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J’ai recu la proposition de la part du professeur Stéphane Honoré, président de la Société
Francaise de Pharmacie Clinique (SFPC), d’intégrer, en tant que candide, un groupe de
rédaction de proposition de recommandations. Ces recommandations portent sur I’optimisation
de la prise en charge des patients atteints de cancer. Elles ont été validées par la communauté
des pharmaciens officinaux ainsi que celle des pharmaciens hospitaliers et integrent les
principes généraux de la pharmacie clinique. Apres un bref rappel sur les chiffres de la
pathologie cancéreuse et des traitements disponibles, nous verrons la méthodologie de la
rédaction de recommandations officielles. Enfin nous commenterons les 25 recommandations
retenues et qui vont étre mises en place trés prochainement afin d’améliorer la prise en charge

des patients atteints de cancer traités par des thérapies orales avec dispensation en ville.

| — Généralités sur le cancer

1. Le cancer en quelques chiffres

Selon I’Inca, le cancer est défini de la fagon suivante: « Maladie provoquée par la
transformation de cellules qui deviennent anormales et proliferent de facon excessive. Ces
cellules déréglees finissent par former une masse qu'on appelle tumeur maligne. Les cellules
cancéreuses ont tendance a envahir les tissus voisins et a se déetacher de la tumeur. Elles migrent
alors par les vaisseaux sanguins et les vaisseaux lymphatiques pour aller former une autre

tumeur (métastase). » [

Les cancers sont parmi les maladies les plus fréquentes en France en 2018 faisant d’eux un
veritable enjeu de santé publique. Plusieurs facteurs influent sur le pronostic de cette maladie
comme par exemple le stade auquel le cancer est diagnostiqué, la présence ou non de
métastases, les traitements a disposition, les facteurs intrinséques du patient tels que son age et
sa condition physique. En effet, il a été démontré que le risque de survenue de cancer est lié a
I’age : le vieillissement de la population frangaise entraine donc inévitablement une

augmentation du nombre de cancers.

Ainsi, en 2019 et en France métropolitaine, 382 000 nouveaux cas ont été recensés avec une
proportion de 54% pour les hommes et 46% pour les femmes. L’age médian au diagnostic était

de 68 ans chez I'homme et de 67 ans chez la femme en 2015.



FIGURE1 | Evolution des taux d’incidence [TSM"™) du cancer du poumon par type histologique, selon le sexe,
entre 1990 et 2018 en France métropolitaine - Echelle logarithmique

) Cancer du poumon .
Incidence, Homme Incidence, Femme

- o
& -

»— Poumon, cancer a petites cellules
—&— Poumon, cancer épidermoide
_|—=— Poumon, adénocarcinome

|

50
L

|
50

TSM, échelle log
TSM, échelle log

01 02 05 10 20

~ Poumon, cancer & petites cellules
—=— Poumon, cancer épidermoide
—8— Poumon, adénocarcinome

01 02 05 10 20
L L |

T T T T T T T T T T T T
1990 1995 2000 2005 2010 2015 1990 1995 2000 2005 2010 2015
Année Année

Figure 1 - Evolution des taux d'incidence du cancer du poumon par type histologique, selon le sexe, entre 1990 et 2018 en
France métropolitaine [2]

Pour cette méme année le nombre de déces par cancer était quant a lui de 157 400 (57 % chez
’homme, 43 % chez la femme)!l. Les taux de mortalité (standardisés monde) estimés sont donc
de 123,8 pour 100 000 hommes et 72,2 pour 100 000 femmes. En 2015, chez I’homme, 1’age

médian au déces était de 73 ans et chez la femme de 77 ans chez la femme en 2015.

La survie a 5 ans est tres variable en fonction des cancers : ainsi elle varie de 9 % pour cancer
du pancréas a 93 % pour un cancer prostate chez I’homme et chez la femme elle passe de 10 %

pour un cancer du pancréas a 97 % pour un cancer de la thyroide. [

On estime aujourd’hui que dans la population adulte frangaise, le nombre de personnes ayant
eu un cancer est de 3,8 millions et leur risque de récidive est en moyenne augmenté de 36% en

comparaison avec la population générale. [

Chez I'nomme, le cancer le plus fréquent est celui de la prostate (50 430 nouveaux cas estimés
en 2015), devant le cancer du poumon (31 231 cas estimés en 2018) et le cancer colorectal
(23 216 cas estimes en 2018). Néanmoins, le cancer le plus Iétal reste le cancer du poumon
(22 761 déces en 2018) suivi par le cancer colorectal (9 209 déces en 2018) et le cancer de la
prostate (8 115 déces en 2018). Chez la femme, le cancer du sein est non seulement le plus
fréquent (58 459 cas estimés en 2015) mais aussi la premiere cause de deces (12 146 deceés en
2018) ; s’en suivent le cancer colorectal (20 120 cas en 2018) et le cancer du poumon
(15132 cas en 2018) qui comptent respectivement 7 908 et 10356 décés en 201801



2. Les thérapies par voie orale

Depuis trente ans les progrés dans le traitement du cancer sont en augmentation constante : on
guérit a I’heure actuelle plus d’un cancer sur deux contre un sur trois dans les années 90. Cette
progression est en partie due aux diagnostics plus précoces, grace aux campagnes de dépistages,
et a ’amélioration des techniques d’imagerie (scanner, IRM, PET-scan). En effet, pour de

nombreux cancers, plus le diagnostic est précoce et plus les chances de guérison sont grandes.

Qui plus est, de nombreux progrés ont également été accomplis dans le domaine thérapeutique,
avec par exemple la mise au point de chimiothérapies anti-cancéreuse orale, et notamment avec
I’apparition des thérapies ciblées par voie orale qui représentent une part toujours croissante
des traitements anticancéreux. Cette augmentation est due a une demande croissante
d’autonomie, de confort et d’implication des patients dans la prise en charge de leur maladie.®
D’apres le plan cancer 2014-2019, pour garantir 1’efficacité et la sécurité d’utilisation de ces
molécules, leurs indications et leurs modalités d’administration doivent étre bien définies : une
réelle communication doit étre mise en place impliquant tous les acteurs du parcours de santé
du patient, aussi bien en ville qu’a I’hdpital, mais aussi le patient lui-méme par le biais de

1’éducation thérapeutique.’]

Les avantages de ces thérapies sont nombreux : elles sont de loin le mode de traitement préféré
des patients leur assurant un certain confort via une administration non invasive et a domicile.
De plus elles permettent de prendre en charge la chronicisation de certains cancers. Cependant,
les chimiothérapies anti-cancéreuses par voie orale sont souvent considérées a tort comme
moins toxiques que les chimiothérapies intraveineuses par les patients. Non seulement les
toxicités sont aussi nombreuses par voie orale mais la prise a domicile rend la gestion des effets
indésirables plus difficile et augmente le risque de non observance des patients. En effet les
études montrent, pour toute thérapie qu’elle soit anticancéreuse Ou autre, qu’a partir de 4 prises
par jour I’observance n’est plus que de 50% (figure 2). Bl 1l existe un réel risque de banalisation
des chimiothérapies par les patients. Dans ce contexte, le pharmacien et en particulier le
pharmacien d’officine, dispensateur principal de ces thérapies orales, a donc un réle capital a
jouer dans 1’éducation, 1’information et I’accompagnement des patients ; mais pour ce faire il
doit approfondir sa formation en matiére de manipulation de ces molécules (schéma
d’administration, thérapies adjuvantes...), de gestion de leur toxicité et des interactions pouvant

survenir.
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Figure 2 - Diagramme montrant I’évolution de [’observance en fonction du nombre de prise quotidienne ®]

Tous les anti-cancéreux oraux ne sont pas disponibles dans les officines a 1’heure actuelle. Une
certaine partie, qui concerne les médicaments nécessitant un suivi particulier, est disponible en
rétrocession dans les Pharmacies a Usage Intérieur (PUI). Ce mode de délivrance présente des
avantages et des inconvenients : il est contraignant pour le patient qui doit se déplacer jusqu’aux
PUI parfois éloignées de son domicile pour récupérer son traitement (par exemple a Marseille :
a D’institut Paoli Calmette, a I’hopital Saint Joseph, 1’hopital Européen ou encore pour 1’ AP-
HM a I’hopital de la Conception). En renforcant la surveillance de ces molécules, ce systéme
permet une plus grande sécurité pour le patient et permet de se projeter sur leur tolérance et leur
éventuelle mise a disposition dans les officines de ville : ainsi les molécules disponibles

aujourd’hui en rétrocession hospitaliére le seront majoritairement en officine demain.

Agents cytotoxiques

Therapies ciblées

Hormonotherapies

ALKERAN® (melphalan)

CELLTOP® (etoposide base)
CHLORAMINOPHENE® (chlorambucil)
ENDOXAN® (cyclophosphamide)
ESTRACYT® (estramustine phosphate disodique)
FLUDARA® (fludarabine phosphate)
HYCAMTIN® (topotecan)

HYDREA® (hydroxycarbamide)
METHOTREXATE® (methotrexate)
MYLERAN® (busulfan)

NATULAN® (procarbazine)
NAVELBINE® (vinorelbine)
PURINETHOL® (mercaptopurine)
XAGRID® (anagrelide chlorhydrate)
XELODA® (capecitabine)

ZAVEDOS® (idarubicine chlorhydrate)

AFINITOR® (everolimus)
CAPRELSA® (vandetanib)
GIOTRIF® (afatinib)
GLIVEC® (imatimb)
INLYTA® (axitiib)
IRESSA® (gefitinib)
JAKAVI® (ruxolitinib)
NEXAVAR® (sorafenib)
SPRYCEL® (dasatinib)
SUTENT® (sunitinib)
TAFINLAR® (dabrafenib)
TARCEVA® (erlotinib)
TASIGNA® (nilotinib)
TYVERB® (lapatinib)
VOTRIENT® (pazopanib)
XALKORI® (crizotinib)
ZELBORAF® (vemurafenib)

ANANDRON® (nilutamide)
ANDROCUR® (cyproterone)
ARIMIDEX® (anastrozole)
AROMASINE® (exemestane)
CASODEX®/ORMANDYL® (bicalutamide)
DISTILBENE® (diethylstilbestrol)
FARESTON® (torermifene citrate)
FEMARA® (letrozole)
FLUTAMIDE TVC® (flutamide)
MEGACE® (megestrol acetate)
NOLVADEX® (tamoxiféne citrate)
XTANDI® (enzalutamide)
ZYTIGA® (abiratérone)

Figure 3 — Liste non exhaustive des molécules anti cancéreuses disponibles a I'officine [°]
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Du fait de la pandémie de COVID-19, un nouveau systeme pilote de délivrance de ces
médicaments de rétrocession a été mis en place par 1’Assistance Publique-HOpitaux de
Marseille. En effet, le dispositif expérimental « Rétr’officine » permet au patient de récupérer
directement ses médicaments dans son officine habituelle plutot qu’a I’hopital et limiter ainsi
ses déplacements. Pour ce faire, le pharmacien d’officine récupére les ordonnances du patient
et les transfere par fax ou par messagerie sécurisée a I’hopital ou le patient récupére d’ordinaire
sa chimiothérapie. La PUI prépare alors le traitement du patient et le remet au grossiste
répartiteur qui livrera alors 1’officine. Le patient pourra ainsi récupérer son traitement dans son
officine. Cependant ce systéme ne prévoit pas de rémunération pour 1’officine ni pour le
grossiste répartiteur et une rémunération a hauteur de 22 euros par ligne de prescription pour
1’hopital. 9 Toutefois, le pharmacien d’officine est en position idéale pour assurer les
missions de pharmacie clinique aupres du patient dans le cadre de la délivrance au patient et
pourra réaliser les entretiens pharmaceutiques « chimiothérapies orales » nouvellement
conventionnés dans le cadre de la convention nationale liant les pharmaciens d’officine et la

caisse primaire d’assurance maladie (avenant 21).

Les chimiothérapies anti-cancéreuses orales disponibles a 1’officine appartiennent
majoritairement a trois catégories : les molécules cytotoxiques, les hormonothérapies et les
thérapies ciblées. Dans chacune de ces familles de nombreuses molécules sont disponibles a

I’officine permettant de traiter une part grandissante de la population cible.

Les thérapies ciblées sont en plein essor : en conséquence en 2012, prés des deux tiers (63,6 %)
des dépenses de la chimiothérapie per osen ville étaient consacrés a ces derniéres;
I’hormonothérapie représentait 29,5% du marché, suivie des molécules cytotoxiques (5,8%).
Cette différence de prix s’explique aussi par I’arrivée nouvelle des thérapies ciblées sur le
marché : contrairement a 1’hormonothérapie et aux cytotoxiques, disponibles depuis une
trentaine d’années et donc tombés dans le domaine publique, les thérapies ciblées sont encore
trés peu génériquées et coutent donc plus cher. De plus, les études et les moyens nécessaires a
leur développement sont aussi plus onéreux expliquant un tel écart de colt. Ainsi, les nouvelles
thérapeutiques représentent un marché considérable pour les officines. En effet en 2012, la
dépense liee aux anticancereux per os dispensés a I'officine était de 644 012 031 euros soit une

hausse de 2,9% en comparaison avec I’année 2011. (22



Proportions des différentes classes pharmacologiques anticancéreuses per os pour
"année 2012

AUTRES CYTOTOXIQUES
ANTICANCEREU 5,8%

HORMONOTHERAPIES
29,5%

THERAPIES CIBLEES
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Source : CHAMTS/MEDIC'AM 2008-2012. Traltement INCa 2013

Figure 4 - Proportion des différentes classes pharmacologiques anticancéreuses per os pour I'année 2012 [12

Répartition des dépenses officinales selon les classes pharmacologiques de la
chimiothérapie per os
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Figure 5 - Répartition des dépenses officinales selon les classes pharmacologiques de la chimiothérapie per os 14



a. Hormones & Anti-hormones

L'objectif de I'normonothérapie est de supprimer la prolifération tumorale stimulée par les
hormones physiologiques. La principale problématique avec ces thérapies est leur durée de
traitement allant parfois jusqu’a dix ans et entrainant une diminution de I’observance des

patients. [*3]
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Figure 6 - Mécanisme d'action des hormonothérapies [*4]



b. Cytotoxiques par voie orale

Le mécanisme des cytotoxiques est fondé sur une action directe ou indirecte avec I'ADN ou
I'ARN. lls sont actifs uniquement sur les cellules en cours de division, sur une ou plusieurs

phases du cycle cellulaire. [*]

« Fludarabine

(Flud arz@)

- Hydroxycarbamide
(Hydreal®)

- Mothotrexate

- Mercaptopurine
(Puninethol®)

- Capecaabine
(Xolod )

Synthése de 'ADN

&

- Melphelan (Alkeran®)

- Chlorambucil (Chiaraminophéne®)
- Cyclophosphamide [Endoxan®)

- Estramustina (Estracyt®)

- Busulfan (Myleran)

- Procarbazine (Natulan®)

- Ppobroman (Vercyle®)

- Anagralide (Xagnd®)

Transcription Duplication de I'ADN

de 'ADN
\ - Vinorelbine (Naveline®)

Mitose

- Etoposide (Celop)
- Topotecan (Hycamptin@®
- [darubicing (Zavedos®)

Figure 7 - Mécanisme d'action des molécules cytotoxiques [1]
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c. Chimiothérapies ciblées : Les inhibiteurs des protéines kinases

Ce sont des molécules dirigées contre des cibles moléculaires specifiques, tels que des
récepteurs ou des protéines, impliqués dans des voies de signalisation intracellulaires contrélant

la mort cellulaire et la prolifération anarchique des cellules cancéreuses.

Ces thérapies sont particulierement efficaces lorsque I'anomalie moléculaire est présente dans
la tumeur : la sélection des patients se fait donc sur des critéres moléculaires et non uniguement

histologiques. ¢!

|mr Activation/Stabiliation |

/' Ta

- Everolimus (Afinitor®) - Vandetanib (Caprelsa®)
- Afatinib (Giotrif®) - Imatinib {Glivec®)
- Axitinib (Inlyta®) - Gefitinib {Iressa®)
:;u Survival - Ruxolitinib (Jakavi®) - Sorafenib (Nexavar®)
giogeneals - Dasatinib (Sprycel®j) - Sunitinib (Sutent®)
i e - Dabrafenib (Tafinlar®) - Erlotinib (Tarceva®)
- Nllotinib (Tasigna®) - Lapatinib (Tyverb®)
- Crizotinib (Xalkori®) - Vemurafenib (Zelboraf®)

Figure 8 - Mécanisme d'action des chimiothérapies ciblées [16]



3. Toxicité des molécules anti cancéreuses

La sécurisation de I’utilisation des chimiothérapies anticancéreuses orales est un des piliers du
plan cancer 2014-2019. En effet, le recours a la voie orale ne doit pas faire oublier que la
prescription nécessite la méme rigueur que la chimiothérapie anticancéreuse injectable et bien
que la voie orale apporte confort aux patients ces molécules prises par voie orale ne sont pas
moins toxiques que la prise par voie intraveineuse. Ces médicaments sont d’un maniement
parfois complexe, avec des risques d’effets indésirables spécifiques, parfois mal connus des
professionnels de santé. [l A I’officine comme a ’hépital, il est nécessaire d’évaluer le contexte
socio-environnemental du patient car il conditionne la survenue et la prise en charge
d’éventuelles complications. Il est aussi important de rappeler au patient qu’il doit signaler
toutes les manifestations et symptdmes anormaux depuis la prise du traitement, ce dernier
n’étant pas a I’hopital pendant le traitement, la gestion des effets indésirables peut étre
compliquée. De plus, la mauvaise adhésion médicamenteuse peut avoir de lourdes
conséquences pour les patients et I’essor de ces thérapeutiques nécessite une adaptation des
organisations notamment en matiere de coordination des acteurs, des structures, de

I’information des patients et du bon usage.

a. Principaux effets indésirables des hormonothérapies

Effets indésirables
des anti-cestrogenes

Effets indésirables
des progestatifs

Effets indésirables
des anti-aromatases

Effets indésirables
des anti-androgénes

- Bouffées de chaleur

- Nausées - Prise de poids - Nausées

- Bouffées de - Accidents - Bouffées de chaleur | - Nausées,

chaleur thromboemboliques - Fatigue vomissements

- Prurit - Aménorrhée - Alopécie - Gynécomastie

- Risque - Saignements - Arthralgies - Baisse de la libido
thromboembolique - Thrombophlébites | _ pmyalgies - Atteintes hépatiques
- Aménorrhée - Prurit - Eruption cutanées aigues

- Epaiss{ssement de |- Alopécie - Céphalées - Troubles visuels
I'endomeétre -HTA

- Cancer utérin - Hyperglycémie

- Saignement utérin
- Rétinopathies

- Risque
thromboembolique

- Allongement du QT

Figure 9 - Principaux effets indésirables des hormonothérapies [*]
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Les effets indésirables des hormonothérapies sont principalement liés a leur effet
pharmacologique. En majorité ces effets indésirables sont attendus, connus et facilement
explicables par le mécanisme d’action de ces molécules. De plus, ces traitements sont sur le
marché depuis de nombreuses années maintenant : les médecins, les pharmaciens et le corps
soignant gravitant autour du patient ont donc un certain recul sur la gestion des effets

indésirables ces traitements et sur leur prise en charge. [}

b. Principaux effets indésirables des cytotoxiques

Effets indésirables fréquents Effets indésirables graves

- Chute de cheveux

- Nausées, Vomissements

- Diarrhées

- Stomatites, mucites

- Asthénie

- Elévation des enzymes hépatiques

- Leuconeutropénie

- Thrombopénie

- Anémie

- Septicémie

- Pneumopathie interstitielle

- Nausées, vomissements, diarrhées

- Leuconeutropénie, thrombopénie,
anémie

Figure 10 - Principaux effets indésirables des molécules cytotoxiques [6]

De méme que pour I’hormonothérapie, la toxicité des molécules cytotoxiques est bien connue
du personnel soignant. Ils sont donc bien maitrisés et prévisibles. D’autre part 1a plupart des
molécules cytotoxiques existant par voie orale (sous forme de prodrogue ou non) existent en
voie intraveineuse. Par exemple le Xeloda (Capécitabine), qui implique une prise orale, est une
prodrogue du 5 FU (Fluorouracile) qui lui nécessite une prise par voie intraveineuse :
indépendamment de la modalité de prise les effets secondaires pour ces deux molécules seront

comparables. [191[20]
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c. Principaux effets indésirables des chimiothérapies ciblees

Effets indésirables fréquents Effets indésirables graves
- Leucopénie, thrombopénie, anémie - Leucopénie, thrombopénie, anémie
- Toxicités pulmonaires (pneumopathies, toux, |- Dyspnée, toux
dyspnée, essoufflement ...) -HTA
-HTA - Toxicité cardiaque (infarctus, insuffisance
- Hémorragies cardiaque ...)
- Toxicité cutanées (eruption - Fiévre
maculopapulaire ++, syndrome main-pied - Syndrome main-pied, éruption
++) maculopapulaire, éruption acnéiforme
- Troubles gastro-intestinaux (stomatite, folliculaire
diarrhées ++, nausée ++, vomissements, - Diarrhées, douleurs abdominales, nausées,
constipation, douleurs abdominales) vomissements
- Hyperglycémie et hypercholéstérolémie - Mucites orales
- Hypothyroidie - Hypothyroidie

- Diminution de I'appétit

- Dysgueusie, ulcérations/douleurs buccales
- Céphalée, insomnie, vertige, trouble de la
vision

- Fatigue, asthénie, cedéme

- Douleurs musculaires et articulaires

- Protéinurie

Figure 11 - Principaux effets indésirables des chimiothérapies ciblées [21

Les chimiothérapies ciblées en revanche sont nouvelles sur le marché et ont entrainé
I’apparition de nouveaux effets indésirables encore peu connus du corps médical et souvent
inattendus. De plus ils concernent souvent un pan de la médecine qui n’est pas la spécialité des
oncologues tel que I’hypertension artérielle, la toxicité cardiaque ou encore les toxicités

cutanées rendant la manipulation, de ces molécules, délicate.

La formation du pharmacien d’officine est donc nécessaire pour détecter et reconnaitre ces
effets indésirables et assurer leur bonne prise en charge a I’officine. En France, la formation
commune de base des études de pharmacie et les orientations prioritaires du Développement

Professionnel Continu (DPC) pour les pharmaciens integrent désormais ces thematiques.

A I’heure actuelle la prise en charge des cancers, notamment d’un point de vu médicamenteux,
est tres protocolisée, les oncologues sont habitués a suivre des recommandations, et il est donc
naturel que de nouvelles recommandations guidant les pharmaciens et autres professionnels de

sante suivant le patient dans de son parcours de soins aient vu le jour.
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Cancer bronchique non a petites cellules - Stade IV

' Evaluation de I'expression
tumorale de PDL1

Figure 12 - Exemple de prise en charge protocolisée du cancer bronchique non a petit cellules stade IV 22
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I1- Ecriture et mise en place des recommandations

1. La prise en charge au Canada, une source d’inspiration ?

Le systéeme de santé canadien a été mis en place entre les années 1940 et 1970 et doit faire face
depuis quelques décennies a 1’émergence des nouvelles pathologies chroniques. De méme
qu’en France et dans les pays occidentaux en général ces maladies chroniques sont les
principales causes de mortalité et morbidité : 90% des canadiens agés de 65 ans ou plus

déclarent souffrir d’au moins une pathologie chronique. %!

Pour améliorer la prise en charge de ses patients, la qualité des soins et des services et assurer
ainsi une meilleure continuité des soins le Canada a choisi de miser sur I’engagement des

patients dans leur propre parcours de soin. 4!

Le Montreal model a été mis en place par la faculté de médecine de I’Université de Montréal
(UdM) et consiste a considérer le patient comme un soignant a part entiére de 1’équipe de soin
en le nommant partenaire dans le but de I’impliquer dans I’organisation de ses soins, la prise de
décision partagée ou encore 1’éducation thérapeutique. Le savoir expérientiel des patients
constitue une richesse inestimable pour identifier de nouvelles voies d’évolution peu envisagées

et évaluées jusqu’a présent.
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Figure 13 - Le Montreal model et ses prédécesseurs [?°]
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Ce modele multidimensionnel a été diffusé au travers du Canada entre 2007 et 2011 et se base
sur le ressenti expérientiel du patient mais aussi sur son vécu, son cadre de vie et son milieu
économique, social et psychologique. En s’appuyant sur ces données le patient doit pouvoir
prendre part aux décisions le concernant au méme niveau que les soignants qui 1’entourent.
L’implication du patient nécessite une connaissance de sa maladie et le développement de
compétences relationnelles et de communication avec 1’équipe Soignante d’une part et de son
éducation et de son information par le corps médical d’autre part, afin de le rendre
progressivement autonome dans la connaissance et la gestion de sa maladie. Des formations ont
été développées pour encadrer et former ces patients et sont indispensables aux participants afin
qu’ils comprennent mieux le contexte dans lequel ils sont amenés a intervenir et ce qui est
attendu de leur contribution. Quelle qu’elle soit, I’information transmise au patient doit étre de

qualité. [26]
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Figure 14 - Cadre théorique du continuum de l’engagement des patients inspiré de Carman et al. (2013)[?]
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Lorsqu’un patient atteint de cancer est intégré dans ce protocole de patient partenaire, il assiste
aux réunions pluridisciplinaires et participe activement aux prises de décision et a I’organisation
de sa prise en charge. Pour appuyer sa parole il peut choisir d’étre accompagné d’un proche
mais aussi d’un patient-ressource ou pair-aidant : un autre patient qui a bénéficié du méme

parcours de soin et qui connait la pathologie du malade.

La stabilité de ce modele repose sur différents critéres : des facteurs intrinséques au patient tels
que ses connaissances et son niveau d’éducation, ses croyances et ses expériences passées qui
vont influer sur son degré d’engagement dans le protocole, des facteurs propres aux
établissements de santé et aux pratiques de ces derniers en matiere de pharmacie clinique et des
facteurs financiers qui comprennent la rémunération des professionnels, des établissement mais

aussi éventuellement celle des patients.

Si un tel modéle obtient le succés escompté, c¢’est-a-dire I’engagement et la participation des
patients d’une part mais aussi celle des professionnels de santé d’autre part, et que les deux
parties sont satisfaites de ce nouveau systeme, alors on peut envisager a long terme une

amélioration de la prise en charge des patients atteints de maladie chronique. #71

UN LEVIER : ENGAGEMENT DES PATIENTS EN SANTE
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Figure 15 - Evolution a long terme du rdle du patient partenaire dans le Montreal Model [?°]
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On peut donc constater que le Canada est en avance en matiére de santé publique et de
pharmacie clinique mais la France n’est pas en reste pour autant : en effet, depuis quelques
années des patients dits experts sont intégrés aux équipes soignantes. Les patients experts sont
ou ont été touchés par la maladie ciblée et vont créer un lien entre professionnels et malade : de
par leurs connaissances pointues de la maladie chronique ils pourront d’une part échanger sur
les examens et les techniques de prise en charge, mais de par leur vécu ils pourront d’autre part
témoigner des émotions, douleurs et sensations éventuellement ressenties par le patient et
informer le patient avec une approche moins scientifiques et donc plus abordable pour ce
dernier. Bien que leur statut juridique soit encore flou, depuis 2012, avec la création
d’Université de patients, notamment a la faculté de médecine Pierre et Marie Curie — Sorbonne
Université ou un dipléme universitaire et un master formant conjointement des professionnels
de santé et des patients a 1I’éducation thérapeutique du patient (ETP) et a I’accompagnement des
malades a été mis en place, ces patients experts sont désormais professionnalisés. Aix Marseille
Université a également été une des premiéres université a proposer ce type de formation. % Le
recrutement des patients experts suit un protocole mis en place dans un guide publié en 2014281,
Une fois recruté le patient expert recoit une formation rapide sur la pathologie abordée ainsi
que sur les techniques d’animation de groupe et la relation d’aide. Le patient expert doit avoir
du temps a dédier a ce programme, une certaine connaissance de sa maladie, doit savoir prendre
du recul dessus et doit avoir envie d’enseigner et de partager son expérience avec autrui. Le
plus souvent ces patients experts évoluent sous la responsabilité d’associations intervenant dans

les établissements de santé qu’ils soient publics ou privés. [2°1E0]

En matiere de santé publique le premier Plan Québécois de Lutte contre le Cancer (PQLC) avu

le jour avec cing ans d’avance sur notre Plan Cancer frangais, soit en 1998, 31

A Dinstar de la France leur plan d’action est quinquennal et les objectifs sont similaires c’est a
dire augmenter le nombre de cancers dépistés, améliorer la qualité de vie des personnes atteintes

d’un cancer et diminuer la 1étalité des cancers. 3%

Deés 2002 un premier guide de soin en oncologie est publié puis en 2016 un guide concernant
le pharmacien est a son tour publié par le Comité de I’évolution de la pratique des soins

pharmaceutiques. %
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Ce document traite des recommandations mises en place pour le pharmacien dans la prise en
charge des patients sous chimiothérapie anti cancéreuse orale. 1l a été notre principale source
d’inspiration pour la rédaction de nos propres recommandations. Il aboutit a 29
recommandations pour le pharmacien afin d’optimiser la prise en charge des patients traités par
chimiothérapies anti-cancéreuses orales. Elles définissent le cadre au sein duquel le pharmacien
accompagne le patient tout au long de son parcours de soin. Elles indiquent le travail a effectuer
en amont par le pharmacien tel que le recueil des données concernant le patient et son
traitement, comment doit se dérouler I’entretien avec le patient avant qu’il ne débute son
traitement et synthétisent les informations que le pharmacien doit prodiguer au patient au sujet

de son traitement et de la prise de ce dernier.

2. La démarche

Afin de rédiger des recommandations opposables au corps soignant il est fait appel a des
agences gouvernementales qui sont au nombre de trois : 1’Agence Nationale de Sécurité du
Médicament et des produits de santé (ANSM), la Haute Autorité de Santé (HAS) et I’Institut
National du Cancer (INCa). Ces différentes agences gouvernementales ont chacune des
missions qui leur sont propres. Les deux missions centrales de I’ANSM sont de garantir la
sécurité du médicament et des produits de santé tout au long de leur cycle de vie ¢’est-a-dire
des essais cliniques jusqu’a leur surveillance apres leur autorisation de mise sur le marché mais
aussi d’offrir un acces équitable a I’innovation pour tous les patients. Sa compétence s’applique
aux médicaments et a leurs matiéres premieres, ce qui inclut aussi les vaccins, les produits
dérivés du sang, les préparations hospitalieres et magistrales ainsi que les produits
homéopathiques ; aux produits biologiques tels que les organes, tissus, produits sanguins et de
thérapie cellulaire ; aux dispositifs médicaux qu’ils soient thérapeutiques ou de diagnostic ; aux
produits cosmétiques et de tatouage ; et pour finir aux biocides. L’ANSM évalue ’efficacité et
la sécurité d’emploi des médicaments et des produits biologiques et surveille la survenue
d’effets indésirables pour ces produits et mene aussi les inspections des établissements gérant
la fabrication, I’importation, la distribution des médicaments ainsi que les établissements
encadrant les essais cliniques et assure le contrdle des lots de vaccins, produits dérives du sang
et de tout autre produit présent sur le marché. L’ANSM décide aussi des retraits, suspension
ou autorisations de mise sur le marché (AMM), des autorisations des essais cliniques, des

autorisations temporaires d’utilisation (ATU) nominatives d’un médicament ou de cohorte, des
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recommandations temporaires d’utilisation des médicaments (RTU), de la libération ou du
retrait de lots, des produits dérivés du sang ou des dispositifs médicaux. Pour finir, ’ANSM
s’assure de I’information des patients, des professionnels de santé, des sociétés savantes et de
la presse. Le rayonnement de ’ANSM est frangais mais elle joue un réle important dans
’harmonisation des normes avec 1’Union Européenne. 34 Cette agence travaille en étroite

collaboration avec les autres institutions frangaises telle que la HAS ou encore I’INCa.

Les missions de la HAS sont les suivantes : elle évalue les produits de santé d’un point de vue
cliniqgue et médico-économique, notamment avec 1’évaluation du service rendu des
médicaments, des produits de santé, des actes et des prestations professionnelles au regard des
stratégies thérapeutiques existantes. Elle recommande les bonnes pratiques pour les
professionnels de santé, mais aussi dans les milieux sociaux et médico-sociaux afin d’optimiser
et d’harmoniser leurs pratiques en développant des outils pour assurer la pertinence des soins
avec par exemple 1’élaboration de recommandations de santé publique ou encore de politique
vaccinale ; la HAS mesure et améliore la qualité des soins et la sécurité des patients que ce soit
en ville, a ’hdpital ou dans les services sociaux et médico-sociaux en développant des
indicateurs de qualité et de sécurité des soins dans le but de limiter la survenue d’événements
indésirables associés aux soins. Ainsi elle certifie, évalue, et accrédite la qualité de I’ensemble
des hépitaux et cliniques et de leur personnel soignant. Elle assure aussi la valeur, la rigueur et
I’indépendance des travaux scientifiques. A I’instar de I’ANSM, la HAS est impliquée dans de

nombreux projets et groupes de travail européens et internationaux. [°

La HAS a développé un plan stratégique entre 2019 et 2024, composé des 6 axes prioritaires
suivants 361 ;

Faire de I’innovation un moteur de 1’action de la HAS et en favoriser ’acces
sécurise.

Faire de I’engagement des usagers une priorité.

Promouvoir des parcours de santé et de vie efficients.

Mieux intégrer la pertinence et les résultats pour I’usager dans les dispositifs
d’évaluation de I’offre de soins et de I’accompagnement.

Renforcer I’efficience de la HAS.

Renforcer I’influence et la présence de la HAS a I’international.
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L’INCa a été créée a la suite de la loi de santé publique du 9 ao(t 2004 et il est placé sous la
tutelle du ministére des Solidarités et de la Santé et celle du ministére de 1’Enseignement
supérieur, de la Recherche et de I’Innovation. L’INCa est un groupement d’intérét général qui
regroupe en son sein non seulement 1’Etat mais aussi les grandes associations de lutte contre le
cancer, les caisses d’assurance maladie, les organismes de recherche et les fédérations
hospitaliéres. Les missions de I’'INCa sont de coordonner les actions de lutte contre le cancer
via les différentes associations et institutions de lutte contre le cancer notamment dans le suivi
du Plan Cancer ; initier et soutenir I’innovation scientifique, médicale, technologique et
organisationnelle, concourir a la structuration d’organisations de dépistage ou de soins par du
suivi d’activité et de 1’évaluation ; produire des expertises sous forme de recommandations
nationales, de rapports, d’avis ou de référentiels afin d’éclairer et de guider les professionnels,
les malades et de maniére générale la population sur le cancer ; produire analyser et évaluer des
données liées a I’observation des cancers grace a des outils de veille et des études dans le
domaine de la cancérologie ; favoriser 1’appropriation des connaissances et des bonnes
pratiques par la population et les professionnels de santé au travers d’outils de formation,

campagnes d’information et colloques, publications scientifiques, salons...

L’INCa joue aussi un réle dans la recherche pour la lutte contre le cancer en soutenant les
domaines de pointe, en s’assurant que les nouvelles découvertes soient le plus rapidement
disponibles pour le grand public, en développant les essais cliniques et faisant de la recherche
francaise une reférence internationale. Elle s’implique aussi en matiére de santé publique en
éduquant les patients, en leur fournissant des informations fiables et synthétiques, en favorisant
I’adoption de comportements de nature a réduire les cancers €vitables et en augmentant le
nombre de dépistages. En mati¢re de soin I’INCa améliore la coordination des soins avec des
parcours de soins personnalises, elle garantit un accés équitable aux soins et favorise

I’amélioration de la qualité de vie pendant et aprés la maladie. 7]

Ces trois agences étant gouvernementales leurs directions sont respectées par les différents
organismes de contréle comme les ARS ou encore 1’ Assurance Maladie qui vont s’appuyer sur

leurs recommandations.

En paralléle les sociétés savantes nationales, européennes ou internationales que 1’on peut
qualifier de « non gouvernementales » vont émettre des recommandations qui peuvent faire
consensus au niveau d’une spécialité médicale, chirurgicale, ou pharmaceutique, néanmoins
leurs recommandations restent des propositions étayées par des avis d’experts et des sources

bibliographiques.
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Cependant, quel que soit 1’organisme, le mode de rédaction des recommandations est
comparable. Tout commence par le choix d’un sujet de santé publique relativement précis puis
différents acteurs de ce groupe d’experts apparaissent : un groupe de pilotage, un groupe de
cotation et pour finir un groupe de relecture. Pour étre optimal le groupe de pilotage comprend
6 a 8 professionnels et représentants d’usagers du systeme de soins. Il est évident que ses
membres doivent avoir une connaissance professionnelle approfondie du sujet choisi afin de
juger de la pertinence des articles, des publications et des situations analysées. Ce groupe de
pilotage va donc rédiger I’argumentaire scientifique basé sur une lecture scientifique tirée de
bases de donneées telles que Pubmed ou encore Cochrane et le soumettre au groupe de cotation.
Les articles vont étre codés en en fonction du « abc » c’est a dire : « a » les études randomisees

double aveugle, « b » les revues et registres, « ¢ » les avis d’experts. [

Grade des

? Niveau de preuve scientifique fourni par la littérature
recommandations

Niveau 1

- essais comparatifs randomisés de forte puissance ;

- méta-analyse d'essais comparatifs randomisés ;

- analyse de décision fondée sur des études bien menées.

A

Preuve scientifique établie

Niveau 2

- essais comparatifs randomisés de faible puissance ;
- études comparatives non randomisées bien menées ;
- études de cohortes.

B

Présomption scientifique

Niveau 3
- études cas-témoins.

C .
Niveau 4

- études comparatives comportant des biais importants ;

- études rétrospectives ;

- séries de cas ;

- études épidémiologiques descriptives (transversale, longitudinale).

Faible niveau de preuve
scientifique

Figure 16 - Grade des recommandations en fonction du niveau des preuves scientifiques fournies [38]

Niveau de preuve Description

Il existe une (des) méta-analyse(s) de bonne qualité ou plusieurs essais
Niveau A randomisés de bonne qualité dont les résultats sont cohérents. De nouvelles
données ne changeront trés probablement pas la confiance en I'effet estime.

Il existe des preuves de qualité correcte (essais randomisés [B1] ou études
prospectives ou rétrospectives [B2]) avec des résultats dans I'ensemble

Niveau B . . . .
cohérents. De nouvelles données peuvent avoir un impact sur la confiance
dans I'estimation de I'effet, et peuvent changer I'estimation.
Les etudes disponibles sont critiquables d’'un point de vue méthodologique
Niveau C et/ou les résultats des essais ne sont pas toujours cohérents entre eux. De

nouvelles données auront trés probablement un impact important sur la
confiance dans |'estimation de |'effet et changeront probablement I'estimation.

Figure 17- Les niveaux de preuves des articles scientifiques [38]
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Grade Description

La recommandation (conduite a tenir) est supportée par de bonnes données
scientifiques.

Les données scientifiques sont composées des résultats d'études de
conception robuste pour répondre a la question posée.

A

La recommandation (conduite a tenir) est supportée par des données
scientifiques assez bonnes.

Les données scientifiques sont composées des résultats d’études de
conception robuste pour répondre a la question posée, mais il existe quelques
incertitudes sur la conclusion soit a cause d'une hétérogenéité des résultats

B des études, soit a cause de biais mineurs ;

ou les données scientifiques sont composées des résultats d’'études de
conception moins solide pour la question posée, mais les résultats ont été
confirmés dans des études différentes et sont assez cohérenis. Il y a des
données scientifiques assez bonnes sur le fait que les bénéfices de la
conduite a tenir proposée I'emportent sur les risques.

Cc La recommandation (conduite a tenir) est supportée uniquement par I'avis

Figure 18 - Gradation des recommandations. D apres le NZGG, 2001 [8]

Le groupe de cotation, constitué quant a lui de 9 a 15 professionnels concernés au quotidien par
le sujet choisi, va voter en deux tours les propositions a retenir pour la rédaction des
recommandations en tenant compte du niveau de preuve disponible et de ’expérience de ses
membres, puis a partir de ce retour aupres du groupe de pilotage, ce dernier va rédiger la version
initiale des recommandations. C’est ensuite au groupe de relecture, composé de 30 a 50
personnes expertes du sujet ou non, issue du milieu médical ou non, de lire cette premiére
version et de donner ainsi son avis formalisé sur le fond et la forme, principalement sur
I’applicabilité, la lisibilité, et I’acceptabilité des recommandations de cette premiére version. A
la suite de leur avis consultatif, le groupe de pilotage finalise le texte des recommandations au

cours d’une réunion pléniére avec le groupe de cotation. ¥

C’est une méthode rigoureuse et explicite fondée sur I’implication de professionnels du champ
de la recommandation et de représentants de patients ou d’usagers, le recours a une phase de
lecture externe, la transparence, 1’indépendance d’élaboration, la prévention et la gestion des
conflits d’intéréts. Cette méthodologie étant commune & toutes les rédactions de
recommandations c’est donc celle que nous avons appliquée. En tant que méthode de
recommandation de bonne pratiqgue son objectif est de rédiger un petit nombre de
recommandations concises, non ambigués, répondant aux questions posées. Ces
recommandations doivent étre réguliérement actualisées car le corps soignant devrait s’appuyer
quotidiennement sur ces recommandations car elles représentent a la fois un aspect sécurisant
pour le professionnel et elles permettent I’amélioration de la prise en charge du patient. %

On passe donc d’une expérience individuelle a une expérience communautaire.
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Précise l'objectif et la
liste des questions

Précise les

professionnels concernés

Choisit le théme  -e—

Désigne
un ou des

Phase de revue
systématique

Chargé(s)
de projet

Identification,
sélection, analyse
et synthése critique
de la littérature en
relation étroite
avec le:

Groupe

Phase de cotation

de pilotage

Phase de
redaction de la
version initiale

Phase de
lecture

Phase de finalisation

— -

Précise la population
concernée

_ | Assure l'organisation

v

logistique

Precise la composition
des groupes de

Choisit la méthode
de travail (CF)

2 ou 3 reunions
Rédaction de propositions

17 cotation

questionnaire en ligne

Analyse des réponses |

-

Reéunion

Discussions des cotations et -«

pilotage, de cotation,
de lecture

Groupe
de cotation

des propositions

2° cotation
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Analyse des réponses du
groupe de cotation
Rédaction de la version initiale
du texte des recommandations

recommandations de bonne pratique - Méthode de recommandations par consensus formalise »

Y

pour le

Groupe de lecture

Cotation - commentaires
questionnaire en lighe

Reunion
Analyse des réponses du
groupe de lecture
Discussion des commentaires
du groupe de lecture
Finalisation du texte des
recommandations

Y

Validation
Diffusion

HAS

Ce document présente les points essentiels du guide méthodologique : « Elaboration de

Décembre 2010

Ce guide méthodologique est consultable dans son intégralité

sur www.has-sante.fr

Santé 39
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Figure 19 - Diagramme des différentes étapes conduisant a I'établissement de recommandation selon la Haute Autorité de
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Dans notre cas, la méthodologie était un peu différente : en effet nous nous sommes appuyes
sur des recommandations préexistantes provenant du Canada écrites par le Comité de
I’évolution de la pratique des soins. Il est intitulé « Recommandation sur le rdle du pharmacien
en oncologie dans les établissements de santé ». 331 En paralléle nous avons fait des recherches
dans la littérature médicale et scientifique sur la place du pharmacien dans le parcours de soin
du patient sous chimiothérapie orale mais aussi sur I’avancée de la pharmacie clinique sur cette
thématique et nous avons transmis ces différents articles a un premier groupe de professionnels
de santé dit « groupe de rédaction ». Au sein de ce groupe, piloté par le Pr Stéphane Honoré
sous 1’égide du collége national professionnel (CNP), de la pharmacie d’officine et de la
pharmacie hospitaliéere (CPOPH), on pouvait retrouver des membres des différents syndicats de
pharmacie francais (SYNPREFH, SNPHPU, USPO, UNPF, FSPF), des membres de sociétés
savantes (SFPC, SFPO), un oncologue chef de département a I’institut Gustave Roussy, une
pharmacienne d’officine et représentant une association de patients, et moi étudiante en
pharmacie au titre de ce travail de thése d’exercice et comme rédacteur principal. Nous nous
sommes rencontrés une premiere fois & Paris le 29 mai 2018 et au cours de cette journée, le
texte canadien a été repris point par point et nous avons pu débattre de la pertinence des
différentes recommandations proposées et les adapter a la France et a son systéme de santé, en
fonction des données de la littérature scientifique et des avancées législatives et réglementaires
frangaises. A I’issue de cette premiére journée une quinzaine de recommandations avaient été
établies de maniére consensuelle. Une deuxieme rencontre, le 18 octobre 2018, a été nécessaire
pour terminer cette adaptation et au terme de cette journée le groupe de travail avait établi 27
recommandations sur la place du pharmacien dans le parcours de soin du patient en oncologie.
Cette ébauche a alors été transmise a un second groupe de travail dit « groupe de relecture »
constitué pour sa part d’autres membres désignées par les différents syndicats de pharmacie
francais (SYNPREFH, SNPHPU, UPSO, FSPF), de sociétés savantes (SFPC, FSPO) et du
CPOPH. Apreés relecture par les différents membres de ce groupe le texte a été modifié et validé
par le groupe de rédaction et devrait étre publié officiellement courant 2021. Ces rédactions

sont présentées dans la troisieme partie de ce manuscrit.

D’un point de vue critique on pourrait reprocher a notre méthodologie ne pas avoir trois groupes
distincts, et donc pas de groupe pilotage distinct du groupe de rédaction pour cadrer et analyser
les multiples propositions de modification du groupe de relecture expliquant ainsi la prise de
retard pour la publication de ces recommandations. Ce retard étant également expliqué par une

incertitude sur la date de publication des recommandations propres de I’assurance maladie
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quant aux entretiens pharmaceutiques en oncologie dans le cadre de la convention
pharmaceutique et par une « pause » induite par la pandémie de COVID-19. On peut aussi
souligner le nombre aussi relativement faible de membres du groupe de relecture limitant ainsi

les possibles critiques apportées a ce document.

Néanmoins, dans chaque groupe, les experts sont bien représentatifs de la partie officinale
représentée par leurs syndicats professionnels (USPO, UNPF SNPF, FSPF), de la partie
hospitaliere avec deux des principaux syndicats (SYNPREP, SNPHPU), des usagers en la
présence d’une pharmacienne mais aussi représentante d’une association de patients, des
sociétés savantes professionnelles (SFPC, SFPO), et d’un médecin cancérologue spécialisé en
médecine ambulatoire. Cependant on pourra remarquer 1’absence d’un membre du Conseil de
I’Ordre des pharmaciens pour parfaire le groupe, et malgré la présence d’un certain nombre
d’hospitalo-universitaires, on aurait pu adjoindre des représentants des enseignants de
pharmacie clinique ou d’oncologie des facultés de pharmacie car ces enseignants doivent

pouvoir préparer les générations futures a ce genre de problématique.
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11l — Les recommandations

Cette partie est tirée du guide de recommandation établit par le groupe de rédaction et validee
par le groupe de relecture. On y retrouve les 27 recommandations qui ont été mises en place
ainsi que leur explication détaillée. La publication de ce guide étant postérieur a la rédaction
de cette these il se peut que de Iégeres modifications y soient apportées. Elles sont réparties
en 5 axes : activités de pharmacie clinique, formation et enseignement, recherche clinique,

missions transversales et effectifs pharmaceutiques.

1. Activités de pharmacie clinique

Le groupe de travail recommande que le pharmacien :

Pour la pharmacie hospitaliére

1. Définisse avec I’équipe pluridisciplinaire d’oncologie, en fonction de ses ressources, les
critéres de priorisation des patients devant bénéficier d’activités de pharmacie clinique (en
complément de 1’analyse pharmaceutique réglementaire), qu’ils soient pris en charge en

hospitalisation ou en ambulatoire.

2. Procede a une collecte standardisée et individualisée de renseignements aupres des
patients priorisés devant recevoir un médicament anticancéreux 1V et/ou PO. Il peut dans
ce cas se faire aider d’un préparateur en pharmacie hospitaliére, d’un étudiant en pharmacie

ou d’un interne en pharmacie formés a ces activités.

3. Réalise un bilan de médication pour tous les patients priorisés devant recevoir un
médicament anticancéreux 1V et/ou PO dans son établissement. Celui-ci doit étre réalisé a

I’initiation et lors de tout changement de traitement.
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4. Recoure aux analyses biologiques et aux données cliniques pour une expertise

pharmaceutique clinique de la prise charge thérapeutique du patient.

5. Realise des interventions pharmaceutiques aupres des prescripteurs (oncologue,
médecins spécialistes, médecin traitants, infirmiers de pratiques avancées) et des patients

ou leur entourage afin d’optimiser et sécuriser la prise en charge médicamenteuse du patient.

6. Rencontre les patients priorisés, et/ou ses aidants, recevant une thérapie anticancéreuse
IV et/ou PO, idéalement avant le début du traitement ainsi que lors de tout changement de
traitement, pour un entretien pharmaceutique individualisé et personnalisé quant a sa

thérapie anticancereuse.

7. Participe avec I’équipe pluridisciplinaire a la conception et la mise en ceuvre du

programme d’éducation thérapeutique du patient.

8. Concoive un plan pharmaceutique personnalise, établisse les indicateurs de suivi et les
mette en application pour les patients priorisés recevant un médicament anticancéreux dans

son établissement. [*:2]

9. Consigne dans le dossier médical du patient et le dossier médical partagé, et/ou le
dossier communicant de cancérologie (si disponible), 1’ensemble des informations,

conclusions et compte rendus de ses activités de pharmacie clinique.

10. Transmette de maniere sécurisée le plan pharmaceutique personnalisé aux
professionnels de premier recours concernés, et notamment au pharmacien d’officine et au

médecin traitant prenant en charge le patient et s’assurant de son suivi.
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11. Assure le suivi du patient requis dans le cadre du plan pharmaceutique personnalisé ou

s’assure qu’un collégue ou un autre professionnel 1’a pris en charge.

12. S’assure que le patient traité en ambulatoire recevant une thérapie anticancéreuse ait
acces aux mémes services pharmaceutiques, et avec autant d’intensité, que les patients

hospitalisés selon les ressources et les priorisations.

Pour I’officine de ville

13. Participe en bindme a la collecte standardisée et personnalisée de renseignements menée

par le pharmacien hospitalier (conciliation des traitements médicamenteux).

14.Réalise le suivi et 1’accompagnement pharmaceutique du patient sous thérapie
anticancéreuse orale tel que défini dans le plan pharmaceutique personnalisé et/ou dans le
cadre conventionnel avec I’assurance maladie, ou a défaut s’assure avec I’accord du patient
d’orienter ce dernier vers un autre pharmacien d’officine assurant ce suivi. Il en informe

dans ce cas le pharmacien hospitalier.

15. Consigne dans le dossier médical partagé et/ou le dossier communicant de cancérologie
(s1 disponible), ’ensemble des informations, conclusions et comptes rendus relatifs au suivi

et a I’accompagnement pharmaceutique du patient.

16. Assure un retour d’information aupres de 1’équipe hospitaliére.
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2. Formation et enseignement

Le groupe de travail recommande que le pharmacien :

17. Forme les préparateurs en pharmacie hospitaliere pour une aide a la réalisation du bilan

de médication.

18. Exerce la pharmacie clinique avec compétence, selon les données probantes et les lignes
directrices des sociétés savantes, notamment de la Société Francaise de Pharmacie Clinique,
de la Société Francaise de Pharmacie Oncologique, de I’Institut National du Cancer ou de

toute autre société savante médicale en oncologie.

19. Maintienne ses connaissances a jour dans le cadre de la formation continue
postuniversitaire ou dans cadre du développement professionnel continu, sur la thématique

de la pharmacie clinique ou de I’oncologie. !

20. Participe activement a I’enseignement des professionnels prenant en charge le patient
dans son parcours (ex. enseignement du pharmacien d’officine par le pharmacien hospitalier

spécialisé en oncologie) et des étudiants.
3. Recherche
Le groupe de travail recommande que le pharmacien hospitalier :

21. Connaisse les aspects de conception, d’application, de mise en ceuvre et de
réglementation entourant les recherches impliquant la personne humaine en France et en

Europe et respecte les politiques et procédures entourant leur réalisation.

22. Prodigue aux patients inclus dans un protocole de recherche en oncologie la méme
qualité de service pharmaceutiques qu’aux autres patients recevant une thérapie

anticancéreuse, et ce, en plus des activités exigées par le protocole. Dans le respect de la
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confidentialité liée a la recherche, le pharmacien hospitalier informe la pharmacie d’officine

de la participation du patient & une recherche

23. Soit encouragé a initier ses propres recherches cliniques ou évaluatives en lien avec la

pharmacothérapie ou avec les mesures de I’impact du réle du pharmacien clinicien.

4. Missions transversales

Le groupe de travail recommande que le pharmacien :

24. Intégre son expertise pharmaceutique clinique a ses activités de gestion et travaille en

partenariat avec les autres professionnels de santé et les gestionnaires.

25. S’assure de la mise en commun des outils et protocoles et favorise I’harmonisation des

pratiques au sein de 1’établissement de santé ou en pratique de ville.

5. Effectifs pharmaceutiques

Le groupe de travail recommande que :

26. L’activité de pharmacie clinique en oncologie fasse I’objet d’une évaluation par I’équipe

pluridisciplinaire avec suivi d’indicateurs qualitatifs et quantitatifs.

27.Le temps du pharmacien clinicien requis pour réaliser les activités cliniques en
oncologie soit établi séparément du temps requis pour réaliser ses autres activités
hospitalieres et/ou universitaires ou officinales (pharmacie clinique, formation,

enseignement et recherche).
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IV — Role Clinique des pharmaciens

En France le Code de la Santé Publique a attribué de nouvelles missions cliniques aux
pharmaciens officinaux et hospitaliers permettant I’émergence et le développement du role de

pharmacien clinicien.

A Phépital

Avec I’ordonnance du 15 décembre 2016 relative aux pharmacies & usage intérieur, de
nouvelles missions obligatoires de pharmacie cliniques sont apparues. L’article L. 5126-1
alinéa 2 du CSP stipule que la pharmacie a usage intérieur a pour mission « de mener toute
action de pharmacie clinique, a savoir de contribuer a la sécurisation, a la pertinence et a
I'efficience du recours aux produits de santé et de concourir a la qualité des soins, en
collaboration avec les autres membres de I'équipe de soins mentionnée a I'article L. 1110-12,

et en y associant le patient ». [l

A D’officine
Le décret 2018-841 du 3 octobre 2018 relatif aux conseils et prestations pouvant étre proposés

par les pharmaciens d'officine a introduit de nouvelles missions pour les pharmaciens
officinaux. Ainsi, le pharmacien d'officine « peut mettre en place des actions de suivi et
d'accompagnement pharmaceutique. Il prévient la iatrogénie médicamenteuse. Il garantit le
bon usage des médicaments et le suivi de l'observance en procédant a l'analyse des
informations relatives au patient et a I'ensemble de ses traitements. Sauf opposition du patient,
les préconisations qui en résultent sont formalisées et transmises au médecin traitant ». De plus
I’avenant 21 a la convention nationale pharmaceutique publié¢ au JO du 30/9/20 entraine la mise
en ceuvre des entretiens en oncologie et la rémunération des pharmaciens officinaux ainsi que

le lien avec le pharmacien hospitalier. !

Expérience internationale
Dans les pays anglo-saxons et au Canada ou la pharmacie clinique est tres développée, le

pharmacien clinicien congoit, recommande, met en ceuvre, surveille et modifie les plans de
surveillance globale de la thérapie médicamenteuse, dans le but d’optimiser la prise en charge
et d’assurer les meilleurs soins de support chez les patients atteints de cancer 1. Pour ce faire,

le pharmacien clinicien incorpore a sa pratique toutes les connaissances et compétences de la

31



pratique générale en pharmacie clinique en y ajoutant 1’expertise propre au domaine de

I’oncologie. [}

Plusieurs organisations internationales ont défini des standards de pratique du pharmacien
clinicien, en oncologie dont 1I’Association canadienne de pharmacie en oncologie (Canadian
Association of Pharmacy in Oncology), I’European Society of Oncology Pharmacy (ESOP) et
I’International Society of Oncology Pharmacy Practitioners. [8 101

En France
En France, les pharmaciens détiennent une formation universitaire dans le cadre de la formation

commune de base qui incorpore des enseignements en cancérologie (DFASP et/ou DFGSP) et
des enseignements liés a I’accompagnement en oncologie (troisiéme cycle court et troisiéme
cycle long (internat)). Ils peuvent par la suite compléter ces enseignements par la réalisation de
Diplomes d’Etudes Supérieures Universitaire ou autres diplomes de formation continue
postuniversitaire. Les connaissances sur les meédicaments anticancéreux évoluent tres
rapidement et nécessitent une vigilance et une mise a jour constante. La formation continue

dans le cadre de Développement Professionnel Continu est essentielle.

La majorité des médicaments anticancéreux administrés par voie intraveineuse, le sont en
milieu hospitalier. De plus, de nombreux medicaments récemment commercialisés sont
administrés par voie orale et donc dispensés au patient par la pharmacie d’officine (ou la
pharmacie hospitaliére en cas de rétrocession) et pris au domicile du patient. Le pharmacien
clinicien est donc un pharmacien en établissement de santé ou en officine de ville ayant une
pratique en soins hospitaliers et/ou ambulatoires tout en assurant une continuité pharmaceutique

entre les exercices hospitaliers et officinaux.

Les médicaments anticancéreux sont employés seuls ou en association et possédent un index
thérapeutique étroit, avec des toxicités importantes liées a leur mécanisme d’action ou non. Des
effets indésirables sont trés souvent attendus et acceptés comme une conséquence de la plupart
des protocoles de traitement anticancéreux. De plus, les interactions médicamenteuses sont
nombreuses avec des impacts cliniques importants. Ce sont des médicaments a risque, dont le
niveau d’alerte est élevé : Si une erreur se produit lors de leur emploi notamment en situation

ambulatoire, ils peuvent entrainer des conséquences graves pour le patient. [

En oncologie, I’interaction directe du pharmacien clinicien avec les patients est essentielle. Par
ailleurs, la surveillance globale de la thérapie médicamenteuse mobilise eégalement une
collaboration interdisciplinaire/interprofessionnelle essentielle a 1’atteinte des objectifs de

traitement. En France, pour répondre a ces objectifs, des consultations pluri-professionnelles de
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primo-prescription de chimiothérapie anticancéreuse orale incorporant un pharmacien
hospitalier ont été mises en place dés 2016 en établissement de santé et financées dans le cadre

d’une Mission d’Intérét Général.

Dans le cadre de la réalisation de ses missions de pharmacie clinique, le pharmacien rencontre
le patient et ses proches pour identifier les médicaments déja pris par le patient a domicile y
compris I’automédication, le renseigner sur les effets indésirables attendus du traitement, sur
leur prise en charge et leur prévention, pour prévenir et gérer les interactions médicamenteuses
et physiopathologiques possibles et expliquer le bon usage et anticiper les situations de

mauvaise adhésion médicamenteuse.

La surveillance globale de la thérapie par le pharmacien clinicien inclut donc 1’évaluation,
I’individualisation et peut proposer un ajustement de la thérapie anticancéreuse et de support
mais également les thérapies utilisées pour le traitement des comorbidités éventuelles. Pour ce
faire, la pratique du pharmacien clinicien nécessite une solide collaboration rapprochée avec
les autres membres de 1’équipe de soins ainsi que des mécanismes de communication
performants afin d’assurer la continuité des soins avec le milieu officinal, les unités de soins

specialisées et les équipes de soins palliatifs.

Le pharmacien clinicien est une ressource incontournable pour le patient, ses proches et les
autres membres de 1’équipe. Par son expertise, il fournit I’information basée sur les données

probantes quant a I’'usage optimal et sécuritaire des médicaments.

Le r6le du pharmacien hospitalier se module en fonction de I’engagement des autres
professionnels de son centre, par exemple selon la disponibilité des oncologues, la présence des
infirmiers de coordination en oncologie ou en fonction de la complexité des cas et des

traitements.

En plus de son engagement envers les patients, le pharmacien clinicien doit rendre son expertise
disponible a différents niveaux de la prise en charge médicamenteuse : rédaction de protocoles
de chimiothérapie et leur informatisation, participation aux réunions de concertation
pluridisciplinaire, enseignement aux ¢tudiants et internes en pharmacie ou a d’autres
professionnels (préparateurs en pharmacie hospitaliére, infirmiers...) et gestion optimale du

circuit du médicament.

La présence du pharmacien est bien sir essentielle pour assurer les services pharmaceutiques
lies a la prise en charge médicamenteuse a savoir un systéeme de préparation et de dispensation

des medicaments anticancereux efficace et sécuritaire pour le patient et les professionnels
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impliqués et respectueux des normes professionnelles établies en matiére de stérilité ou de

manipulation des médicaments dangereux.

1. Actes de pharmacie clinique

Les actes de pharmacie clinique consistent a obtenir et organiser les informations de facon a
identifier les problémes liés a la thérapeutique et pour lesquels une intervention pharmaceutique
peut étre nécessaire. Ces informations sont analysées pour évaluer la thérapie médicamenteuse,
les options thérapeutiques et le choix de traitement en fonction des besoins des patients et de la
collecte de données obtenue incluant les mesures objectives (p. ex. : analyses biologiques) et
les parameétres cliniques. De fagon concomitante, le pharmacien congoit un plan de surveillance
globale de la thérapie médicamenteuse (plan pharmaceutique personnalisé) qui regroupe les
interventions- pharmaceutiques a effectuer auprés du patient, de ses proches ou des autres
professionnels de santé, le met en application puis en évalue I’efficacité, I'innocuité et
I’adhésion. II se peut que le choix du traitement soit réévalué selon les données recueillies lors

des suivis effectués aupres des patients et des proches.

Cette démarche systématique, dont les étapes se chevauchent souvent, représente le socle du
processus décisionnel du pharmacien clinicien ; elle lui permet d’assurer la qualité et la sécurité
des soins pharmaceutiques offerts a ses patients. Le processus de pharmacie clinique inclut
également la collaboration interprofessionnelle dans une perspective de continuité des soins et

de détection des signaux d’alarme requérant une attention immédiate.

Tous les patients recevant un traitement anticancéreux doivent pouvoir compter sur des soins
pharmaceutiques appropriés a leur condition. Toutefois, certains patients, plus vulnérables aux
effets indésirables du traitement, nécessitent une présence et un engagement plus importants de
la part du pharmacien clinicien afin d’individualiser le traitement et d’effectuer les interventions

pharmaceutiques appropriées (figure - 20).
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Etat clinique ou condition qui affecte 1’absorption, modifie les concentrations
thérapeutiques ou prédispose aux effets indésirables ou a la toxicité des
médicaments (p. ex. : déficit en G6PD).

Dysfonction des organes qui affecte le métabolisme ou 1’élimination des médicaments
(p. ex. : insuffisance rénale ou hépatique).

ccardiague et anthracyclines).

Populations pour lesquelles certains parameétres physiologiques sont des considérations
importantes pour déterminer la thérapie optimale (p.ex.: pédiatrie, gériatrie,
obeésité, dénutrition).

Polymédication (en plus de la thérapie anticancéreuse).

Intéractions médicamenteuses notamment avec les inducteurs et inhibiteurs
enzymatiques des cytochromes P 450 et des transporteurs ou modifiant la
biodisponibilité des anticancéreux per os.

Prise de médicaments expérimentaux.

Patient qui recevrait des doses supra ou sous-thérapeutiques eu égard aux données
probantes (publications scientifiques récentes et reconnues, guides de bonne
pratique ou consensus d’experts).

Figure 20 - Caractéristiques associées a des patients plus vulnérables aux problémes pharmaco-thérapeutiques

a. Réalisation d’un bilan de médication

Collecte des informations

La collecte de renseignements est essentielle pour une prise en charge optimale du patient. C’est
I’'un des nombreux roles du pharmacien clinicien : il se doit de recueillir des informations
concernant le type de tumeur et son épidémiologie, les caractéristiques et 1’histoire de la
maladie, mais aussi le diagnostic en incluant les résultats de I’examen anatomopathologique
des tissus, le sous-type histologique de la tumeur. Il doit également prendre en compte et
recueillir I’ensemble des informations sur la situation physiopathologique du patient
(insuffisance rénale, hépatique...), les comorbidités, leur prise en charge thérapeutique et

I’adhésion du patient a ses traitements.

Historique médicamenteux et conciliation

Pour réaliser cette collecte d’informations le pharmacien peut s’adresser au patient ainsi qu’a
son entourage. Pour réaliser une conciliation des traitements médicamenteux, il consulte le
dossier meédical du patient (dossier patient hospitalier, dossier médical partagé, dossier

pharmaceutique) et communique avec le pharmacien d’officine et/ou le médecin traitant.
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La conciliation thérapeutique meédicamenteuse consiste a recueillir la liste de tous les
médicaments pris par le patient : médicaments destinés a traiter son cancer, qu’ils soient
prescrits ou non, mais aussi d’éventuelles pathologies associées, ou encore produits délivrés
sans ordonnance comme les vitamines, les compléments alimentaires et les médicaments a base

de plantes susceptibles d’interagir avec le traitement.

Le pharmacien se base sur les informations obtenues en questionnant le patient, les proches, les
soignants, le dossier médical, le dossier pharmaceutique. 1l répertorie les ajouts, modifications
et éventuelles suppressions de médicaments. Cette conciliation médicamenteuse assure une
communication entre tous les acteurs de santé et une transmission des informations entre la ville

et I’hopital lors de I’hospitalisation ou le retour a domicile des patients.

Bilan de médication

L’analyse de ces renseignements permet au pharmacien de réaliser un bilan de médication. Le
consentement du patient est nécessaire pour autoriser I’échange de ces informations entre les

difféerents professionnels de sante.

Le bilan de médication a pour buts de limiter la survenue d’interactions médicamenteuses et de
répertorier les effets indésirables .Pour que ce bilan de médication soit utile il doit étre conduit

régulierement, a une fréquence qui sera établie selon un patient donné.

Il sera réalisé a I’hopital par le pharmacien clinicien hospitalier et en ville par le pharmacien

clinicien officinal, lors de toute nouvelle prescription.

Expertise pharmaceutique clinique

Les données recueillies sont analysées par le pharmacien clinicien dans le but d’améliorer la

prise en charge du patient et d’optimiser son traitement.

Le pharmacien clinicien joue un role clé dans la qualité de la prise en charge thérapeutique des
patients. 1l doit étre intégré au processus décisionnel pour le choix de la thérapie anticancéreuse.
Ainsi en collaboration constante avec 1’oncologue, le médecin traitant et le pharmacien

d’officine, il équilibrera au mieux la balance bénéfice-risque. 12!
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Données d’identification.

Sexe, poids et taille.

Antécédents médicaux et chirurgicaux.

Présence d’allergie, d’intolérance ou d’effets indésirables dus au médicament.
Usage d’alcool, de nicotine ou de drogues.

Restrictions alimentaires pertinentes.

Liste des médicaments prescrits (incluant les protocoles de recherche).

Autres médicaments ou produits non-prescrits (médicaments en vente libre et thérapies
alternatives complémentaires (phytothérapie, compléments alimentaires...).

Evaluation de ’adhésion aux traitements.

Certaines données cliniques et biologiques pertinentes (p. ex. : fonction cardiaque,
clairance de la créatinine).

Facteurs de risque en lien avec la thérapeutique, notamment nausées/vomissements;
thrombose veineuse.

Activités de la vie quotidienne.

Statut de performance (p. ex. : ECOG)

Dimension psycho-sociale.

Synthése pharmaceutique et clinique (avis pharmaceutique).

Figure 21 - Contenu d’un bilan de médication

Recommandation 1

Le pharmacien hospitalier définit avec I’équipe pluridisciplinaire d’oncologie, en fonction
de ses ressources, les critéres de priorisation des patients devant bénéficier d’activités de
pharmacie clinique (en complément de I’analyse pharmaceutique réglementaire), qu’ils
soient pris en charge en hospitalisation ou en ambulatoire.

Recommandation 2

\

Le pharmacien hospitalier procéde a une collecte standardisée et individualisée de
renseignements auprés des patients priorisés devant recevoir un médicament
anticancéreux IV et/ou PO. Il peut dans ce cas se faire aider d’un préparateur en
pharmacie hospitaliére, d’un étudiant en pharmacie ou d’un interne en pharmacie.

Recommandation 3

Le pharmacien réalise un bilan de médication pour tous les patients priorisés devant
recevoir un médicament anticancéreux IV et/ou PO dans son établissement. Celui-ci doit
étre réalisé a ’initiation et lors de tout changement de traitement.
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Recommandation 4

Le pharmacien hospitalier recourt aux analyses biologiques et aux données cliniques pour
une expertise pharmaceutique clinique de la prise charge thérapeutique du patient.

Recommandation 5

Le pharmacien hospitalier réalise des interventions pharmaceutiques aupres des
prescripteurs (oncologues, médecins spécialistes, médecins traitants, infirmiers de
pratiques avancées) et des patients ou leur entourage afin d’optimiser et sécuriser la prise
en charge médicamenteuse du patient.

b. Entretien pharmaceutique et éducation thérapeutique du patient

Les modalités de réalisation d’un entretien pharmaceutique sont décrites dans le guide des
entretiens pharmaceutiques édité par la Société Francais de Pharmacie Clinique (SFPC) en
décembre 2018 et dans les recommandations sur la réalisation des Consultations

Pharmaceutiques en Oncologie de la SFPO en 2017.

Idéalement, le pharmacien clinicien se doit de rencontrer individuellement les patients priorisés
s’apprétant a recevoir une chimiothérapie anticancéreuse par voie intraveineuse ou orale afin

de lui transmettre des informations pertinentes sur le traitement propose (figure - 22).

L’éducation thérapeutique vise a répondre aux besoins et aux attentes du patient et de ses
proches pour permettre a ce(s) dernier(s) de s’approprier et de conserver des savoirs et des

compétences. Ainsi I’autonomie du patient est renforcée dans la prise en charge de son cancer.

Elle a pour but d’aider le patient a mieux vivre au quotidien avec son cancer, en s’adaptant a la
maladie tout au long de son évolution en gérant ses émotions. Elle permet au patient de
participer aux prises de décision sur la prise en charge de son cancer lui assurant sécurité et

confiance en ses traitements anticancéreux. (1314
La démarche d’éducation thérapeutique doit étre :

e centrée sur le patient : intérét porté a la personne dans son ensemble, prise de décision

partagée, respect des préférences ;
e partie intégrante du traitement et de la prise en charge ;

e un processus permanent, adapté a 1I’évolution de la maladie et au mode de vie du patient ;
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réalisée par des professionnels de santé formés a la posture éducative et aux techniques

pédagogiques ;

multi-professionnelle, interdisciplinaire et intersectorielle, intégrant le travail en

réseau ;

accompagnée d’une évaluation individuelle de I’éducation et du déroulement du

programme.

Contenu minimal

Contenu optionnel (adapté a la clinique)

Nature des médicaments administreés.

Information spécifique sur le bon usage
de la thérapie anticancéreuse et de
support et ¢laboration d’un plan de prise
personnalisé.

Effets attendus (p.ex.: efficacité,
soulagement de la douleur). Effets
indésirables possibles.

Mesures de prévention des effets
indésirables  (pharmacologiques ou
non).

Gestion  des effets  indésirables
potentiels (p. ex. : nausees,
vomissements, mucites, infections) et
explications sur [’usage optimal des
médicaments de soutien.

Risques liés a D’automédication et
prévention des interactions
médicamenteuses.

Signaux d’alarme nécessitant une prise
en charge urgente.

Conduite a tenir lors de vomissement ou
d’oubli d’une dose de médication
anticancéreuse orale.

Quand s’adresser aux ressources
offertes en cas d’effets indésirables ou
de questions concernant le traitement.

- Manipulation des médicaments a
risques & domicile et gestion des
déchets.

- Gestion des liquides biologiques.
Contraception et sexualité.

- Adhésion au traitement.
- Hydratation, nutrition. Hygiéne de vie.

Figure 22 - Contenu de I’entretien pharmaceutique effectué par le pharmacien clinicien
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En collaboration avec toute 1’équipe de soin, le pharmacien clinicien a pour mission de rassurer
les patients et leurs proches en répondant a leurs questions au sujet de la thérapie anticancéreuse,
en leur expliquant comment prévenir ou gérer les effets indésirables qui peuvent survenir au
domicile. Ceci contribue a améliorer 1’adhésion au traitement mais aussi a sécuriser les patients
en leur faisant reconnaitre les signaux d’alarme nécessitant une consultation en urgence. Cette
¢ducation consiste aussi en I’apprentissage de la manipulation du traitement et de ses déchets.
L’évaluation de I’éducation thérapeutique se fait par I’interrogation des patients lors

d’entretiens avec ces derniers.

Recommandation 6

Le pharmacien hospitalier rencontre les patients priorisés, et/ou ses aidants, recevant une
thérapie anticancereuse 1V et/ou PO, idéalement avant le début du traitement ainsi que
lors de tout changement de protocole de traitement, pour un entretien pharmaceutique
individualisé et personnalisé quant a sa thérapie anticancéreuse.

Recommandation 7

Le pharmacien hospitalier participe avec I’équipe pluridisciplinaire a la conception et la
mise en ceuvre du programme d’éducation thérapeutique du patient.

c. Plan pharmaceutique personnalisé

Un plan d’intervention et de surveillance globale de la thérapie médicamenteuse est établi par
le pharmacien clinicien & partir du bilan de médication. Des indicateurs de suivi sont choisis
pour évaluer I’atteinte des objectifs thérapeutiques. Cette surveillance nécessite d’étre réalisée
par le pharmacien clinicien a moins de s’étre assuré qu’un confrére ou un autre professionnel
(oncologue, médecin traitant, infirmiers de pratiques avancées), ait pris en charge le patient.
[12, 15, 16, 17, 18, 19]

Le pharmacien doit notamment :

e veiller a ce qu’une évaluation de la thérapie soit réalisée en fonction des objectifs

pharmaco-thérapeutiques Viseés ;
e veiller a I’adhésion thérapeutique du patient ;

e surveiller la survenue d’effets indésirables ou de réactions d’hypersensibilité présents

Ou passés et proposer un ajustement du traitement si nécessaire ;
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e ¢valuer le risque d’interactions médicamenteuses et proposer un ajustement si

nécessaire en collaboration avec les prescripteurs ;

e évaluer les changements dans la condition cliniqgue du patient (changement
pharmacocinétique, statut de performance, changement de poids, ...) qui nécessitent une
modification dans la thérapie médicamenteuse et proposer un ajustement si nécessaire

en collaboration avec les prescripteurs.

Un médicament utilisé ne s’avere plus nécessaire.

Un médicament additionnel est nécessaire pour prévenir ou traiter une condition
médicale du patient.

Le ou les médicaments utilisés sont insuffisamment ou non efficaces pour atteindre le
but recherché.

La dose du médicament est trop faible pour atteindre 1’effet voulu.

La dose du médicament est trop élevee.

Le médicament cause une réaction indésirable chez le patient.

Il existe une ou des interactions médicamenteuses.

Le patient est incapable ou refuse de prendre son meédicament de fagon appropriée.

Un suivi nécessaire n’a pas été prévu.

Figure 23 - Exemples de problémes reliés a la thérapeutique

La surveillance de la thérapie médicamenteuse par le pharmacien se fait a plusieurs niveaux.
Au niveau subjectif, c’est-a-dire lié a I’état de santé du patient, les informations sont fournies
par ce dernier ou ses proches (p. ex : survenue d’effets indésirables). En revanche au niveau
objectif, les informations sont fournies par des parameétres cliniques et/ou biologiques
quantifiables (p. ex : résultats d’analyses biologiques). En fonction de ces éléments, des
objectifs visés, de la survenue d’effets indésirables et de I’observance ainsi que 1’adhésion du

patient, le plan pharmaceutique personnalisé est modifiable lors de rencontres avec le patient.
[9, 20, 21]

Le pharmacien devrait étre en capacité de proposer la réalisation d’analyses biologiques ou
autres éléments de suivi (mesure de la pression artérielle, de la saturation en oxygene...), les
interpréter avec le patient pour assurer une bonne surveillance globale de la thérapie
anticancéreuse grace a des parametres cliniques avancés. Ces examens sont realises en fonction

du protocole de soin choisi et aprés vérification que 1’analyse n’est pas autrement disponible.
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Dans le cadre de la surveillance de la chimiothérapie anticancéreuse, ces analyses biologiques

sont susceptibles de :

e détecter une éventuelle maladie préexistante qui aurait une incidence sur le traitement

anticancéreux (dysfonction rénale, hépatique...) ;

e déceler des Iésions et dysfonctions des fonctions physiologiques imputables a la toxicité
de la thérapie anticancéreuse (toxicité hématologique, rénale et hépatique...) ;

e proposer des modifications de dose si nécessaire (lors d’une dégradation de la fonction

rénale...) ;

e ¢évaluer ’efficacité du traitement (amélioration ou détérioration dans les valeurs des

résultats d’examens biologique selon le type de cancer...) ;

e individualiser le traitement selon la condition du patient et I’analyse effectuée (suivi des

désordres électrolytiques...).

Le pharmacien est disponible pour tout entretien pharmaceutique qu’elle soit demandée par le

patient et ses proches, les médecins, les infirmiers ou d’autres professionnels de la santé. [2% 21

Il participe aux déclarations obligatoires de pharmacovigilance.

Recommandation 8

Le pharmacien hospitalier concoit un plan pharmaceutique personnalisé, établit les
indicateurs de suivi et le met en application pour les patients priorisés recevant un
medicament anticancéreux dans son établissement.

d. Tracabilité des interventions pharmaceutiques

Pour assurer une communication optimale et interdisciplinaire ainsi qu’une continuité des soins,
toutes les informations relatives au parcours de soin du patient devront étre consignées dans le
dossier patient. Cette communication se fait de fagon orale et écrite, dans le but d’assurer la

surveillance et la sécurité de la prise en charge thérapeutique globale du patient. [ 12 22. 23]
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Recommandation 9

Le pharmacien hospitalier consigne dans le dossier medical du patient, le dossier médical
partagé et/ou le dossier communicant de cancérologie (si disponible), ’ensemble des
informations, conclusions et comptes rendus de ses activités de pharmacie clinique.

e. Continuité pharmaceutique

Dans tous les cas, que le traitement anti-cancéreux soit administré a 1’hdpital ou que le patient
poursuive son traitement a domicile, une bonne communication entre le patient, le pharmacien
hospitalier et le pharmacien d’officine est nécessaire a une prise en charge globale optimale 2%
241 Pour ce faire, aprés avoir recueilli le consentement du patient et s’étre informé du contexte
dans lequel il recevra son traitement a domicile, le pharmacien clinicien transmettra le plan
pharmaceutique personnalisé au pharmacien d’officine et/ou aux professionnels de santé en
charge d’assurer ce suivi. La transmission sécurisée de ce plan pharmaceutique personnalisé

permet ainsi une bonne collaboration entre la ville et I’hopital et assure continuité des soins et

transfert de connaissances.

Type de protocole et son indication, posologie, voie d’administration des médicaments
anticancéreux et adjuvants et les objectifs pharmaco-thérapeutiques a atteindre.

Actions réalisées aupres du patient (p. ex. : message éducatif).

Principaux effets indésirables a surveiller avec le traitement et vérification de la
prescription de soins de support adéquats.

Interactions médicamenteuses a éviter, le cas échéant.
Motifs d’orientation du patient vers 1’équipe de soins.

Coordonnees du pharmacien clinicien hospitalier spécialisé en oncologie.

Figure 24 - Contenu minimal du plan pharmaceutique personnalisé au pharmacien d'officine

Recommandation 10

Le pharmacien hospitalier transmet de maniére sécurisée le plan pharmaceutique
personnalisé aux professionnels de premier recours concernés, notamment au
pharmacien d’officine et au médecin traitant prenant en charge le patient et s’assurant
de son suivi.
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Recommandation 11

Le pharmacien hospitalier assure le suivi du patient requis dans le cadre du plan
pharmaceutique personnalisé ou s’assure qu’un collégue ou un autre professionnel I’a pris
en charge

f. Engagement envers les patients hospitalisés et ambulatoires

L’hospitalisation des patients en oncologie résulte de nombreux facteurs : une population le
plus souvent agée et avec donc plus de comorbidités et un risque accru de complications, des
effets indésirables dus au traitement, une greffe de moelle osseuse ou de cellules souches, des
complications de la thérapie, I’administration intensive de la chimiothérapie anticancéreuse. Le
passage a un objectif uniquement de qualité de vie et la mise en place de soins palliatifs pour
les stades avancés. Le pharmacien intervient de fagon proactive aupres des patients hospitalisés

atteints de cancer.

Au méme titre que les patients traités en ambulatoire, les patients hospitalisés doivent bénéficier

des mémes soins et services pharmaceutiques en oncologie. [*%

Le pharmacien clinicien participe notamment aux visites médicales et aux réunions de

concertation pluridisciplinaires.

Recommandation 12

Le pharmacien hospitalier s’assure que le patient traité en ambulatoire recevant une
thérapie anticancéreuse ait accés aux mémes services pharmaceutiques, et avec autant
d’intensité, que les patients hospitalisés selon les ressources et la priorisation.

g. Thérapie anticancéreuse administrée par voie orale en ambulatoire

De par leur index thérapeutique étroit, les chimiothérapies anticancéreuses orales doivent étre
surveillées avec la méme rigueur que les thérapies anticancéreuses administrées par voie
intraveineuse [27, 25]. En effet, une faible variation de dose peut entrainer des effets
indésirables séveres ou a contrario une perte d’efficacité du traitement ; De plus, les schémas
de posologie sont souvent complexes, nécessitant une prise déterminée en fonction des repas et

de la prise d’autres médicaments par exemple. Le plus souvent les thérapies orales sont pergues
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comme moins toxiques que les thérapies intraveineuses, cependant 1’adhésion du patient au
traitement reste primordiale 262728291 A domicile, la responsabilité de I’administration et de
I’observance repose enti¢rement sur le patient. Ce transfert de responsabilité de I’équipe
soignante au patient peut retarder la découverte d’une toxicité ou d’un effet indésirable et
ralentir la prise en charge de ces derniers. Des études montrent que malgré la motivation des
patients atteints de cancer, leur observance et leur adhésion ne sont pas toujours optimales et la

surveillance de celle-ci est plus difficile qu’en milieu hospitalier.

Le pharmacien d’officine doit jouer un rdle précieux dans le suivi et I’accompagnement des
patients sous thérapie orale anticancéreuse mais également contribuer a la conciliation des
traitements médicamenteux pour tous les patients atteints de cancer comme recommandeé dans

I’avenant 21 a la convention nationale publiée au JO du 30/09/20. 5 2. 24]

Recommandation 13

Le pharmacien d’officine participe en bindme a la collecte standardisée et personnalisée
de renseignements menée par le pharmacien hospitalier (conciliation des traitements
médicamenteux).

Recommandation 14

Le pharmacien d’officine réalise le suivi et ’accompagnement pharmaceutique du patient
sous thérapie anticancéreuse orale tel que définis dans le plan pharmaceutique
personnalisé et/ou dans le cadre conventionnel avec I’assurance maladie, ou a défaut
s’assure avec l’accord du patient d’orienter ce dernier vers un autre pharmacien
d’officine assurant le suivi. Il en informe dans ce cas le pharmacien hospitalier.

Recommandation 15

Le pharmacien d’officine consigne dans le dossier médical partagé et/ou le dossier
communicant de cancérologie (si disponible), ’ensemble des comptes rendus relatifs au
suivi et a I’accompagnement pharmaceutique du patient.

Recommandation 16

Le pharmacien d’officine assure un retour d’information immédiat auprés de I’équipe
hospitaliere.
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2. Réle des préparateurs en pharmacie

Le préparateur, travaillant sous le contrdle effectif du pharmacien, remplit différentes fonctions
comme la gestion de I’approvisionnement et la préparation des médicaments (incluant la

thérapie anticancéreuse et de soutien).

Des activités peuvent aussi étre confiées au préparateur en pharmacie de facon a lui permettre
d’aider le pharmacien dans son role de pharmacie clinique. La pharmacie doit étre suffisamment
dotée en personnel technique, car cet apport est essentiel pour optimiser I’implication du

pharmacien clinicien aupres du patient.

Le pharmacien peut confier a des préparateurs en pharmacie certaines taches liées aux activités
de pharmacie clinique pourvu qu’une politique qualité soit instaurée et que les conditions s’y
prétent. Ces préparateurs doivent au préalable suivre un programme de formation spécifique

leur permettant d’atteindre un degré de connaissance et précision suffisant.

Le role des préparateurs en pharmacie est appelé a évoluer et a s’¢élargir notamment dans le
cadre du processus d’universitarisation de cette profession prévue dans la stratégie nationale de
santé. Cet élargissement du role du préparateur lorsqu’il sera défini et en vigueur, permettra de
concrétiser encore davantage I’engagement du pharmacien clinicien auprés du patient et de
1’équipe de soins' [* 12 26]

Les taches liées aux activités de pharmacie clinique pouvant étre confiées au préparateur sont

décrites a la figure 25.

Collecte de données dans les dossiers et aupres du patient.
Saisie des données dans le logiciel de pharmacie.

Soutien a la recherche (tdches techniques et administratives).
Soutien a la rédaction des procédures.

Repérage de patients en difficulté avec leur traitement (p. ex.: observance, effets
indésirables...)

Figure 25 - Tdches techniques pouvant étre confiées a un préparateur en pharmacie hospitaliere
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Recommandation 17

Le pharmacien forme et encadre les préparateurs en pharmacie hospitaliére pour une
aide a la réalisation du bilan de médication.

3. Formation et enseignement

Les connaissances sur les thérapies médicamenteuses en cancerologie évoluent a un rythme tres
rapide. Le pharmacien clinicien doit demeurer vigilant et continuellement mettre & jour ses

connaissances et ses compétences dans ce domaine. [ 17301

Recommandations de bonne pratique, recommandations thérapeutiques et lignes
directrices basées sur les données probantes.

Nouvelles molécules, nouvelles indications de traitement, doses appropriées.
Modes, formulations et voies d’administration.

Effets indésirables a court et long termes et leur gestion.

Interactions médicamenteuses et non médicamenteuses.

Manipulation sécuritaire des médicaments anticancéreux.

Usage optimal des médicaments (p.ex.: préoccupation quant au rapport colt-
efficacité).

Approches centrées autour du patient.

Gestion des ressources humaines, financiéres et materielles.

Gestion des risques, contrble de qualité et indicateurs de performance.
Bonnes pratiques cliniques dans le cadre de la recherche clinique.

Figure 26 - Exemples de domaines pour le maintien et I'amélioration de compétences et de connaissances

Chaque pharmacien a 1’obligation d’assurer sa formation et le maintien de sa compétence en
pharmacie clinique et en oncologie, en participant a des formations continues comme des
diplomes d’études supérieures universitaires et/ou dans le cadre du DPC et notamment de DPC

interprofessionnel.

Compte tenu du caractere trés spécialis€ de 1’oncologie, la participation a des événements
nationaux et internationaux est essentielle pour le maintien et le développement des

connaissances (congres de la société francaise de pharmacie oncologique, congrés de la société
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francaise de pharmacie clinique et congrés médicaux en oncologie, congres de I’European

Society of Oncology Pharmacy...) [,

Recommandation 18

Le pharmacien exerce la pharmacie clinique avec compétence selon les données
probantes, les lignes directrices des sociétés savantes et notamment de la Société Francaise
de Pharmacie Clinique, de la Société Francaise de Pharmacie Oncologique, de I’Institut
National du Cancer ou de toute autre société savante médicale en oncologie.

Recommandation 19

Le pharmacien maintient ses connaissances a jour dans le cadre de la formation continue
postuniversitaire ou dans cadre du développement professionnel continu sur la
thématique de la pharmacie clinique ou de I’oncologie.

Le pharmacien agit comme ressource pour transmettre 1’information reliée aux médicaments
anticancéreux. Il mobilise ses connaissances et son expertise au profit de la qualité des soins et
des services. Il collabore ainsi avec les patients et avec les autres professionnels. Il participe
activement a la formation de professionnels de la santé, par exemple le personnel infirmier (y
compris le personnel de soir et de nuit), les pharmaciens d’officines, les préparateurs en
pharmacie, de méme qu’a I’enseignement aux ¢étudiants (en pharmacie, en médecine ou pour

d’autres professions de la sant¢).

Recommandation 20

Le pharmacien participe activement a I’enseignement des professionnels prenant en
charge le patient dans son parcours (ex. enseignement du pharmacien d’officine par le
pharmacien hospitalier spécialisé en oncologie) et des étudiants.

4. Recherche

La recherche clinique représente un enjeu majeur pour l’amélioration des traitements
anticancéreux. La participation des patients a la recherche clinique est encouragée. Dans ce

contexte, la participation du pharmacien est essentielle.

Le pharmacien hospitalier doit connaitre les aspects de conception, d’application, de mise en

ccuvre et de réglementation des études cliniques et suivre les procédures entourant leur
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évaluatives en lien avec I’oncologie ou en matiére de pratique pharmaceutique, et ce, a titre
d’investigateur principal ou de co-investigateur, puis a publier les résultats obtenus dans des

revues scientifiques ou sous forme de posters lors de congres.

Recommandation 21

Le pharmacien clinicien connait les aspects de conception, d’application, de mise en ceuvre
et de réglementation entourant les recherches impliquant la personne humaine en France
et en Europe et respecte les politiques et les procédures entourant leur réalisation.

Recommandation 22

Le pharmacien clinicien prodigue aux patients inclus dans un protocole de recherche en
oncologie la méme qualité de services pharmaceutiques qu’aux autres patients recevant
une thérapie anticancéreuse, et ce, en plus des activités exigees par le protocole. Dans le
respect de la confidentialité liée a la recherche, le pharmacien hospitalier informe la
pharmacie d’officine de la participation du patient a une recherche.

Recommandation 23

Le pharmacien clinicien est encouragé a initier ses propres recherches cliniques ou
évaluatives en lien avec la pharmacothérapie ou avec les mesures de ’impact du role du
pharmacien clinicien.

5. Activités transversales

Le pharmacien clinicien intégre son expertise pharmaceutique clinique a ses compétences en
gestion et travaille en partenariat avec les autres professionnels de santé et les gestionnaires. Sa
présence dans différents secteurs de soins (en milieu hospitalier, ambulatoire, et en soutien au
milieu d’officine) ainsi qu’auprés de différents intervenants (principalement infirmiers,

médecins) lui permet de développer une vision ¢largie de 1’offre de soins en oncologie.

Recommandation 24

Le pharmacien clinicien intégre son expertise pharmaceutique clinique a ses activités de
gestion et travaille en partenariat avec les autres professionnels de santé et les
gestionnaires.
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Le pharmacien clinicien participe a I’¢laboration, a la validation et a la mise a jour d’outils,
d’algorithmes de traitement, de protocoles et de guides. Il évalue les données probantes de la
documentation scientifique afin de participer aux décisions concernant I’introduction des
protocoles appropriés aupres de groupes de patients pouvant en bénéficier (notamment en raison
d’une prolongation de la survie, de toxicité moindre, de bénéfices cliniques significatifs, du

rapport bénéfices/risques, colt/efficacité, etc.).

Recommandation 25

Le pharmacien clinicien s’assure de la mise en commun des outils et protocoles et favorise
I’harmonisation des pratiques au sein de I’établissement de santé ou en pratique de ville.

6. Impact du pharmacien aupres des patients atteints de cancer

L’impact du pharmacien clinicien, et notamment en oncologie, aupres des patients atteints de

cancer a été analysé sur le site Web https://impactpharmacie.org. Ce site canadien, pays ou la

pharmacie clinique est particulierement bien développée est financé par le ministere de la santé
et des services sociaux canadiens ainsi que par I’unité de recherche en pratique pharmaceutique
du CHU Sainte-Justine. Il identifie et analyse les articles portant sur la pratique de la pharmacie
dans différents secteurs d’activités. L’intervention du pharmacien y est répertoriée en trois
catégories d’impact: significativement favorable, non significatif, significativement
défavorable. Sur les 74 études analysées, 105 indicateurs de retombée ont été déterminés dans
les études ayant fait 1’objet d’analyse statistique. L’intervention pharmaceutique a un impact
significativement favorable dans prés de 90 % des indicateurs. De nombreux articles
démontrant I’impact du pharmacien aupres de la patientele oncologique mais n’ayant pas fait

I’objet d’analyse statistique se retrouvent également sur ce site. (2%
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https://impactpharmacie.org/index.php?p=greeter.php

7. Effectifs pharmaceutiques

A Phépital

Déterminer les effectifs nécessaires pour une offre de soins optimale dans les établissements de
santé est difficile et complexe. La diversité des actes de pharmacie clinique et 1’absence de
critéres validés pour les prioriser en fonction des besoins pharmaceutiques des patients rendent

difficile la détermination d’une offre de travail standardisée.

De plus, particulierement lorsqu’il s’agit de pharmacie clinique, d’information, les actions
réalisées par le pharmacien ne sont pas systématiquement documentées et ces données ne sont
généralement pas saisies dans le systéme d’information. Les actions de pharmacie clinique, par
manque de recommandations officielles, varient également d’un établissement a 1’autre, ce qui

rend ardue, voire impossible, la détermination d’une mesure universelle des activités en France.

Ainsi, les ressources humaines et techniques pour les pharmacies a usage intérieur doivent étre
adaptées a I’activité et notamment au nombre de patients priorisés devant étre pris en charge a

I’hopital.

A Dofficine

Le suivi et ’accompagnement pharmaceutique devraient comporter un entretien initial
d’évaluation et au moins trois entretiens thématiques ciblés. Le temps de réalisation de chaque

entretien peut s’évaluer a environ 30 minutes (45 min pour |’entretien initial).

Le déroulé des entretiens, selon la derniére convention officinale (avenant n°21), sera désormais
fixé avec en année 1 : un entretien initial, un entretien sur la thématique « vie quotidienne et
effets secondaires » et un entretien sur la thématique « observance », et en année 2 : un entretien

sur la thématique « vie quotidienne » et un second sur la thématique « observance ».

Evaluation
L’activité de pharmacie clinique en oncologie fera I’objet d’une évaluation par I’équipe

pluridisciplinaire avec suivi d’indicateurs qualitatifs et quantitatifs.

Le temps du pharmacien clinicien requis pour réaliser les activités cliniques en oncologie devra
étre etabli separément du temps requis pour realiser ses autres activités hospitaliéres et/ou

universitaires ou officinales (pharmacie clinique, formation, enseignement et recherche).
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Recommandation 26

L’activité de pharmacie clinique en oncologie fasse ’objet d’une évaluation par I’équipe
pluridisciplinaire avec suivi d’indicateurs qualitatifs et quantitatifs.

Recommandation 27

Le temps du pharmacien clinicien requis pour réaliser les activités cliniques en oncologie
soit établi séparement du temps requis pour réaliser ses autres activités hospitalieres et/ou
universitaires ou officinales (pharmacie clinique, formation, enseignement et recherche).
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Conclusion

Cela a été une expérience trés enrichissante et qui m’a permis de toucher du doigt en réel les
difficultés lors de la rédaction de recommandations scientifiques. 1l faut étre tres exhaustif dans
la recherche des documents, puis en réaliser une synthése avec 1’ensemble d’un groupe qui se
doit d’étre disparate pour toutefois obtenir 1’unanimité des professionnels. Ce qui m’a le plus
¢tonnée c’est le temps important qu’a pris tout le processus d’écriture et de relecture par les
différents groupes. Nous avons donc elaboré 27 recommandations simples mais non simplistes,
applicables aussi bien a I’hdpital qu’a la ville et génératrices de lien entre des mondes paralléles
que rien ne divise, ni oppose. La seule difficulté est qu’il faut s’approprier des techniques de
pharmacie clinique qui sont parfaitement intégrables par n’importe quel pharmacien a condition
qu’il trouve le temps et la volonté de les appliquer. Ceci est d’autant plus vrai pour les
pharmaciens les plus anciens, qui contrairement aux générations actuelles, n’ont pas eu de
formation a la pharmacie clinique qui fait a I’heure actuelle entierement partie de la formation

initiale du pharmacien.
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