un conjoint, un proche, un
médecin traitant... « Toute personne majeure peut désigner une personne de confiance
qui peut étre un parent, un proche ou le médecin traitant, et qui sera consultée au cas ou
elle-méme serait hors d'état d'exprimer sa volonté et de recevoir lI'information nécessaire
a cette fin. Cette désignation est faite par écrit. Elle est révocable a tout moment. Si le
malade le souhaite, la personne de confiance I'accompagne dans ses démarches et
assiste aux entretiens médicaux afin de I'aider dans ses décisions » (58). (Code de la

santé publique, article L.1111-6, alinéa 1).

La personne de confiance peut accompagner le malade lors de ses rendez-vous

médicaux afin de 1’aider dans ses décisions et de le soutenir dans son parcours de soins.

La personne de confiance doit bénéficier d’une information suffisante car elle
sera consultée dans le cas ou le malade n’est pas en mesure d’exprimer sa volonté. Elle

ne se substitue pas a la personne malade tant que celle-ci est autonome.

La personne de confiance a un devoir de confidentialité concernant les

informations qu’elle a recues.
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3.1.5 Evaluation de I'information délivrée :

L’information délivrée par un professionnel de santé est évaluée comme tout

acte de soins.

On évalue la satisfaction des patients concernant I’information orale et les
documents écrits qu’ils ont regus. On réalise des enquétes aupres des patients afin de

savoir quelles informations ils ont recues et comment celles-ci leur ont été délivrées.

Les dossiers médicaux des patients sont inspectés pour vérifier la tracabilité de

I’information.

On vérifie également la qualité des documents écrits qui accompagnent

I’information orale.

3.1.6 Les autres sources d’'information :

Les différents Plans Cancer ont pour objectif de permettre une meilleure

information du patient afin de le rendre acteur dans sa prise en charge thérapeutique.

La mesure 39 du Plan Cancer de 2003-2007 veut faciliter I’accés du patient a
I’information. « Rendre le systeme de prise en charge du cancer transparent et
compréhensible pour les patients en développant, au plus prés des lieux de vie, les

points d’information sur le cancer.

e Mettre a disposition des patients, au niveau des régions, les coordonnées des
sites et réseaux agreés en cancérologie, et leur spécialisation eventuelle sous la
forme d’un agenda-information-cancer.

e Ouvrir des « kiosques » d’information sur le cancer dans les villes, départements
ou regions, dans le cadre de contrats de santé publique Etat-collectivités locales.
D’autres points de contact seront les pharmacies et les hopitaux.

e Développer la téléphonie sociale sur le domaine, par la création d’'un numéro

vert de type « cancer info service ». Ce service sera mis en ceuvre par I’Institut
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National du Cancer. Il permettra d’obtenir des informations sur la maladie, sur
les prises en charges et sur les aides sociales et psychosociales existantes.
Donner acces a des informations multiples via internet. Ce service sera
également mis en ceuvre par 1’Institut National du Cancer. Il contiendra des
informations techniques sur le cancer et permettant de connaitre la maladie, ses
traitements, et tous les éléments pouvant étre attendus d’un site national
d’information sur le cancer. En particulier, ce site permettra aux patients 1’acces
aux guides de bonnes pratiques cliniques, identifiera 1’ensemble des essais
cliniques ouverts en France et les lieux ou ces essais sont proposés, et présentera
la situation épidémiologique des cancers et son évolution. L’objectif est de
rendre le systeme de prise en charge compréhensible pour les patients et leurs
familles » (70). (Plan Cancer 2003-2007, mesure 39).

L’action 19.5 du Plan Cancer 2009-2013 vient renforcer I’idée du premier Plan

Cancer, le but étant toujours de rendre le patient véritablement acteur de son parcours de

soins. « 19.5 Rendre accessible aux patients une information de référence sur les

cancers afin d’en faire des acteurs du systéme de soins.

Mettre a disposition des personnes malades et de leurs proches des guides
d’information de référence, concus en miroir des référentiels destinés aux
spécialistes et élaborés selon les méthodologies HAS/INCa. Toutes les
localisations de cancer seront traitées dans les 5 ans.

Mettre en place la plateforme INCa d’information multimédia Cancer info,
réalisée en partenariat avec la Ligue nationale contre le cancer, a destination
prioritaire des personnes malades et des proches, pour rendre disponible une
information de référence actualisée et exhaustive dans les domaines médical,
social, juridique et pratique sur les différents types de cancers » (71). (Plan
Cancer 2009-2013, action 19.5).
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Actuellement en cours, le Plan Cancer 2014-2019, avec son action 7.13, a pour

objectif de donner acces & une information adaptée aux malades et a leurs proches.

« Action 7.13 : Rendre accessible aux malades et aux proches une information adaptée.

Enrichir les contenus des supports d’information de référence et notamment la
plateforme d’information santé Cancer info sur les cancers et les prises en
charge, en ce qui concerne les soins de support et 1’accompagnement social.
Accroitre encore la notoriété des outils de la plateforme Cancer info pour
favoriser leur appropriation par les professionnels et les acteurs associatifs et
leur mise a disposition aupres des personnes atteintes et de leurs proches.
Généraliser la remise par 1’équipe soignante d’un support d’information sur la
prise en charge, adapté selon le type de cancer. Il pourra étre délivré a la
personne lors de la remise de son programme personnalisé de soins.

Améliorer la communication soignant-soigné par la formation des médecins. Le
référentiel national du DES d’oncologie intégrera dans les compétences
génériques ou transversales la communication avec le malade et son entourage.
Conforter I’apport des associations a 1’amélioration de la qualité de la relation
enfant/parents/professionnels et de I'information échangée, via des appels a
projets qui porteront également sur leur contribution dans I’accompagnement
des situations d’échec thérapeutique » (72). (Plan Cancer 2014-2019, action
7.13).

Différents moyens sont mis a la disposition des patients :

- Cancer info service au 0805 123 124 est un service téléphonique anonyme

ouvert du lundi au vendredi de 9h a 19h et le samedi de 9h & 14h. Ce service essaiera

d’apporter les réponses les plus complétes possibles aux questions des patients.

- Le site internet de 1’Institut National du Cancer www.e-cancer.fr permet aux

patients de retrouver des dossiers classés par type de cancer ainsi que des dossiers

pratiques sur les droits des malades.
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- Des guides d’informations rédigés par 1’Institut National du Cancer sur chaque
type de cancer, les traitements et leurs effets secondaires éventuels. Ces guides sont

simples et explicatifs.

- Des Espaces Cancer Info qui sont des points d’information en libre accés. Ils
sont installés dans des centres et services de radiothérapie publics et privés. On y
retrouve des guides d’information Cancer info et un poste informatique ou une borne
donnant acces a Cancer info et a divers sites d’information médicale. En Haute-

Normandie, le centre Henri Becquerel de Rouen posséde un Espace Cancer Info.

- Des Espaces Rencontres Information (ERI) dans les établissements de soins.
Ces espaces ont pour vocation de fournir aux malades et a leurs proches un lieu de
dialogue et d’information. Ils organisent des activités autour de 2 thémes a savoir
I’information et la rencontre. Des animateurs sont présents pour accompagner le patient
dans sa recherche et la compréhension d’informations médicales. Ils organisent
également des réunions-débats entre les soignants, les patients et leurs proches. En
Seine-Maritime, un Espace Rencontre Information existe au sein du Centre Henri

Becquerel de Rouen.

- Des associations de patients afin de partager leur expérience avec d’autres
personnes malades, échanger des conseils, trouver de I’information sur la maladie.
Parmi les associations les plus connues, on peut citer LMC France, France Lymphomes

Espoir, Mon réseau cancer du sein...

La mesure 60 du Plan Cancer de 2003-2007 insiste sur la nécessité et
I’importance de la présence d’associations dans les structures de soins. « Mieux
reconnaitre et organiser la présence des bénévoles et des associations de patients et de

parents d’enfants au sein des structures de soins.

e Mettre en place une convention type association-hdpital qui pourra étre déclinée
localement.

e Quvrir aux bénévoles 1’acces a des formations continues actuellement réservées
aux professionnels. Inversement, s’appuyer sur I’expérience vécue disponible au
sein des associations pour former ou informer les professionnels soignants et

médicaux.

79



e ldentifier dans chaque structure de soins un correspondant interne des
associations de patients, dont les coordonnées pourront figurer au bas de
programme personnalisé de soins.

o Encourager le développement, organisé par les associations de patients, de lieux
d’information et de soutien pour les patients et leurs proches situés a I’intérieur

des hépitaux » (70). (Plan Cancer 2003-2007, mesure 60).

3.2 L’annonce du cancer et la place de I'information : (70) (71)

(72) (73) (74) (75) (76) (77) (78)

L’annonce du diagnostic de cancer constitue une étape marquante et éprouvante
dans la vie du patient et de son entourage. Elle est souvent vécue comme un
traumatisme. Elle a souvent été décrite par les patients comme un « coup de poing dans
la figure », un « tremblement de terre ». Pour le soignant qui recoit le patient ou pour le
patient qui regoit I’information, I’annonce d’une mauvaise nouvelle est toujours un
moment difficile. L’annonce d’un cancer marque 1’entrée dans une nouvelle vie ou le

patient devra apprendre a vivre avec la maladie.

L’annonce d’une maladie grave ne se limite pas seulement au diagnostic mais

aussi aux conséquences possibles de la maladie et des traitements.

Le cancer renvoie tres souvent a une image de mort, de souffrance induite par la
maladie ou les traitements (perte des cheveux, brllures de radiothérapie, mutilation

chirurgicale...).

L’annonce se définit comme un processus continu tout au long de la prise en

charge des patients.

IIs n’existent pas de « bonnes » fagons d’annoncer un cancer mais certaines sont

moins traumatisantes que d’autres.

L’avenir peut évoquer, chez le patient et son entourage, des sources d’angoisse,

d’incertitude et de bouleversements.
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3.2.1 Le cadre réglementaire de 'annonce :

Durant de nombreuses années, la relation « médecin-malade » était basée sur le
modele paternaliste et la question de 1’annonce se posait peu. C’est le médecin qui

prenait les bonnes décisions pour son patient.

La relation « médecin-malade » a évolué vers un modele autonomiste. Le patient
est devenu un véritable acteur de son parcours de soins. L’annonce est donc devenue

I’origine de beaucoup de réflexions.

En 1998, la Ligue nationale contre le cancer organisait les premiers états
généraux des malades. Les patients ont alors exprimé des conditions d’annonce
inappropriées par exemple des annonces faites par téléphone, dans un couloir... et sans
accompagnement psychologique. Les conditions d’annonce d’un cancer étaient
déplorables. Les malades disaient ne plus tolérer les trés mauvaises conditions
d’annonce d’un diagnostic par lui-méme angoissant... Les patients voulaient sortir de
I’état de désinformation ou on les maintenait. Pour répondre a la demande des patients,

le dispositif d’annonce est une mesure du Plan Cancer de 2003-2007.

La mesure 40 du Plan Cancer 2003-2007 a permis aux patients de bénéficier de
meilleures conditions d’annonce du diagnostic de leur maladie. Elle vise a améliorer
l’accés a I’information des patients. « Permettre aux patients de benéficier de

meilleures conditions d’annonce du diagnostic de leur maladie.

e Définir les conditions de 1’annonce du diagnostic au patient, incluant le
recours possible a un soutien psychologique et a des informations
complémentaires (cahier des charges).

e Rémunérer la consultation d’annonce par un forfait versé aux
établissements de santé, permettant de financer le dispositif de soutien au
patient et le temps du médecin » (70). (Plan Cancer 2003-2007, Mesure
40).

La généralisation de cette mesure a eu lieu apreés un an d’expérimentation

nationale dans 58 etablissements de santé. Elle s’appuie sur deux grands principes :
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- Tout patient atteint de cancer doit pouvoir bénéficier, au début de sa maladie
et/ou en cas de récidive, d’un dispositif d’annonce organis¢, qui doit étre mis en place

dans tous les établissements traitant des patients atteints de cancer.

- La coordination interprofessionnelle, la communication en direction des
patients et leurs proches ainsi que la souplesse dans la mise en ceuvre seront pour

beaucoup dans la réussite de ce dispositif et dans I’amélioration du vécu des patients.

En 2005, des recommandations nationales pour la mise en ceuvre du dispositif
d’annonce du cancer dans les établissements de santé ont été rédigées afin d’améliorer
les conditions de 1’annonce. Elles permettent également d’initier une prise en charge
globale et continue du patient. Elles définissent des criteres qualité et des grands

principes d’organisation.

Le Plan Cancer 2009-2013 vise a renforcer la qualité de prise en charge des
patients. L’action 19.1 du Plan Cancer 2009-2013 prévoyait le développement du
dispositif d’annonce en vue de sa généralisation. Aucune personne entrant dans la

maladie ne doit étre exclue de ce dispositif d’annonce.

«19.1 Généraliser 1’acceés aux mesures transversales lancées par le Plan cancer

précédent, améliorant la qualité de toute prise en charge en cancérologie.

La généralisation de la mise en ceuvre des mesures qualité (dispositif d’annonce,
pluridisciplinarité, programme personnalisé de soins, accés aux soins de support) devra
étre effective d’ici la fin 2011, puisque ces €léments sont constitutifs de 1’autorisation

donnée aux établissements de santé pour traiter les malades atteints de cancer.

e Préparer un plan de montée en charge du dispositif d’annonce au niveau de
chaque établissement de santé autorisé et le mettre en ceuvre d’ici 2011.

e Faire valider par un comité de patients le format du Programme Personnalisé de
Soins (PPS) dont chaque malade dispose. Ce PPS sera complété par un
programme personnalisé de 1’apres cancer prenant en compte la période qui suit

la premiére phase du traitement (cf. mesure 25.2).
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e Définir un cadre de référence national pour les réunions de concertation
pluridisciplinaire (INCa) et systématiser leurs audits qualité, pilotés par les
réseaux régionaux de cancérologie.

e Renforcer les soins de support en intégrant mieux la lutte contre la douleur et le
recours a la démarche palliative quand il s’avére nécessaire » (71). (Plan Cancer
2009-2013, action 19.1).

3.2.2 Les objectifs du dispositif d’annonce :

Le dispositif d’annonce permet au patient de bénéficier de meilleures conditions

d’annonce de sa pathologie.

Il doit également permettre une meilleure coordination entre le médecin
généraliste et 1’établissement de santé. Le médecin traitant, choisi par le patient, doit

étre informé de la prise en charge hospitaliére de son patient.

L’annonce s’inscrit dans une dynamique d’équipe avec une interaction entre les
différents acteurs de santé. On remarque une prise en charge pluridisciplinaire incluant

essentiellement des médecins et des personnels paramédicaux.

Le dispositif d’annonce doit étre dynamique afin de s’adapter aux évolutions des

besoins des personnes malades.

Ce dispositif d’annonce doit permettre [’information, le soutien et
I’accompagnement du patient et de son entourage afin de répondre aux besoins des
patients énoncés lors des états généraux des malades. Il concerne aussi bien le

diagnostic initial de la maladie que la rechute d’un cancer.

L’annonce du cancer doit bien siir respecter la volonté du patient de savoir ou

non.

L’annonce facilite I’implication du patient dans sa prise en charge thérapeutique.

83



3.2.3 La structure du dispositif d’annonce :

Le dispositif d’annonce est composé de 4 temps qui correspondent a 4 étapes de
prise en charge. Il prévoit des moments de discussion et d’explication sur la maladie et
les traitements pour apporter une information adaptée, progressive et respectueuse au

patient.

> Un temps médical :

Le premier temps est un temps meédical. Il correspond a la consultation
d’annonce médicale. L’annonce du diagnostic mais aussi la proposition de la stratégie
thérapeutique se fera en une ou plusieurs consultations avec le patient. La stratégie
thérapeutique est définie au cours d’une réunion de concertation pluridisciplinaire
(également appelée RCP). La réunion de concertation pluridisciplinaire regroupe au
moins 3 médecins de spécialités différentes (oncologue, chirurgien, gastroentérologue,
radiothérapeute, radiologue...) et le médecin référent du patient. Les différents
médecins décident de la meilleure stratégie thérapeutique & proposer au patient. Le
médecin référent du patient ne décide pas seul le choix de la stratégie thérapeutique de
son patient. Le projet thérapeutique est présenté au patient par le médecin référent. Une
fois que le patient a compris et accepté le projet thérapeutique, sa décision est
formalisée par écrit et lui sera remise sous la forme d’un Programme Personnalisé de
Soins (PPS). Le PPS est remis au patient et expliqué lors d’une consultation dédiée au
dispositif d’annonce. Ce programme comprend les modalités thérapeutiques définies par

1’équipe pluridisciplinaire et son organisation dans le temps.

La mesure 31 du Plan Cancer 2003-2007 reprend ces notions. « Faire bénéficier
100% des nouveaux patients atteints de cancer d’une concertation pluridisciplinaire
autour de leur dossier. Synthétiser le parcours thérapeutique prévisionnel issu de cette

concertation sous la forme d’un « programme personnalisé de soins » remis au patient.

Ce programme, établi apres concertation pluridisciplinaire, sera remis et expliqué au

patient. Il doit étre parfaitement compréhensible par le patient.
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Dans D’attente d’un véritable dossier communiquant, ce programme doit, lors des
épisodes extra-hospitaliers (qui représentent environ 90% du temps de traitement),
faciliter la transmission des informations entre les professionnels, et en premier lieu le

médecin genéraliste.

Ce programme identifiera en outre le réseau et 1’établissement de prise en charge, le
médecin référent pour le patient, et les coordonnées d’un représentant des patients pour

I’hopital » (70). (Plan Cancer 2003-2007, mesure 31).

L’annonce du diagnostic d’un cancer initial ou d’une rechute implique souvent
une consultation longue et spécifique. La consultation d’annonce est réalisée par un
médecin spécialiste (oncologue, hématologue, chirurgien...) mais elle peut aussi, dans
de rares cas, étre réalisée par un médecin généraliste. Lors de la consultation d’annonce,
le médecin devra étre a 1’écoute de son patient et surtout de ses éventuelles
interrogations. Il devra répondre a ses questions en toute honnéteté et essayer de créer
une relation de confiance avec son patient. Le médecin devra s’assurer que son patient a
compris les informations données. Cet échange entre le médecin et le patient permettra
une meilleure implication du patient dans le déroulement de son traitement. Cette
premiere consultation permet d’informer le patient sur sa maladie mais aussi sur les
alternatives thérapeutiques, d’identifier les conditions psychologiques et sociales du

patient et de I’informer de la discussion de son dossier en RCP.

Dans un deuxieme temps, la proposition de la stratégie thérapeutique permet
d’annoncer les propositions thérapeutiques décidées lors de la RCP, d’avertir le patient
sur les risques et effets indésirables possibles et de proposer un relais vers d’autres

soignants si besoin.

Lors de ces différentes consultations d’annonce de cancer, le médecin devra

avoir une attitude empathique et devra faire preuve d’une écoute attentive.

La présence d’un ou plusieurs accompagnants, lors de ces consultations, est

possible.
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> Un temps d’accompagnement soignant :

Le second temps prend la forme d’une consultation paramédicale, possible
immédiatement apreés ou a distance des consultations médicales. Il est proposé par le
médecin. Ce temps d’accompagnement donne la possibilité, au malade ou a son
entourage, de rencontrer des soignants disponibles qui écoutent, reformulent, donnent
de I’information et peuvent orienter la personne malade vers d’autres professionnels tels
que des psychologues, le service social afin d’améliorer la qualité de vie du patient

durant les soins, des associations et des espaces de dialogue et d’information.

Cette consultation paramédicale est, le plus souvent, réalisée par un infirmier
mais en théorie tous les soignants peuvent étre amenés a y participer. Ce temps
d’accompagnement soignant se heurte au manque d’infirmicres dans les établissements

de santé.

Apres I’annonce du diagnostic, le patient est trés souvent dans un état de
sidération. Il est alors impossible pour lui d’entendre ce que le médecin lui dit lors de la
consultation. Cet entretien d’écoute et de reprise est un moment crucial dans 1’annonce.
Le patient peut alors parler de lui, de ses préoccupations, de ses inquiétudes et aussi de

son entourage.

Ce deuxieme temps n’a pas de caractére obligatoire et ne peut étre impose.
Cependant, il a montré son importance tant pour les malades que pour I’équipe

soignante.

» L’accés a une équipe impliqguée dans les soins de support :

Cet acces permet au patient d’étre guidé et soutenu dans ses démarches
notamment des démarches sociales. Il se fait en collaboration avec les équipes
soignantes. En fonction de sa situation et si elle le souhaite, la personne malade pourra
bénéficier de rencontres avec des professionnels spécialisés (kinésithérapeute, assistante
sociale, diététicienne, psychologue, prise en charge de la douleur....). Les soins de
support concernent tous les soins qui ne sont pas purement medicaux ou techniques.
Afin que la prise en charge soit la mieux adaptée, il va falloir coordonner 1’équipe

soignante et les soins de support autour du malade.
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> Un temps d’articulation avec la médecine de ville :

La communication entre 1’équipe hospitaliere et le médecin traitant est
essentielle. Le médecin généraliste est informé et ce des la consultation d’annonce. 1l est
informé sur le diagnostic, le projet thérapeutique, les modifications thérapeutiques
éventuelles, les effets secondaires prévisibles du traitement et la gestion de ceux-ci.
C’est avant tout un gage de sécurité pour la personne malade. Le médecin traitant reste
un interlocuteur privilégié du patient et doit étre associé au parcours de soins. La
communication avec le médecin traitant permet une continuité des soins. C’est
pourquoi, le dispositif d’annonce s’appuie sur un travail de liaison et de coordination
entre les différents professionnels de soins concernés. Il est important de faire figurer

ces différents temps passés avec le patient dans le dossier médical de celui-ci.

Ces différents temps, médicaux ou soignants, sont toujours réalisés en respectant

le libre choix et les souhaits du patient.

Les établissements « autorisés en cancérologie » doivent respecter les différents

temps du dispositif d’annonce.

Le role des soignants est d’aider et d’accompagner le patient tout au long de son

parcours.

Il ne faut pas oublier de prendre en charge également les proches d’un patient
malade. C’est un élément essentiel de la prise en charge car ils accompagnent au
quotidien le patient et le soutiennent. Les proches d’un malade doivent étre informés,

soutenus et accompagnés.

Le dispositif d’annonce est avant tout un travail d’équipe. Une bonne
coordination entre les différents acteurs de santé (médicaux et paramedicaux) permet

une prise en charge de qualité pour le patient.
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3.2.4 Evaluation du dispositif d’annonce :

La mise en ceuvre du dispositif d’annonce fait désormais partie intégrante de la
prise en charge des patients. Ce dispositif d’annonce donne lieu, chaque année, a une

évaluation au sein de 1’établissement et prend en compte 1’avis des patients.

Le dispositif d’annonce permet une diminution de I’angoisse ressentie par le
patient, I’équipe soignante est plus motivée a s’investir dans le parcours de soins du
patient et on obtient une reconnaissance accrue pour les soignants. Tout ce qui est connu

est moins anxiogene que ce qui est inconnu.

3.2.5 La formation au dispositif d’annonce :

Afin de répondre au maximum aux besoins des patients, le personnel soignant,
impliqué dans la mise en ceuvre du dispositif d’annonce, a besoin d’étre formé. L’INCa
et la Ligue contre le cancer permettent, aux équipes qui souhaitent se former, d’aller a la
rencontre d’équipes expérimentatrices volontaires retenues « référentes pour la
formation du dispositif d’annonce » et de participer & la mise en place du dispositif
d’annonce. Les équipes partagent leurs expériences et leur savoir-faire. Ces formations
sont gratuites et ouvertes a tous les professionnels de santé impliqués dans le dispositif
d’annonce a savoir les médecins, les infirmiers, les psychologues, les diététiciennes...
Une liste est établie afin de répertorier les différentes équipes référentes pour la

formation au dispositif d’annonce.
p

Sur le site internet de I’'INCa, on peut retrouver plusieurs outils et documents tels
que les recommandations nationales de mise en ccuvre du dispositif d’annonce du
cancer, la liste des équipes référentes et leurs coordonnées, des outils de liaison
médecin-infirmier, des documents concernant le Programme Personnalisé de Soins
(PPS), des dossiers sur la consultation paramédicale et des outils spécifiques de
repérage des besoins en soins de support. Ces éléments ont été elaborés par les equipes

expérimentatrices du dispositif d’annonce.
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Les soignants peuvent également apprendre a réaliser une annonce en
cancérologie dans des centres de simulation. Ces formations mettent en évidence des
bénéfices pour le patient (meilleure adhésion au traitement, meilleure qualité de vie...)

et pour le soignant (moins de stress, moins d’épuisement professionnel...).

3.2.6 Ressenti des patients vis-a-vis du dispositif d’annonce : (79)

(80)

En 2011, une enquéte a été réalisée afin d’évaluer le ressenti des personnes ayant
bénéficiées du dispositif d’annonce au sein des établissements de santé sélectionnés.
Cette étude a été réalisée par 1’Institut National du Cancer en partenariat avec la Ligue

nationale contre le cancer et la Direction générale de 1’Offre de Soins.

53 etablissements de santé ont été sélectionnés par tirage au sort pour participer
a I’étude et au total 908 personnes malades ont été interrogées apres leur consultation
d’annonce du diagnostic. Elle a pour objectif d’évaluer le dispositif d’accompagnement
mis en place autour de 1’annonce et le ressenti des malades Vvis-a-vis des différentes

composantes de ce dispositif.

Les personnes malades interrogées ont exprimé une grande satisfaction a I’égard
du dispositif d’annonce grace a I’aide et au soutien apportés par les médecins et les
soignants. Elles expriment un Vvéritable climat de confiance qui regne autour de

I’annonce.

L’information apportée par les médecins et les soignants parait satisfaisante pour
les patients. Elle concerne la maladie et les traitements. Elle est compréhensible par le

patient et va permettre de calmer 1’angoisse et I’incertitude.

Les personnes malades ont un ressenti favorable concernant 1’acces au temps
d’accompagnement soignant, la remise du Programme Personnalisé de Soins (PPS) et la

réalisation d’une évaluation sociale lors du dispositif d’annonce.
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Cependant, certaines catégories de personnes telles que les personnes malades
actives CSP+ (Catégorie socioprofessionnelle regroupant chefs d’entreprise, cadres,
artisans...), les femmes et les malades franciliens sont plus critiques sur le climat de
confiance de Dl’annonce, la qualit¢ de I’information délivrée et 1’échange avec le

médecin.

Majoritairement, les patients ont reconnu que le médecin avait trouvé les mots

justes pour leur annoncer leur maladie.

Estimez-vous que le médecin qui vous a annoncé votre
maladie a su trouver les mots justes pour vous en parler ?

M Oui, tout a fait
B Oui, plutét

Non, plutot pas
B Non, pas du tout

m NSP

Figure 9. Ressenti des malades par rapport aux mots utilisés par le médecin pour leur annoncer leur maladie
en 2011 (79)

Lors de I’annonce, le temps d’accompagnement soignant a permis d’apporter
aux personnes malades une écoute suffisante. De plus, les soignants ont reformulé
certaines informations données par le médecin et les patients ont obtenu des réponses a

leurs questions concernant la maladie et les traitements.
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Estimez-vous avoir recu une écoute suffisante lors du temps
d'accompagnement soignant ?

1%

m Oui, tout a fait

B Oui, plutét
 Non, plutét pas
B Non, pas du tout

m NSP

Figure 10. Ressenti des personnes malades a propos de I’écoute recue lors du temps d’accompagnement
soignant en 2011 (79)

Estimez-vous avoir regu des réponses a vos questions, lors du
temps d'accompagnement soignant ?

M Oui, a toutes vos questions

M Oui, a certaines de vos
questions

= Oui, mais a trés peu de vos
questions

B NSP

Figure 11. Ressenti des personnes malades sur la capacité des soignants a répondre a leurs questions lors du
temps d’accompagnement soignant en 2011 (79)

La majorité des patients estiment avoir eu suffisamment de temps pour discuter
avec le médecin du traitement proposé. Cependant, on remarque que 15% des patients

partagent un avis contraire.
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Estimez-vous avoir eu le temps de discuter du traitement de
votre maladie avec le médecin?

m Oui, tout a fait

B Oui, plutét
 Non, plutét pas
B Non, pas du tout

m NSP

Figure 12. Ressenti des personnes malades a propos du temps discussion sur le choix du traitement de leur
maladie en 2011 (79)

Selon les patients, le médecin qui réalise la consultation d’annonce leur a parlé

avec attention et respect.

Le médecin qui vous a annoncé la maladie vous-a-t-il parlé
avec attention et respect ?

M Oui, tout a fait
B Oui, plutét
= Non, plutét pas

H Non, pas du tout

Figure 13. Perception de personnes malades par rapport au climat instauré par le médecin pendant la
consultation d’annonce en 2011 (79)
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Les personnes malades estiment avoir regu de I’aide et du soutien lors du temps

d’accompagnement mais également lors de la consultation d’annonce par le médecin.

Estimez-vous avoir regu aide et soutien de la part de l'infirmier
(ou d'un autre soignant) lors du temps d'accompagnement
soignant ?

1% 1%
\

M Oui, tout a fait
B Oui, plutét

Non, plutbt pas
B Non, pas du tout

B NSP

Figure 14. Perception des personnes malades sur ’aide et le soutien regus lors du temps d’accompagnement
soignant en 2011 (79)

Lorsqu’il est nécessaire, les patients éprouvent peu de difficultés pour joindre un
soignant. lls ont le sentiment d’étre suffisamment entourés par 1’équipe soignante pour

faire face a la maladie.

Presque la moitié des patients déclarent ne pas avoir recu de programme
personnalisé de soins. Cela pourrait s’expliquer par le fait que certaines personnes,
notamment les personnes agées, n’arrivent pas a identifier clairement toutes les étapes
du dispositif (temps d’accompagnement soignant, remise du programme personnalisé de

s0ins).
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Vous a-t-on remis votre programme personnalisé de soins ?

M Oui
B Non

NSP

Figure 15. Proportion des personnes malades qui ont déclaré avoir recu leur programme personnalisé de soins
en 2011 (79)

Presque toutes les personnes malades déclarent que leur médecin traitant a été
informé de leur maladie et du traitement proposé par 1’équipe spécialisée. On remarque
alors une réelle continuité des soins. Le médecin traitant s’implique dans la prise en
charge de son patient lors de la phase de traitement ou lors du suivi médical de ’apres

cancer.

Une deuxiéme étude a été réalisée en 2016 dans trois établissements de Haute-
Savoie. L’objectif de cette étude est de décrire le ressenti des patients concernant le

dispositif d’annonce et d’accompagnement pratiqué dans ces trois établissements.

Les différents axes étudiés sont 1’annonce médicale, la proposition et la
formalisation d’une prise en charge personnalisée, 1’accés au dispositif
d’accompagnement paramédical, aux soins de support et la coordination avec le
médecin traitant ainsi que la continuité de la prise en charge. Le questionnaire reprend

les mémes items que celui réalisé par 1’Institut National du Cancer en 2011.
Parmi la liste des patients éligibles, 236 questionnaires ont été complétés.
Globalement, les patients sont satisfaits du cadre général de I’annonce, de la

relation avec le médecin, les infirmiéres d’accompagnement et le personnel réalisant les
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soins de support. lls notent également une bonne coordination entre les différents
acteurs intervenant dans la prise en charge du patient. Cependant, ils paraissent
insatisfaits par la durée de I’entretien et la remise du programme personnalisé¢ de soins

qui n’est pas toujours respectée.

Dans 58% des cas, ’annonce a été réalisée par le médecin spécialiste de
I’établissement de prise en charge. Pour les autres patients, I’annonce a été faite par le
médecin traitant, des spécialistes en ville ou des spécialistes d’autres établissements.
L’annonce a été réalisée lors d’un face a face avec le médecin dans 95% des cas. On

remarque, tout de méme, que pour 4% des patients I’annonce a eu lieu par téléphone.

Pour 63% des patients, la consultation d’annonce a duré moins de 20 minutes.
Cette durée est bien insuffisante au regard des recommandations nationales concernant

la consultation d’annonce qui préconisent une durée de 45 minutes a 1 heure.

La majorite des patients reconnaissent que le médecin a su trouver les mots

justes pour leur annoncer le diagnostic de cancer.

Estimez-vous que le médecin qui vous a annoncé votre
maladie a su trouver les mots justes ?

M Oui, tout a fait
B Oui, plutét
Non, plut6t pas

B Non, pas du tout

Figure 16. Ressenti des malades par rapport aux mots utilisés par le médecin pour leur annoncer leur maladie
en 2016 (80)
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Tout comme dans I’étude réalisée en 2011 par I’Institut National du Cancer, les
professionnels de santé, réalisant le temps d’accompagnement soignant, écoutent

attentivement leurs patients et répondent a leurs questions.

Estimez-vous avoir regu une écoute suffisante par le
professionnel d'accompagnement pour parler de votre
maladie ?

1% 1%

M Oui, tout a fait
M Oui, plutét
= Non, plutét pas

B Non, pas du tout

Figure 17. Ressenti des personnes malades a propos de I’écoute recue lors du temps d’accompagnement
soignant en 2016 (80)

Le professionnel d'accompagnement a-t-il répondu a vos
questions ?

1% 1%

m Oui, a toutes les questions
B Oui, a certaines questions
= Oui, mais a trés peu de

questions

H Non, a aucune question

Figure 18. Ressenti des personnes malades sur la capacité des soignants a répondre a leurs questions lors du
temps d’accompagnement soignant en 2016 (80)
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On remarque que 27% des patients estiment ne pas avoir eu le temps de discuter
du traitement de leur maladie avec le médecin. Majoritairement, les patients ont déclaré
que la consultation d’annonce avait été trés rapide. Ces résultats témoignent une
insatisfaction beaucoup plus importante de la part des patients que lors de 1’étude
réalisée en 2011. On peut se demander si ces résultats refletent le ressenti de la

population générale ou s’ils sont spécifiques a ces 3 établissements.

Estimez-vous avoir eu le temps de discuter du traitement de
votre maladie avec le médecin ?

W Oui, tout a fait

B Oui, plutét

1 Non, plutét pas
B Non, pas du tout

m NSP

Figure 19. Ressenti des personnes malades a propos du temps discussion sur le choix du traitement de leur
maladie en 2016 (80)

Les patients sont satisfaits par le discours du médecin réalisé avec respect et

attention lors de 1’annonce.
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Le médecin qui vous a annoncé votre maladie vous a-t-il parlé
avec attention et respect ?

1% 1%

M Oui, tout a fait
M Oui, plutét
= Non, plutét pas

B Non, pas du tout

Figure 20. Perception de personnes malades par rapport au climat instauré par le médecin pendant la
consultation d’annonce en 2016 (80)

Pour 97% des patients, ils ont reconnu avoir été soutenus et aides par les

personnes réalisant le temps d’accompagnement soignant.

Estimez-vous avoir recu aide et soutien de la part du
professionnel paramédical lors du temps d'accompagnement
soignant ?

M Oui, tout a fait
B Oui, plutét
= Non, plutét pas

B Non, pas du tout

Figure 21. Perception des personnes malades sur I’aide et le soutien regus lors du temps d’accompagnement
soignant en 2016 (80)
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Il semblerait que dans 36% des cas le programme personnalisé de soins n’a pas

été remis. Une fois encore, le programme personnalisé de soins a été mal identifié.

Vous a-t-on remis votre programme personnalisé de soins ?

M Oui
B Non

NSP

Figure 22. Proportion des personnes malades qui ont déclaré avoir recu leur programme personnalisé de soins
en 2016 (80)

On note une satisfaction générale concernant la coordination entre les différents
acteurs de soins, 1’information des médecins traitants en ville et la prise en charge

proposée aux patients.

Dans le dernier item de ce questionnaire, le patient pouvait exprimer les
domaines dans lesquels il souhaitait wvoir une amélioration. Les domaines
principalement retenus sont le délai d’attente, ’information sur les traitements et

I’annonce du diagnostic.

La prise en charge proposée, dans ces 2 études, correspond majoritairement aux
attentes et besoins exprimés par les patients.

Ces différentes études ont permis de mettre en avant I’intérét des différents
temps du dispositif d’annonce du diagnostic de cancer et I’impact positif de ce dispositif
pour les personnes malades. Elles permettent également d’évaluer la qualité de prise en
charge des patients, le ressenti de ceux-ci et d’engager des réflexions sur de possibles

axes d’amélioration de la part des professionnels de santé.
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Lors de I’annonce d’un diagnostic de cancer, il est important pour les personnes
malades de pouvoir bénéficier d’un soutien, d’une écoute, d’une information adaptée et

d’un accompagnement personnalisé par I’équipe soignante.

Afin d’améliorer la prise en charge des personnes malades, il est important de

leur donner la parole et qu’elles expriment leurs besoins et attentes.

3.3 L'information du patient sur les effets indésirables des

traitements anticancéreux :

Le rapport bénéfice-risque des traitements, qui sont souvent trés toxiques, doit

étre énoncé au patient.

Il faut étre vigilant face a I’information, concernant les effets secondaires
probables, délivrée au patient car on risque de précipiter la survenue de ces effets
indésirables. 1l est donc conseillé d’essayer de présenter ces effets secondaires d’une

maniere atténuée et d’insister sur le caractére passager de ceux-Ci.

Les effets indésirables des traitements peuvent affecter énormément la qualité de
vie des malades. Ils peuvent également étre responsables d’une moins bonne observance
du traitement de la part du patient. Parfois, ils imposent une réduction de posologie et

méme des arréts thérapeutiques pouvant étre déléteres pour le patient.

Le meédecin doit insister sur les symptémes récurrents qui sont le signe de la
survenue d’une toxicité grave (fievre, diarrhées importantes, lésions buccales

empéchant 1’alimentation).

Les patients exigent une information de haute qualité sur les soins de santé.
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3.3.1 Larecherche d’information par les patients sur leur
traitement:

3.3.1.1 Les différences dans la recherche d’information :

Une étude a été réalisée, dans I’Etat de Pennsylvanie en 2005, afin de connaitre
les différences dans la recherche d’information chez des patients atteints de cancer du
sein, de la prostate ou colorectal. Le but de cette étude était de savoir si des patients,
présentant différents types de cancer, avaient des besoins d’information et des
comportements de recherche différents. En moyenne pour 1’ensemble des cancers, 82%
des patients ont cherché de I’information sur leur cancer. Les patients atteints d’un
cancer colorectal ont déclaré rechercher moins d’information que les patients atteints
d’un cancer du sein et de la prostate. L’ambigiiité relative, au sujet des options de
traitements pour le cancer du sein et de la prostate, peut créer une situation dans laquelle
les patients doivent participer plus activement a la prise de décisions médicales. Ils sont
ainsi plus motivés a rechercher des informations sur leur maladie. Les patients atteints
de cancer recherchent beaucoup d’informations et ils utilisent différentes sources pour
satisfaire ce besoin. Cependant, il semble y avoir d’importantes différences sur le niveau

d’information selon le type de cancer (81).

En Australie, une étude a été effectuée aupres de patients atteints de cancer en
cours de traitements. L’objectif de cette étude était de déterminer la prévalence et les
prédicteurs de besoins non satisfaits pour les patients. Les patients présentent des
besoins plus élevés dans les domaines de la psychologie, du systeme de santé et de
I’information, de la vie physique et de la vie quotidienne. L’insatisfaction des patients
concerne les informations recues sur la maladie, le traitement, les effets secondaires et
leur contréle ainsi que le soutien recu par les patients et leur famille lors du retour au
domicile. On remarque que les besoins concernant le systéme et de santé et de
I’information sont influencés par 3 variables : la régression du cancer, 1’age et le type de
traitement recu au cours du dernier mois. Les patients, dont le cancer n’avait pas cessé
de croitre, étaient beaucoup plus susceptibles de déclarer des besoins d’aide dans le
domaine de I’information. Les patients &gés de 31 a 60 ans étaient également beaucoup

plus demandeurs d’information que les autres patients. On constate ¢galement que les
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patients ayant recu une immunothérapie, au cours du dernier mois, étaient beaucoup
moins susceptibles de declarer des besoins d’information que ceux qui regoivent une
association de traitements. Il est nécessaire d’élaborer des stratégies de diffusion

d’information plus innovantes afin de palier a ces insuffisances (82).

Une étude américaine a conclu que les patients agés sont moins susceptibles de
vouloir participer aux décisions médicales. Le stress, au moment du diagnostic, est lié a
la volonté de participer aux decisions médicales. Les patients, qui ont un niveau
d’éducation plus élevé, souhaitent que les médecins partagent I’information et la prise
de décision avec eux. Ils se sentent a 1’aise pour poser des questions a leur médecin. Ces
patients cherchent de I’information auprés d’autres sources que le médecin et ils

discutent des informations trouvées avec lui (83).

3.3.1.2 Les différentes sources d’information :

Les patients atteints de cancer obtiennent principalement de I’information, sur
leur état de santé et leur traitement, aupres des professionnels de santé. Tous les patients
n’ont pas toujours l’intention de discuter de la maladie et des traitements avec le
spécialiste. Une discussion avec le spécialiste peut étre planifiée lorsque le patient
ressent de I’incertitude, de la peur et de ’insatisfaction a I’égard de I’information regue.
La recherche d’information par les patients semble étre influencée par divers facteurs
notamment les besoins, les valeurs et les croyances des patients, les situations
inattendues, les compétences des patients et le comportement des spécialistes et de leurs
proches. La recherche d’information concernent les plaintes physiques, la nature de la
maladie, les tests diagnostiques, le traitement, les effets secondaires du traitement, le
pronostic, les plaintes psycho-sociales et les aspects pratiques. Les patients atteints de
cancers connaissent de nombreux problémes physiques et des désagréments psycho-
sociaux a cause de la maladie et des traitements. Les patients ont souvent peur de se
plaindre de leur traitement ou de I’inconfort ressenti. La recherche d’information peut
améliorer le traitement des plaintes, réduire I’incertitude et la peur. Elle accroit la
satisfaction et les connaissances du patient. On remarque que les patients plus agés sont

moins bien informés sur la maladie et les traitements que les patients plus jeunes. Le
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specialiste reste le professionnel de santé que les patients atteints de cancer rencontrent
le plus. C’est pourquoi, il est troublant de constater que les patients montrent une

insatisfaction envers leur relation avec le spécialiste (84).

Cependant, les inquiétudes des patients ne sont pas toujours prises en compte par
les professionnels de santé. Il n’est pas rare de voir les patients chercher des
informations afin d’améliorer la compréhension de leur maladie et de leur traitement
auprés d’autres sources d’information et notamment sur internet. Des informations
fiables peuvent améliorer la connaissance des patients sur leurs traitements et apaiser
certaines préoccupations. Les principales sources d’information sur les traitements sont
les soignants, les informations hospitalieres pré-imprimées, les sites web, les médias et
dans une moindre mesure les lignes téléphoniques d’assistance, les groupes de soutien

de patients, les forums sur internet et d’autres patients atteints de cancer.

Une étude a été réalisée au sein d’un centre d’oncologie du Royaume-Uni. Elle
s’est concentrée sur I’impact de 1’information concernant la chimiothérapie disponible
sur internet pour les patients et les professionnels de santé. Différents questionnaires ont
été distribués aux patients et aux professionnels de santé. Un peu plus de la moitié des
patients interrogés accedent régulierement a internet. L’analyse comporte 204
questionnaires issus de patients et 47 questionnaires retournés par les professionnels de
santé. Pour les patients, 76% des répondants ont recu de I’information en ligne et 51%
de I’information spécifique sur la chimiothérapie. Les résultats montrent une association
entre ’accés a un ordinateur et la consultation d’informations en ligne. Certains
soignants remettent un document imprimé contenant des adresses de sites web.
L’information sur la chimiothérapie disponible sur internet est considérée comme un
outil précieux d’éducation du patient. Etant donné qu’il s’agit d’un outil d’éducation des
patients de plus en plus important, les questions de la crédibilité, de la qualité des sites
internet et de 1’accés a ceux-Ci pourraient poser des problémes. Les principaux sujets
recherchés par les patients sont le mode d’action du traitement, la gestion des effets
secondaires et le succes du traitement. Les patients craignent souvent la toxicité de la
chimiothérapie, il n’est donc pas surprenant que la majorité d’entre eux aient cherché de
I’information concernant les effets secondaires. Majoritairement, les patients se sentent

rassurés par 1’information trouvée sur internet au sujet de la chimiotherapie. Ils ont le
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sentiment de controler d’avantage leur traitement et de faire face aux effets néfastes
causés par le traitement. Plus de la moitié des patients voulaient discuter de
I’information concernant la chimiothérapie disponible sur internet avec leurs médecins
mais la plupart n’en a pas eu ’occasion. Les patients, consultant des sites web, ne se
sentent pas plus anxieux ou confus. Les sites web ont souvent permis de clarifier des
informations délivrées par I’hopital. Bien que la majorité des professionnels de santé
soutiennent le besoin pour les patients de trouver de I’information sur internet,
beaucoup doutent de I’exactitude de I’information véhiculée sur internet et ne
recommandent pas systématiquement son utilisation. Pour les professionnels de santé, la
consultation d’internet peut causer du tort au patient par une mauvaise interprétation de
I’information sur internet. Elle peut créer des attentes irréalistes pour le patient, causer
de I’anxiété, de la détresse ou de la confusion... Pour 70% des professionnels de santé,
les sites internet sont considérés comme une source d’informations complémentaires. |l
est devenu de plus en plus important de veiller a ce que les patients puissent avoir acces
a une information exacte et de bonne qualité. Les patients doivent recevoir des
directives et des conseils sur les sites web considérés précis et fiables par les
professionnels de santé. lls doivent également avoir la possibilité de clarifier tout doute

ou de poser des questions apres la consultation d’informations sur internet (85).

De plus en plus de patients consultent internet pour accéder a de I’information
sur la santé. Une enquéte européenne évalue les besoins actuels d’informations
disponibles en ligne. Les patients veulent un grand nombre d’informations faciles a
trouver, faciles a comprendre et précises sur le cancer. Cependant, les professionnels de
santé et les patients s’inquictent de la qualité de cette information. Beaucoup de patients
demandent aux professionnels de santé, impliqués dans leurs soins, des
recommandations sur les sites Web. Les patients souhaitent principalement de
I’information sur les effets secondaires et les options de traitement. De nombreux
patients pensent que I’information sur la santé disponible sur internet est « surtout »
exacte tandis qu’un nombre, non négligeable, pense qu’elle est « occasionnellement »
ou « parfois » exacte. Les patients auraient davantage confiance en I’information sur
internet si elle était soutenue par un organisme professionnel. Les répondants utilisent

majoritairement les forums ou les courriers électroniques pour parler de leur cancer en
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ligne. Les patients veulent de I’information fiable qui les aidera a prendre des décisions

dans leur protocole de soins et leur vie quotidienne (86).

Un article, concernant les besoins en information des patientes atteintes de
cancer du sein, a mis en évidence que les informations vehiculées sur internet sont
nombreuses et souvent incompletes, trompeuses ou inexactes. Il est alors dangereux de
se fier a de telles sources d’information. Par exemple, des sites web traitant des
médecines douces peuvent décourager le patient a employer des thérapies
conventionnelles. Ils sont alors nocifs pour le patient qui suit les conseils fournis.
Cependant, certains sites web mettent en avant une clause de « non-responsabilité »
avertissant que le site internet ne doit pas se substituer au médecin. Les femmes vont
davantage chercher de I’information relative a la santé sur des sites web que les
hommes. Les informations relatives aux traitements (effets indésirables et nouvelles
études scientifiques) sont beaucoup plus fréquentes sur des sites web de langue anglaise.
Le médecin doit tenir compte des différents points faibles de I’information fournie par
les sites web afin d’améliorer 1’éducation de son patient. Il doit s’efforcer de corriger

ces défauts d’information (87).

Les patients atteints de cancer peuvent également rechercher de I’information
aupres des groupes de patients. Un sondage a été réalisé aupres de 838 groupes de
patients d’Europe et d’Amérique du Nord. Les groupes de patients permettent de fournir
des informations concernant les essais cliniques, les causes potentielles de cancer, la
recherche médicale, le dépistage et le diagnostic, les symptomes, les traitements, les
recommandations des meilleurs pratiques, les services de soins et la médecine
complémentaire. L’information permet au patient de jouer un role actif dans son
traitement. Cependant, 1’augmentation et la fragmentation de I’information, provenant
d’un ensemble de sources, peuvent submerger le patient. Cette surcharge d’informations
peut parfois nuire au patient. La méfiance développée par les patients, a 1’égard de
certaines sources d’information, les a incités a chercher de plus en plus d’aide aupres
des groupes de patients. Certains groupes de patients sont des groupes de coordination
pour tous les cancers, d’autres sont spécialisés dans un ou deux types de cancers
courants tandis que certains sont spécialisés dans des cancers rares. En Europe et en

Amérique du Nord, la disponibilité et la qualit¢ de I’information, pour les patients
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atteints de cancer, ont été jugées «bonnes» a «excellentes». La fourniture
d’informations médicales était plus limitée en Europe qu’en Amérique du Nord. Les
groupes de patients restent encore fortement dépendants des formes de communication
non électroniques (depliants imprimés, évenements publics, réunions annuelles,
conférences, groupes de discussion...). Dans I’ensemble, les organisations d’Amérique
du Nord avaient une plus grande proportion d’information disponible en ligne. Les sites
web restent la principale ressource en ligne pour accéder a I’information. Le courrier
électronique est également souvent utilisé. La communication par le biais de différentes
sources et de différents médias est un élément important pour centrer la communication
sur le patient. Les informations qui seront transmises aux patients proviennent
d’organismes académiques, de conférences ou Séminaires, de journaux médicaux,

d’organismes gouvernementaux (88)...

Certains patients préferent trouver de 1’information auprés d’associations de
patients. En effet, de nombreuses associations de patients ont vu le jour. Elles
permettent un soutien dans le parcours de soins mais également dans le quotidien. Leur
but est d’améliorer la qualit¢ de vie des patients et d’apporter un maximum
d’informations aux patients. Elles contribuent a I’information des patients et de leurs
proches et a mieux faire connaitre la maladie aupres du grand public. Elles favorisent
les échanges et le partage d’expériences entre les patients. Elles permettent de
rassembler des patients, des proches, des professionnels mais aussi des bénévoles. Elles
permettent de partager ses difficultés et de résoudre certains problémes. Les membres
des associations offrent un réconfort, un soutien, une écoute et une présence. Il est
parfois bénéfique de rencontrer des personnes qui vivent la méme situation. Les patients
trouvent du réconfort en partageant leur expérience avec d’autres personnes qui ont
vécu la méme chose. Certaines associations sont trés impliquées en participant a la
recherche contre la maladie, en organisant des conférences sur internet, en réalisant des
rencontres entre patients et médecins ou chercheurs. Toutes les associations de patients
comportent un comité scientifigue qui valide ou non les informations qui seront
diffusées. Tres souvent, ces associations sont présidées par des médecins ou des
chercheurs. On remarque également que certaines associations concernent des types de
cancers trés rares pour lesquels nous disposons de peu d’information. Elles sont alors

des sources d’information privilégiées. En parcourant le site internet des associations, le
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patient trouve toutes les informations dont il a besoin concernant sa maladie, son
traitement et sa vie quotidienne. Les forums permettent aux patients d’échanger entre
eux et de partager leurs expériences. lls peuvent également poser leurs questions. Le
site de I’Institut National du Cancer répertorie les différentes associations. On peut
citer : « Mon réseau cancer du sein », « France lymphome espoir », « LMC France »,

« Info Sarcomes », « Vivre sans thyroide », « 1000 femmes 1000 vies » (89)...

L’information adéquate des patients est un élément clé du processus de soins.
Les patients peuvent également trouver des renseignements dans des brochures
d’information sur le cancer. Une étude a été réalisée en Australie. Le but de cette étude
est de déterminer les facteurs influengant la satisfaction des patients et 1’utilisation des
livrets d’information. Des informations adéquates et appropriées doivent étre fournies
aux patients afin de garantir des soins optimaux. Les patients ont besoin d’informations
pour participer a la prise de décision médicale et pour faciliter 1’adaptation
psychologique. La compréhension et la satisfaction des patients en matiére
d’information sont en corrélation avec leur satisfaction a 1’égard des soins. Les livrets
d’information sur le cancer conduisent a une meilleure connaissance et une meilleure
compréhension. Ils sont également une source d’informations détaillées servant de
références pour les patients et leur entourage. Les informations qu’ils contiennent
peuvent étre assimilées et utilisées au rythme des patients. Les patients rencontrent
souvent des difficultés pour se rappeler de I’information regue verbalement. La lisibilité
de I’information est un déterminant de la compréhension du patient. Le fait de fournir
différentes informations par petites quantités permet au patient de s’adapter au
diagnostic et au traitement. La satisfaction des patients, a 1’égard de chaque livret, a été
jugee élevée. La majorité des patients ont indiqué, qu’au cours de leur traitement, ils ont
consulté les livrets d’information a plus de deux reprises. Les patients préferent recevoir
les livrets avant le traitement de chimiothérapie. Le niveau de satisfaction des patients, a
I’égard de ceux-ci, reste élevé quel que soit le style de préférence de 1I’information.
Qu’ils cherchent I’information ou qu’ils D’évitent, les patients restent néanmoins
satisfaits de I’information regue grace a ces livrets. La présentation et la lisibilité des
livrets d’information influencent la satisfaction des patients. Ces derniers doivent étre

rédigés avec un langage simple afin de pourvoir étre compris et utilisés par tous les
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patients. Les patients se souvenaient en moyenne de 73% de I’information nécessaire a

la compréhension de leur traitement (90).

Les patients atteints de cancer se fient a I’information provenant de leurs
fournisseurs de soins de santé ainsi que d’autres sources non spécialisées pour
comprendre et prendre des décisions concernant leur maladie. Les autres sources
externes peuvent étre : la famille, les amis, les autres patients atteints de cancer et les
médias (journaux, radio, télévision et internet). Les patients passent d’une source non
médicale a une source clinique afin d’en apprendre davantage sur leur maladie.
L’information contenue dans des sources non médicales ne tient pas compte de la
situation particuliere du patient, ainsi ces sources peuvent déclencher un besoin
d’informations personnalisées ou de clarifications de la part des professionnels de santé.
Les patients ont des besoins d’information variés et ces besoins peuvent différer a
chaque stade de la maladie. La plupart des patients ne comptent pas sur une seule source
d’information mais plutdt sur plusieurs sources. Les patients peuvent discuter avec leurs
fournisseurs de soins de santé de I’information provenant de sources non médicales. Les
professionnels de santé peuvent également les envoyer vers d’autres sources
d’information. Apres avoir consulté le clinicien, les patients se tournent vers des sources
non médicales afin de compléter, valider ou contester I’information recue lors de la
consultation. Le passage de sources cliniques a des sources non médicales indique une

évolution vers un patient plus actif (91).

On remarque, qu’au cours des dernicres années, le besoin d’information et la
participation des patients se sont développés. Tout d’abord, le choix entre certains
protocoles de traitement est de moins en moins clair et nécessite une recherche de la
part des patients afin d’évaluer les avantages et les risques potentiels. De plus, le
traitement du cancer a trés souvent lieu en consultation externe d’ou la nécessité pour

les patients de s’informer sur I’auto-traitement et les effets secondaires (83).
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3.3.2 Les attentes des patients concernant I'information sur leur
traitement : (92) (93)

Les différents travaux de recherche ont indiqué que la majorité des patients
veulent étre informés sur leur maladie et leurs traitements. Une étude francaise explore
dans une premicre partie comment des patientes atteintes d’un cancer du sein souhaitent
étre informées sur leur maladie et les traitements. Une deuxiéme partie s’intéresse a
savoir si I’information regue répond a leurs besoins. Cette étude a eu lieu dans un réseau
régional de cancérologie ONCORA (Oncologie en Rhone-Alpes). Les informations ont
été séparées en deux catégories. La premiére concerne des éléments couramment étudiés
a savoir la maladie, les procédures de traitement, les bénéfices du traitement et les
risques du traitement (principalement les effets indésirables). La deuxiéme concerne les
conséquences du traitement telles que I’impact du traitement sur la sexualité, les
changements d’apparence dus au traitement, les effets du traitement sur 1’humeur, les
effets du traitement sur les relations sociales et la capacité de prendre soin de soi a la
maison. On remarque que les patientes ont besoin de plus d’informations concernant les
éléments de la premiére catégorie. Cependant, la majorité des patientes ont aussi
souhaité étre informées des éléments de la deuxiéme catégorie. Les chirurgiens ont
également remis plus d’informations au sujet de la premiére catégorie. Les patientes ont
majoritairement déclaré qu’elles avaient besoin d’informations afin de les aider a faire
face a la peur et a I’incertitude au sujet de la maladie, a comprendre la maladie, a se
préparer au traitement et a confirmer si elles pouvaient faire confiance au chirurgien. On
peut noter que la quantité d’information dont les patientes ont besoin est supérieure a la
quantité d’information regue. Les besoins d’information de ces patientes sont donc
insatisfaits. Les médecins semblent privilégier 1’information sur la maladie et les effets

secondaires des traitements par rapport aux conséquences du traitement (94).

Une étude a été realisée en 2010 au sein du CHU de Grenoble. Cette étude
concerne les attentes des patients atteints de cancer en termes d’information concernant
leur prise en charge thérapeutique. L’étude a permis de recueillir les données de 34
patients recevant une chimiothérapie intraveineuse a 1’hopital de jour d’oncologie-

hématologie. Les patients sont globalement satisfaits de 1’information recue. Les
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attentes des patients, spécifiques aux traitements médicamenteux, sont essentiellement

liées a la gestion des effets indésirables.

Au CHU de Grenoble, les pharmaciens ont été intégrés au sein des unités
cliniques. Les pharmaciens remplissent une nouvelle mission, celle d’informer les

patients cancéreux sur la gestion de leur traitement médicamenteux.

On remarque que les attentes du patient atteint de cancer, concernant
I’information sur sa maladie et sa prise en charge, sont extrémement différentes d’un
patient a un autre mais également d’une consultation a 1’autre selon 1’évolution de la
maladie. Entre deux consultations, il arrive souvent que les patients se posent des
questions et malheureusement ne trouvent pas les réponses. Le risque est qu’ils oublient

de poser ces questions lors de la consultation suivante.

Au cours de cette étude, on s’apercoit que les patients ne présentent pas les
mémes besoins concernant 1’accés a I’information. On constate que 21 patients
n’expriment pas de besoin particulier concernant I’information qu’ils ont recue ou qu’ils
auraient souhaitée recevoir a propos de leur chimiothérapie intraveineuse et les
éventuels effets induits par le traitement. Ils n’expriment pas de besoins en termes
d’information sur les traitements mais également sur la maladie ou le pronostic. Selon
les patients, cette situation est due a des raisons psychologiques (perte d’espoir, fatalité),
intellectuelles (pas d’intérét a en savoir plus, barriére du langage) et pratiques (absence
de probléme, suffisamment informé). Nous avons également 6 patients qui ne souhaitent
avoir aucune information. Ils veulent en savoir le moins possible car [’apport
d’information est vécu comme une source d’angoisse supplémentaire. Ils préferent
rester dans 1’ignorance que d’avoir connaissance d’informations pouvant étre vécues
comme négatives. A l’opposé, 7 patients demandent encore plus d’informations
concernant la chimiothérapie, la maladie et le pronostic. Ils souhaitent qu’aucune

information, qu’elle soit bonne ou mauvaise, ne leur soit cachée.
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Attitude vis-a-vis de l'acces a lI'information

B N'exprime pas de besoins
B Demande d'information

m Ne veut pas savoir

Figure 23. Répartition des patients en fonction des différentes attitudes vis-a-vis de I’accés a I’information (92)

La deuxieme partie de cette étude concerne la demande d’information de la part
des patients sur 1’organisation de leur prise en charge. 82% des patients sont
demandeurs d’information a ce sujet. C’est le théme le plus abordé. Les patients sont
satisfaits de I’organisation de leur prise en charge et soulignent les qualités de 1’équipe
médicale. Cependant, 21% des personnes malades évoquent avoir fait des recherches
sur internet car ils estiment ne pas avoir regu assez d’information. Les patients
souhaiteraient recevoir une information personnalisée notamment pour le déroulement
de leur traitement & savoir le nombre de cures, les effets indésirables, le suivi et les
examens a réaliser. lls aimeraient également que toutes les informations soient résumées
sur un support écrit car ils recoivent une masse importante d’informations tout au long

de leur prise en charge.

by

Enfin, une partie de cette étude est consacrée a la demande d’information
spécifique sur les médicaments. Pour 9 patients sur 34, cette demande porte sur le mode
d’action des molécules et les effets indésirables. Ils se posent beaucoup de questions
notamment si le traitement va étre difficile a supporter, quels sont les effets indésirables
attendus, comment il agit dans le corps, si les effets vont changer en fonction des
cures... Ces patients veulent connaitre comment le médicament agit sur I’organisme

pour mieux comprendre les différents effets ressentis. Une demande d’information
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concernant les produits a été émise par 4 patients. Cette demande concerne les
protocoles, la composition et 1’origine des molécules. Enfin, 4 patients souhaitent

connaitre 1’état de la recherche pour leur maladie.

Demande d'informations spécifiques des
médicaments

B Le mode d'action et les effets
indésirables
M Les produits

= L'état de la recherche

B Pas de demande spécifique

Figure 24. Répartition des patients en fonction des informations demandées sur les médicaments (92)

Au total, 24 patients déclarent avoir rencontré des effets indésirables génants et
invalidants. Parmi les effets indésirables les plus cités, on retrouve la douleur, la fatigue
et les troubles digestifs. Ces différents symptomes perturbent leur vie quotidienne et
affectent leur qualité de vie. Ils peuvent également é&tre une source d’angoisse,
d’inquiétudes et de mal-étre. La survenue de ces effets indésirables modifie la vie des
patients car ils sont contraignants dans leurs activités quotidiennes. C’est pour cela que
les patients attendent un peu plus d’informations concernant la gestion des effets

indésirables.
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Différents effets indésirables signalés

M Fatigue

B Troubles digestifs
m Douleur

H Alopécie

H Pertes de mémoire

m Vertiges, chutes

Figure 25. Répartition des différents effets indésirables cités par les patients (92)

En 2016, une enquéte a été effectuée aupres de 51 services de cancérologie
situés pour 80% dans des établissements publics et pour 20% dans des établissements
privés. Ces services regoivent en moyenne 110 appels par semaine. On note que 66%
des appels proviennent des patients ou de I’entourage du patient. La moiti¢ des appels
correspond a une question médicale. Les spécialistes remarquent que 66% des appels
des patients concernent les effets indésirables (93). Les effets indésirables (conseils pour
la prise en charge, survenue d’un nouvel effet...) sont la source de nombreux appels

d’ou la nécessité d’une bonne information concernant ceux-Ci.

Cependant, la prise en charge d’un patient est souvent partagée entre plusieurs
professionnels de santé. Au cours de cet échange entre professionnels de santé, des
informations vitales peuvent étre perdues entrainant des erreurs, des oublis, une perte de
temps et de ressources. Les patients se sentent alors dans un contexte d’insécurité et de
mal-étre. Ces évenements sont souvent dus a un manque d’information et de
communication entre professionnels de santé et une organisation des soins inadéquate.
Les transferts de patients d’un service hospitalier a un autre, d’un hopital a un autre ou a
la médecine générale constituent une menace pour la sécurité des patients et pour
I’efficacité du systeme de soins. Une étude danoise a été réalisée dans un hopital du

Danemark durant le début de I’année 2012. Le but de cette étude est d’examiner

113



I’insatisfaction des patients en matiére d’information et de coordination lors des
transferts de patients. Les besoins d’information des patients concernent la maladie et
les traitements spécifiques. Les besoins de coordination sont liés a la continuité des
soins. Cette étude a été réalisée aupres de 131 patients. Parmi ceux-ci, 18% déclarent
avoir des besoins insatisfaits en matiére de coordination et d’information. Lors du retour
au domicile, 18% des patients estimaient que l’information était insatisfaisante. Un
manque d’information a été constaté pour seulement 12% des patients lors des transferts
entre hopitaux et 13% lors des transferts d’un Service hospitalier a un autre. Une
coordination non respectée a été le plus souvent signalée lors des transferts entre
hopitaux (19%) et lors des transferts entre 1’hopital et la médecine générale (18%).
Seuls quelques patients (8%) ont signalé des besoins en coordination insatisfaisants lors
des transferts d’un service hospitalier a un autre. Il faut améliorer I’échange
d’information et de coordination entre les professionnels de santé et entre les

professionnels de santé et les patients (95).

3.3.3 Le ressenti des patients vis-a-vis de 'information recue sur
les effets indésirables : (79) (80) (92) (96)

Une étude realisée par la Ligue contre le cancer a permis d’identifier que les
informations jugées primordiales pour le patient ont trait aux traitements et aux effets
secondaires. Du coté des médecins, ils estiment que les informations qui doivent étre
transmises en priorité au patient concernent également 1’explication du diagnostic de
cancer, la présentation du traitement et ses éventuels effets indésirables. Cependant,
malgré I'information recue, il est a noter que 20% des patients vont effectuer des

recherches complémentaires concernant les traitements et les effets secondaires (96).

Dans I’enquéte sur le ressenti des patients concernant le dispositif d’annonce,
réalisée par I’Institut National du Cancer en 2011, les patients sont satisfaits des
informations recues concernant les effets indésirables de leurs traitements. Ils estiment,

pour la majorité, avoir eu assez d’informations sur les effets indésirables du traitement.
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On remarque que les personnes n’ayant pas recu de Programme Personnalisé de
Soins (PPS) sont plus nombreuses a exprimer ne pas avoir regu assez d’explications sur

P’effet du traitement sur la maladie et les effets indésirables éventuels.

Le médecin vous a-t-il expliqué I'effet qu'aurait le traitement
sur votre maladie et les effets indésirables que vous risquiez
d'avoir ?

M Oui
H Non

m NSP

Figure 26. Perception des malades sur les explications a propos de I’effet du traitement sur la maladie et les
éventuels effets indésirables en 2011 (79)

Les personnes qui n’ont pas eu de proposition d’accés au temps
d’accompagnement soignant sont plus nombreuses a exprimer un manque d’information

sur les effets du traitement.

Estimez-vous avoir eu suffisament d'informations sur les effets
du traitement ?

M Oui, tout a fait

M Oui, plutét

= Non, plutét pas
B Non, pas du tout

B NSP

Figure 27. Perception des malades a propos de I’information recue sur les effets du traitement en 2011 (79)
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L’étude réalisée en 2016, sur le ressenti des patients concernant le dispositif
d’annonce et d’accompagnement, pratiquée dans trois établissements de Haute Savoie
met en avant une insatisfaction des patients a 1’égard de I’information regue sur les
traitements et leurs effets indésirables. En effet, les résultats sont beaucoup plus nuancés
qu’en 2011. 30% des patients estiment ne pas avoir eu d’explication concernant les

éventuels effets indésirables.

Le médecin vous a-t-il expliqué I'effet qu'aurait le traitement
sur votre maladie et les effets indésirables que vous risquiez
d'avoir ?

M Oui
B Non

m NSP

Figure 28. Perception des malades sur les explications a propos de I’effet du traitement sur la maladie et les
éventuels effets indésirables en 2016 (80)

Dans 25% des cas, I’information concernant les effets indésirables étaient

insuffisantes.
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Estimez-vous avoir eu suffisament d'informations sur les effets
du traitement ?

M Oui, tout a fait
H Oui, plutét

Non, plutét pas
H Non, pas du tout
H NSP

Figure 29. Perception des malades a propos de I’information regue sur les effets du traitement en 2016 (80)

Cependant, dans 42% des cas, I’annonce a eu lieu par un médecin traitant, un
spécialiste en ville ou un spécialiste d’un autre établissement. Cette annonce a pu étre
faite lors de résultats d’examens de biologie ou d’imagerie réalisés en ville. Elle a été
réalisée avant la consultation avec un spécialiste de 1’établissement de prise en charge.
Dans ce cas, le patient n’a pas bénéfici¢ d’une consultation d’annonce comme énoncée
dans les recommandations nationales avec un temps de discussion sur les traitements.
Cela permet d’expliquer, en partie, les résultats issus de cette étude a propos des

explications fournies sur les traitements et les effets indésirables.

Les patients souhaitent recevoir davantage d’informations sur les effets
indésirables des traitements que sur les mécanismes d’action de ceux-ci. Les patients
voudraient que ces informations soient répétées au cours des traitements. lls aimeraient
également une remise de documents écrits a propos des effets indésirables et des
entretiens réguliers avec des infirmiéres comme dans le cadre du dispositif d’annonce

du cancer.
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3.3.4 Les bénéfices de I'information sur les effets indésirables
des traitements : (97) (98)

L’information du patient, concernant les effets indésirables occasionnés par les
traitements anticancéreux, permet de le rendre autonome et de gérer ces effets. Elle
permet également de diminuer I’angoisse engendrée par la survenue d’éveénements
inconnus. Elle entraine une réduction significative de la survenue d’effets indésirables
médicamenteux et diminue le nombre d’hospitalisation engendré par ceux-ci. Elle

permet une meilleure implication du patient cancéreux dans sa prise en charge.

Une étude a été réalisée entre septembre 2008 et mars 2010 au centre de lutte
contre le cancer de Lorraine. Cette étude concerne 1’évaluation d’une information
délivrée pour la prévention et la prise en charge des réactions mains-pieds retrouvées
chez 51 patients recevant un traitement anti-angiogénique. Une information sur les
réactions mains-pieds et de nombreux conseils ont été delivrés a tous les patients par
I’oncologue ou le dermatologue. 39 patients ont été interrogés sur 1’information regue.
11 personnes ont déclaré ne pas avoir été informées de ces réactions. Pour 7 patients sur
18, la non-observance des traitements topiques est due a un défaut d’information sur les
réactions mains-pieds. L’observance de ces traitements aurait sans doute réduit 1’impact

sur la qualité de vie et la gravité de ces réactions (97).

Le manque d’information sur la maladie et les traitements est une des causes de
mauvaise observance. La communication entre le médecin et le patient est une des
stratégies qui permet d’augmenter 1’observance. Accompagner les patients au cours de
leur traitement est indispensable car on peut prévenir et traiter au mieux les réactions
indésirables. Cet accompagnement commence en delivrant une information adaptée

avant le début du traitement.

Une seconde enquéte a été réalisée dans les hoépitaux universitaires de
Strasbourg. 101 patients adultes traités par chimiothérapie, en hdpital de jour
d’oncologie et d’hématologie, ont été inclus. Un défaut de compliance des traitements
de support, une automédication pouvant générer des interactions médicamenteuses avec
le traitement anticancéreux et un comportement a risque ont éte reliés a la survenue d’un

effet indésirable. On note qu’une prescription de traitements de support a été réalisée
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pour 67% des patients mais 36% d’entre eux disent ne pas avoir eu d’information
concernant cette prescription. Lors de sa prescription par le médecin et lors de la
délivrance par le pharmacien, I’importance des soins de support doit étre rappelée au
patient. 60% des patients de cette étude pratiquent 1’automédication. Un grand nombre
de produits anticancéreux sont susceptibles d’interagir avec les médicaments
d’automédication. Toute forme d’automédication doit étre bannie ou rigoureusement
encadrée par un professionnel de santé. 15% des patients affirment n’avoir regu aucune
information sur les comportements a risque (expositions aux UVs, absence de
contraception, conduite de véhicules...). Certains comportements spécifiques
permettent de prévenir les effets indésirables fréquents ou graves des médicaments
anticancéreux. Il est indispensable d’informer le patient sur les régles d’hygiéne a
adopter, I’hydratation, la contraception, le risque de somnolence... Dans cette étude,
83% des patients évoquent la survenue d’un effet indésirable d’ou la nécessit¢ d’une
bonne information. Cette étude a permis de conclure que plus de 11% de ces effets sont
associés a un défaut d’éducation thérapeutique et donc d’information. L’ensemble des

résultats souligne le peu d’information recue par le patient (98).

L’information du patient sur les effets indésirables, la sensibilisation aux
traitements de support et la prévention des risques liés a 1’automédication permettent de

prévenir I’apparition de certaines toxicités dues aux traitements anticancéreux.

Afin de gérer la survenue d’un effet indésirable, le patient doit étre capable de
les identifier et étre attentif a leur survenue pour prévenir rapidement un professionnel

de santé.

3.3.5 La place du pharmacien d’officine pour accompagner les
patients dans la gestion de leurs effets indésirables : (99) (100)

Depuis quelques années, le développement de nombreuses molécules
administrées par voie orale a renforcé le réle du pharmacien d’officine dans la prise en
charge des patients atteints de cancer. Le but du développement de ces thérapies est de

permettre une prise en charge ambulatoire du patient.

119



Les pharmaciens d’officine manifestent beaucoup d’intérét a prendre en charge
le patient atteint de cancer. C’est notamment ce qui ressort d’une enquéte menée en
2012, aupres de pharmaciens de la Gironde, avec un taux de participation de plus de
53%.

Le pharmacien d’officine détient un réle important car il peut contréler si les
patients sont observants ou non grace aux renouvellements des prescriptions

d’anticancéreux oraux.

Lorsque le patient vient chercher son traitement, il nous interpelle avec des
questions concernant les modalités de prise, les effets secondaires, le recours a des
médecines alternatives complémentaires... Le pharmacien se sent parfois démuni face
aux nombreuses questions du patient. Dans le questionnaire proposé aux pharmaciens
de la Gironde, 84% des pharmaciens ont répondu avoir déja été confrontés a des
difficultés ou questions face a un patient atteint de cancer. On peut également noter que

94% des pharmaciens se disent sollicités par des questions de la part du patient.

Le pharmacien d’officine a un role important dans la gestion des effets
indésirables car il voit réguliérement son patient et doit s’assurer que ceux-Ci sont pris
en charge par un traitement adapté. Il doit également rappeler I’intérét et les modalités
de prise de ces traitements et vérifier I’observance des traitements proposés. A ce stade,
la prise en charge d’un patient atteint de cancer par un pharmacien d’officine ne se
limite pas seulement au seul acte de délivrance du traitement. Lorsqu’un patient
présente un effet indésirable, notre réle consiste a lui donner des conseils afin de le
prendre en charge et de limiter son développement. Cependant, lorsque celui-ci impacte
la qualité de vie du patient, il ne faut pas hésiter a I’envoyer voir son oncologue afin de

réévaluer le traitement.

Le réle du pharmacien repose aussi sur la prévention et la détection des
interactions médicamenteuses. Les interactions avec les thérapies ciblées sont
nombreuses. Tres souvent, nous sommes obligés d’appeler I’oncologue afin d’adapter la
prescription. L implication du pharmacien d’officine dans la prise en charge du patient
atteint de cancer permet de sécuriser la délivrance des anticancéreux oraux. Il doit

¢galement sensibiliser le patient aux risques liés a I’automédication.
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Cependant, les pharmaciens d’officine ont parfois un manque de connaissance
dans le domaine de I’oncologie. Le développement de nouvelles thérapeutiques,
I’apparition de nombreuses toxicités et I’importance des soins de support imposent aux
pharmaciens d’officine d’acquérir sans cesse de nouvelles connaissances afin de
pouvoir répondre aux interrogations des patients. Pour 89% des pharmaciens de la
Gironde, la délivrance des traitements anticancéreux pourrait étre optimisée s’ils
disposaient de plus d’informations concernant les effets indésirables attendus. Cette
difficulté pourrait étre évitée si la coordination hopital/ville était plus efficace. Lorsque
le patient ou I’aidant se rend a I’officine, il est le vecteur d’une certaine information
qu’il a entendue et comprise concernant les ordonnances, les bilans biologiques, les
imageries et le Programme Personnalisé de Soins (PPS). Le patient détient rarement le
compte rendu d’hospitalisation et le dossier médical. C’est une véritable limite car les
informations dépendent de ce que le patient est capable de transmettre. Dans une
enquéte réalisée en 2012, auprés de pharmaciens d’officine, on remarque que 98% des
pharmaciens voudraient que la coordination ville/hdpital soit renforcée afin d’éviter une
rupture de la prise en charge du patient atteint de cancer. Cette mesure permettrait
également d’améliorer la qualité et la sécurité de la prise en charge de ces patients. |l
faudrait mettre en place des actions de coordination plus performantes telles que 1’envoi
automatique de la prescription de sortie au pharmacien officinal et le développement de
plateformes d’échanges entre le milieu hospitalier et les professionnels de santé de

premiers recours.

Le site de ’OMEDIT Normandie peut étre un bon outil a disposition des
pharmaciens d’officine. En effet, on y retrouve des fiches de bon usage des
chimiothérapies par voie orale destinées aux professionnels de santé ou aux patients.
Elles comportent des posologies, des interactions médicamenteuses, les principaux
effets indésirables avec des conseils de prévention et de prise en charge et des
recommandations générales destinées aux patients. Le pharmacien peut remettre ces

fiches aux patients lors de la délivrance de leur traitement.

Tout au long de sa carriere, le pharmacien d’officine peut bénéficier de
nombreuses formations dans le domaine de la cancérologie. Ces formations sont

enrichissantes et favorisent le partage entre différents professionnels de santé.
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Conclusion

Aujourd’hui, la maladie cancéreuse est encore responsable de nombreux déces.
On remarque une diminution du taux standardisé de mortalité en France. Les progrés
thérapeutiques et diagnostiques ont permis de réduire la mortalité. Les taux d’incidence
standardisés chez I’homme et chez la femme tendent a se stabiliser. L’allongement de

I’espérance de vie des patients entraine une chronicisation de la maladie cancéreuse.

L’accompagnement du malade et de son entourage, 1’information et les soins de
supports sont trés importants dans la prise en charge des effets indésirables des

traitements anticancéreux.

Les traitements médicamenteux sont responsables de nombreux et divers effets
secondaires. Pour faire face a ces différents problémes, le patient doit étre parfaitement
bien informé. Le patient, étant 1’un des principaux acteurs de sa maladie, doit savoir
reconnaitre les différents signes évocateurs d’un effet indésirable et aussi savoir le

prendre en charge.

Le but de cette theése était de faire le point sur I’information regue par le patient

concernant les effets indésirables de la chimiothérapie.

L’information du patient atteint de cancer est une obligation de la part du
médecin. Elle est encadrée par la loi du 4 mars 2002 et par les différents plans cancer.

Les patients sont globalement satisfaits du dispositif d’annonce du diagnostic de
cancer. Les différents temps de ce dispositif permettent de donner toute 1’information

nécessaire au patient, de I’écouter et de répondre a ses interrogations.

Les patients cherchent énormément d’informations concernant le traitement et
les effets indésirables car ils craignent la toxicité de la chimiothérapie. lls utilisent

diverses sources d’informations.

A travers différentes études, on remarque que les patients sont globalement
satisfaits de I’information regue sur leur traitement médicamenteux et les effets
indésirables. Les attentes spécifiqgues aux traitements médicamenteux sont

essentiellement liées a la gestion des effets indésirables.
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L’information sur les effets indésirables doit étre répétée tout au long du
traitement. Elle rend le patient autonome et lui permet de gérer au mieux ses effets

indésirables.

L’essor de nombreuses molécules administrées par voie orale a renforcé

I’implication du pharmacien d’officine.

Une autre piste de réflexion pourrait consister a étudier les économies réalisées
grace a une parfaite information du patient sur les effets indésirables de la

chimiothérapie.
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GRENET Justine

L’information du patient atteint de cancer : principes et focus sur les effets indésirables de la
chimiothérapie.

Th. D. Pharm., Rouen, 2018, 147 p.

RESUME

La maladie cancéreuse est la premiére cause de mortalité en France. Malgré de nombreux progrés
diagnostiques et therapeutiques, on remarque encore de nombreux cas de cancer.

A travers ce travail, nous avons pu constater que les diverses thérapies anticancéreuses utilisées
sont toutes susceptibles d’induire des effets indésirables.

L’information du patient et I’optimisation de sa prise en charge permet d’améliorer sa qualité de
vie.

Le cadre réglementaire, imposé par la loi du 2 mars 2002 et par les différents plans cancer, a
permis une meilleure information du patient.

Aujourd’hui, les patients sont majoritairement satisfaits de I’information qu’ils regoivent
concernant les effets indésirables de la chimiothérapie.

Ces informations leur permettent de gérer au mieux la survenue de ces différents effets
secondaires.
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