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INTRODUCTION

La pharmacie clinique regroupe différentes a@&wiui se sont développées a
différentes vitesses selon les pays, 'AmériqueNdud étant pionniere dans le domaine.
Cette discipline a pour but d’améliorer I'efficagitia sécurité, 'économie et la précision
d’utilisation des traitements des patients. Ceedtif est une préoccupation majeure des
professionnels de santé. Le pharmacien, spécialistanédicament, peut participer a
I'amélioration et/ou la sécurisation des soins putgués aux patients.

La volonté d’intégrer un pharmacien au sein d'ugeige soignante s’inscrit donc
dans une démarche qualité d’amélioration contireiagrise en charge des patients. C’est
dans une situation de forte iatrogénie médicamemrtede sécurisation du circuit des
meédicaments et des dispositifs médicaux et de isaidles dépenses de santé que tente de

se mettre en place la pharmacie clinique en France.

Dans ce contexte et pour développer le partenaastant déja entre les
pharmaciens, les prescripteurs et les autres miofesls de santé de I'Institut de
Cancérologie et d’'Hématologie du CHU de Brest, nausns mis en place une nouvelle
activité de pharmacie clinique. Pour cela, noushavmené une étude prospective et non
comparative de six mois dans le service d’hospadibn continue d’oncologie et
d’hématologie visant a définir et a évaluer le r@len pharmacien au sein d’'une équipe
soignante. Une interne en derniere année d’interrtlatinc intégré I'équipe de ce service a
temps partiel afin de suivre les visites medicadésde créer un partenariat avec les
infirmiers. En pratique, elle a alors procédé axdpes d’actions : sur les prescriptions
d’'une part et sur le circuit des produits de satigtre part. Ce travail présente donc

I’étude que nous avons menée.

L'objectif principal était de réaliser l'analyse sieiptive des interventions
pharmaceutiques sur les prescriptions et d’en évala pertinence. Parallelement,
I'objectif secondaire visait a mesurer I'impact tke présence d’'un pharmacien sur

I'amélioration et la sécurisation des produits @ets.
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Dans une premiere partie généraliste, la situat®mpontexte et les impacts de la
pharmacie clinique seront présentés. La méthodolatg I'étude est, quant a elle,
expliquée dans une seconde partie. Enfin, lestedsutt leur analyse font I'objet d’'une

troisieme partie.
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1°® PARTIE

SITUATION, CONTEXTE et
IMPACTS de la PHARMACIE
CLINIQUE
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- LA PHARMACIE CLINIQUE

1. Définition de la pharmacie clinigue

En 1961, Charles Walton, pharmacien américain pesrdans le développement de
la pharmacie clinique, définissait le concept darpfacie clinique comme « l'utilisation
optimale du jugement et des connaissances phartigagesi et biomédicales du
pharmacien dans le but d’améliorer I'efficacitéséurité, I'économie et la précision selon
lesquelles les médicaments doivent étre utilisass da traitement des patients ». Ce
concept fait référence a une pratique pharmaceaittgatrée sur le patient. Cet élan d’'une
profession s’inscrit dans la mouvance généralesgisemes de santé. En effet, depuis le
début des années 80, le patient revient au ceagr@moccupations de I'hopital. L'une des
pierres angulaires de ce mouvement reste sansstengeloi du 4 mars 2002 (1). Elle
marque une étape importante dans la reconnaisgdasagroits des malades et consacre les
droits attachés a la personne dans ses relati@tslawystéeme de santé et les droits des

usagers.

De nos jours, le terme de pharmacie clinique estnconément employé dans la
pratique pharmaceutique et dans la littératurg’alyjit d’'un concept décrivant les activités
et les services effectués par un pharmacien potglad@per et promouvoir une utilisation
rationnelle et appropriée des produits de santérsAfjue d’'un cété, la discipline de la
pharmacie englobe les connaissances des synth@éesrations, propriétés chimiques,
galéniques et pharmacologiques des médicamentsqaiades connaissances techniques
des dispositifs médicaux, la pharmacie cliniquepast orientée vers I'analyse des besoins
particuliers des patients en tenant compte desaadints, de la voie d’administration,
des modalités d’administration et des effets desafheutiques sur les patients. La
pharmacie clinique revét de multiples facettes est par conséquent difficile d’en donner

une définition exacte et exhaustive.
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2. Etat des lieux de la pharmacie clinique

2.1 La pharmacie clinique en Amérique du Nord

C’est aux USA qu’est née la pharmacie cliniquetravers des proces intentés par
les patients contre leurs médecins lorsqu’une ertk@rapeutique ou une pathologie
iatrogéne pouvait étre suspectée. De par leur mit&i géographique, les médecins
canadiens ont rapidement souhaité pouvoir proféax aussi de la présence des

pharmaciens dans leurs équipes.

Dans ces deux pays, les pharmaciens ont répondbasoin au départ spécifique,
mais ensuite plus global, d’assurer un usage maiotes produits de santé. Deux grandes
orientations ont été suivies. En premier lieu, emélque du Nord, I'expertise des
pharmaciens a été mise au service des patientdaldnmaine de la pharmacocinétique et
du monitoring pharmaceutique, c'est-a-dire de larveallance des traitements
médicamenteux (2). Ceci a conduit les pharmaciensndribuer de fagcon importante a
I'optimisation des traitements. En parallele, ldsagmnaciens se sont progressivement
intégrés aux équipes des investigateurs cliniqgreparticipant activement a la conception

méme des études dans différents domaines cliniques.

La notion de « soins pharmaceutiques » est apgbaberd en Amérique du Nord.
Ce concept regroupe I'ensemble des activités mepaede pharmacien afin d’assurer
l'issue favorable du traitement du patient (3). B9¥5, Mikeal et al. ont proposé une
définition des soins pharmaceutiques en s’inspidenta définition existant alors du soin
médical (« medical care ») de I’American Public lte#ssociation (4). Elle inclut déja
les relations multidisciplinaires entre professielsnde santé, nécessaires a la prise en
charge thérapeutique des patients. Au cours dugeoaspte définition évolue. Ce concept
de « pharmaceutical care » a été élaboré dansttbge prévenir les effets indésirables
médicamenteux par une approche globale des probtgraa particulieres du patient (2). Il

a beaucoup influencé la pratique de la pharmaase.doins pharmaceutiques sont définis
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en 1990 par Hepler et Strand (2) comme étant «dmible des actes et services que le
pharmacien doit procurer a un patient dans le Batteihdre les résultats cliniques
souhaités qui améliorent la qualité de vie du pati€es résultats cliniques peuvent étre :
- la guérison du malade

la disparition ou la réduction des symptémes dadiadie,

I'arrét ou le ralentissement de I'évolution de laladlie,

la prévention de la survenue de la maladie. »
Ce concept confirme I'engagement du pharmacienrsneepatient afin de lui permettre
d’atteindre ses objectifs de santé. Fillipi etedtiment que (5) : «le champ d’action du
pharmacien se trouve ainsi élargi: partant de Harmpacie clinique, ancrée dans les
disciplines fondamentales (pharmacologie, biopharemaphysiologie et thérapeutique)
s’attachant a la mise en sécurité du patient etogtihisation de sa thérapeutique
médicamenteuse, le « pharmaceutical care » intégontexte social, comportemental,
économique dans lequel vit le patient. » Les Quaibé&evoluent en fait vers une approche
plus « sociale » du travail de pharmacien clinici@ette démarche I'engage dans un
processus visant, non seulement la gestion deétaghutique adaptée a un patient donné
(interactions, effets indésirables, résultats lymjoes, adaptations posologiques), mais
aussi I'accompagnement et I'évaluation comportealentsociale et économique de ce
dernier. Ces champs, trés éloignés du domaine ohpétence principal du pharmacien,
peuvent cependant influer sur la mise en placee edulvi de la prescription (mauvaise
observance). La finalité des soins pharmaceutiggesle construire un processus cognitif
complet et systématique de suivi du patient, basé son évaluation (historique
médicamenteux, médical, comportemental, social),dé&inition d'un plan d’action
(thérapeutique, économique, social) concerté agepatient et les autres acteurs de la
chaine de soins, I'évaluation des résultats (aliesy économiques, de qualité de vie,
sociaux). Cette démarche suppose l'investissemertbads les professionnels de santé :
médecins, pharmaciens, infirmiers ; il place leiggdtau centre de sa prise en charge.
D’étroites collaborations et communications doivamisi s’établir entre ces trois acteurs.
(6,7,8)

Enfin, dans I'ensemble de ces pays, divers changen@&onomiques et sociaux
dans 'organisation des systemes de santé ontragatecontribué au développement de la

pharmacie clinique. Restreinte au départ a descesrires ciblés, la pharmacie clinique a
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connu depuis lors une expansion tres importantat @@abord, I'intérét de la pharmacie
clinique a été reconnu par les autorités sanitaréschelle locale et nationale dans les
pays considérés. En effet, certains de ces serVmes I'objet d'un remboursement
spécifigue, comme les frais d'exécution d'ordonmancemboursés pour chaque
dispensation de médicaments au Canada. Par ajllel@s sociétés scientifiques et
professionnelles tres actives ont été créées, cothmeAmerican College of Clinical
Pharmacy, the American Society of Health-System rrRaeists, the Board of
Pharmaceutical specialities, ou the Canadian Gslle§ Clinical Pharmacy, ou the
Canadian Association of Pharmacy in Oncology. BEmés de formation, le parcours
universitaire du pharmacien a été adapté, en pheticla pharmacothérapie et I'approche
inhérente aux soins pharmaceutiques, de méme quéada devenue primordiale des

stages en milieu hospitalier.

L'intérét qu’ont trouvé tous les acteurs du mondédimal dans la pharmacie
clinique est démontré par le fait qu’aujourd’hui lidpital universitaire au Canada ou aux
Etats-Unis (comme en Angleterre) compte en moyamm@harmacien pour dix a trente
lits. Une enquéte de 2006 menée aux Etats-Unisa(®ontré que les pharmaciens
participent au suivi des traitements des patieats @3,4% des hopitaux.

Depuis 2004, la durée des études en pharmacie tats-Bnis est la méme qu’en
France. Un cursus de quatre années suivi de desnd’arpérience pratique aboutit a
I'obtention du dipldme de docteur en pharmacie barf D, dipldome minimum requis a
I'exercice de la pharmacie depuis 2004. Les programmde formation continue sont
constitués de certificats non diplémants. La polsgibd’exiger plus de formation pour
pratiquer la pharmacie clinigue, comme une « régide> obligatoire ou une certification
nationale est encore discutée. Les pharmaciensifsant des services dans un domaine
dans lequel une certification existe devront étualifés dans cette spécialité (10).
L’American Society of Health-System Pharmacists K3 est a 'origine de ce projet de
spécialisation qualifiante pour les pharmacienstrpuaillent a I'hdpital. Ainsi, a terme,
apres avoir recu leur dipléme, des années de stagedes certifications seraient
obligatoires pour les pharmaciens hospitaliers.(@C&)a correspondrait alors a l'internat en
pharmacie hospitaliere et des collectivités frasmcalhe Board of pharmaceutical
specialities, littéralement le conseil des spé&ésalpharmaceutiques, a été créé en 1976 par
the American Pharmaceutical Association avec paasion d’améliorer la santé publique
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par la reconnaissance et le fait de promouvoircilesus spécialisés, les connaissances et
les expertises en pharmacie, ainsi que la cettificades spécialités pharmaceutiques.
Cette certification a été concue afin de permeitrng pharmaciens de faire reconnaitre
leurs compétences cliniques et idéalement leurcit#gpa améliorer la prise en charge des
patients. Cette structure propose une formatiotirma® post-diplome mais non obligatoire

actuellement.

Au Canada, les étudiants peuvent suivre un baa&dben pharmacie aupres de
I'une des neuf facultés de pharmacie canadienmgsddax sont francophones et situées au
Québec. L'obtention du dipldme de pharmacien demamdparcours de quatre années. Au
Québec, on peut étre admis au programme de pharsialibn a réussi un DEC (dipléme
d'études collégiales) ou une ou plusieurs annégsaiitre programme universitaire ; les
cours préalables du DEC sont requis quelle que Isoit orientation. Compte tenu du
contingentement élevé, les abandons sont rareS &t 8es étudiants admis en premiere

année terminent le programme. (12).

En 2000, les facultés québécoises ont diplomé Tidiants, contre 2250 la méme année
en France, soit trois fois plus, alors que la pajoih francaise est plus de huit fois
supérieure a la population québécoise. Bien qued@rité de ces étudiants ne poursuive
pas leurs études et débute leur carriere de ph@nsacd'autres entreprennent un
programme d'études spécialisées ou supérieurepr@gsmmmes incluent des formations
destinées a l'industrie, a l'université ou aux euii hospitaliers. Au Québec, comme en
France, on doit valider une formation pour pratiger établissement de santé public. Pour
I'année 2001, sur les 60 postes au programme d&8upérieures de maitrise en pratique
pharmaceutique, 95 % se dirigent en pharmacie tadgpe. Enfin, quelques
établissements de santé offrent des résidencembkp&es sans dipldme, en collaboration

avec des professeurs de clinique de la Facultéademacie.

La part des matieres en rapport direct avec lagelanest plus importante au Canada qu’en
France, puisqu’elle représente environ un tiersetesgignements, contre 15% en France.
Au Québec, l'idée d’exiger une formation continaé son chemin mais il n'existe aucun

minimum établi.

Au Québec, la pratique pharmaceutique s'est comditinent développée au cours
des vingt dernieres années. Ses principaux enjeux fa prochaine décade seront

notamment de gérer la pénurie de pharmaciens estini®%, d'évaluer la possibilité de
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convertir le baccalauréat en pharmacie en docttiratiue de pharmacie (Pharm. D), et de
poursuivre le développement des soins pharmacegigh I'Université de Montréal, le
baccalauréat a été aboli en septembre 2007 p@selgplace au doctorat de premier cycle
en pharmacie, de la méme maniére que les médeoinsntl obtenir un doctorat de
premier cycle pour exercer. C'est la premiére facoanadienne a instaurer ce nouveau

programme.

Il est important de rappeler que la pratique phasugque québécoise se distingue
de la pratique nord-américaine a certains égardfoit de propriété exclusif aux
pharmaciens uniquement au Québec, rémunération afebreux actes en milieu
communautaire, les pharmaciens d'établissementrsentbres a part entiére du Consell

des médecins, dentistes et pharmaciens.

Par ailleurs, certains états américains reconnaisaex pharmaciens un droit de prescrire.
Les pharmaciens aux Etats-Unis ont le droit de goires des protocoles pré-établis en
collaboration avec les médecins, alors qu’au Cailadant acquis le droit de prescrire la

contraception d'urgence sans validation médicaisj gue des vaccins. (12)

Des différences existent également entre les paypéens.

2.2 La pharmacie clinique en Europe

En Europe, on assiste depuis une dizaine d’annéekeeloppement de services
pharmaceutiques centralisés, c’est-a-dire depuis plearmacie de [I'hopital, avec
occasionnellement un pharmacien qui visite leségnivisant a une amélioration de la
qualité et une rationalisation de I'utilisation dég®rapeutiques. Il s’agit du modele de
pratique le plus répandu en Europe. De facon ptuctpelle et plus restreinte, certains

projets d’intégration de pharmaciens au sein dagég de soins ont été menes.
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En Angleterre, un besoin urgent d’amélioration deqlalité de prescription et
d’administration des médicaments, en termes deeptiédn des effets secondaires, des
interactions médicamenteuses, ou des erreurs destnaition a été mis en évidence. Ceci
a conduit progressivement a l'intégration systéeguatides pharmaciens dans les services
cliniques. Les activités de pharmacie clinique simé$ diverses (13). Les pharmaciens
participent aux comités concernant le médicament,n@nitoring thérapeutique des
patients, a I'étude de I'historique médicamentatigst-a-dire aux activités classiquement
retrouvées en Ameérique du Nord et ayant pour obj@eméliorer la qualité des soins aux
patients ainsi que d’optimiser I'utilisation desdi@aments (14). De plus, ils ont acquis la
possibilité de prescrire, apres validation d'unelification spécifique, des protocoles
adaptés a chaque patient. La premiere prescrigtionpharmacien remonte a mars 2004.
(15)

En Belgique, dés les années 70, une réflexion’sapdrtance de la pharmacie
clinique avait commencé. Mais c’est vers les an@8egue s’est matérialisé le début d’'une
politique volontariste visant a I'amélioration de dualité en ce qui concerne l'usage des
médicaments (16). En effet, les taches cliniquepltarmacien sont reconnues dans les
textes légaux belges avec la publication de I'érréyal du 4 mars 1991 et I'arrété royal du
20 aodt 2000. Les activités de pharmacie clinique en plein essor en Belgique avec de
nombreuses expériences pilotes et une orientagdiedseignement vers la connaissance

de l'utilisation des médicaments dans le but dgrsaiou de prévenir une maladie. (17)

Une enquéte européenne sur les services assurkss gdrarmacies hospitalieres a
été conduite en 2005 par la European Associatiorladpital Pharmacy (18). Dans la
majorité des hopitaux européens ayant participéti& enquéte, un service de pharmacie
clinigue centralisé existe et dans lesquels lesrrmphciens ne sont pas présents
guotidiennement dans les services de soins. Cét# aapporté dans tous les hopitaux du
Danemark, Estonie, France, Grece, Hongrie, Lityadnixembourg, Slovaquie et Suisse.
Dans seulement 13% d’entre eux, un pharmacien cgstia la visite médicale
quotidiennement : 45% des hopitaux irlandais, 38%Belgique, 20% en Gréce et Espagne
et 16% aux Pays Bas. Les services de pharmacigugirdécentralisés, c’'est-a-dire dans
les services de soins, sont majoritairement dépél®en Pologne et Norvege, ou 40 a 50%
des établissements sont concernés. Dans 85% dé&awxdparticipants, les pharmaciens

pratiquent ces activités. Cette proportion s’egeétément réduite par rapport a I'enquéte
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menée en 2000. Durant les dix dernieres annéeactastés de pharmacie cliniqgue ne se
sont pas développées de maniere significative. B¥sdes hbpitaux européens un

pharmacien passe au moins la moitié de son temfzadel dans un service de soins.
La tendance européenne est finalement assez ldificdécrire car certains pays

comme la Grande-Bretagne ont beaucoup développés lactivités cliniques,

contrairement a d’autres. La situation européeshd@nc assez hétéroclite.

2.3 La pharmacie clinique en France

La pharmacie clinique en France a une histoire oegar deux dates-clés.

En 1984, la réforme des études pharmaceutiquesdintrla pharmacie clinique dans le
cursus des études. Cette réforme instaure un erseant officiel de la pharmacie clinique
dans les facultés, mais également dans les hdpitaaxcinquieme année hospitalo-
universitaire est alors créée. L'intégration degliints de cinquieme année a I'hopital a pu

étre le point de départ d’activités de pharmadr@dgile pour certaines structures.

Puis, en 1986, la discipline a été reconnue commeediscipline universitaire spécifique,

ce qui s’est fait en plusieurs étapes.

Trois réformes des études pharmaceutigues se scnédees. La premiere, en
1962, a supprimé le stage de premiére année efegé@ptions en cinquieme année. Ce
régime a existé jusqu'en 1978. La réforme Bohuon18&8, en créant les stages
hospitaliers en quatrieme année, permettait laorgne de I'étudiant en pharmacie avec le
prescripteur et le malade. Cependant, aucune @para ces stages n’était assurée. La
troisieme réforme, dite réforme Laustriat-Puisiesiest mise en place en 1984 ; elle crée
la cinquieme année hospitalo-universitaire et ungieme année de formation
professionnelle. Elle renforce et amplifie égaletmnem qui avait été commenceé par le
groupe Bohuon concernant les stages hospitaliefemteignement de la pharmacie
clinique. Cette réforme correspond a la mutatiol’@eercice de la pharmacie d’officine
vers laquelle 80% des étudiants se dirigent. Lguiéme année hospitalo-universitaire

apparait dans les textes officiels en 1987, conftephement soutenu par la Société
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Francaise de Pharmacie Clinique (SFPC). C’'est uegure trés importante qui conserve
comme objectif de mettre en relation directe desfggsionnels de santé comme les
meédecins, les infirmiers, les kinésithérapeutes plegarmaciens,... autour du patient. Avec
la cinquieme année hospitalo-universitaire, les.®l.ent d’avantage axé la formation sur
la relation entre le prescripteur, le patient etdispensateur en impliquant mieux le
pharmacien. Cependant, cela n'a pas été suivi daida en place de cours théoriques

spécifiques de pharmacie clinique destinés a i&sgper en paralléle.

Par ailleurs, un autre aspect des études pharngeesitpeut mener a faire de la
pharmacie clinique. En effet, elles peuvent étrmmlétées par quatre années de stage
d’internat en pharmacie afin d’exercer la profesgie pharmacien dans les établissements
de santé. Cependant, cette formation n'est pasfignét. En effet, il est possible d’exercer
en établissements privés sans validation de catteation complémentaire. La volonté de
faire de l'internat un pré-requis pour accéder pharmacie hospitaliére entre dans le cadre
de la promulgation de la fonction technique etrsfigue des pharmaciens de hépitaux au

travers des compétences reconnues, comme pougéblierins et les biologistes.

La Société Frangaise de Pharmacie Clinique estenéassemblée constitutive a
l'initiative des pharmaciens hospitaliers le 18 embre 1986. Elle regroupe des
pharmaciens qui exercent dans les différents secpiarmaceutiques : hopital, université,
officine, biologie, industrie, organismes de tugelinstitutions diverses. La société est
administrée par un bureau de cing membres et usedod'administration de vingt
membres. Le conseil scientifique dirige les origates scientifiques et se charge d'évaluer
les actions de recherche initiées par la SFPC. Sounségide, est réalisée une revue
trimestrielle publiant des articles originaux, dgatheses bibliographiques et des lettres de
rédaction, approuvés par un comité de lecture Joenal de Pharmacie Clinique. La
Société Francaise de Pharmacie Clinique s’engagévalopper et a promouvoir les
travaux scientifiques de pharmacie clinique. Ogte missions dans le domaine éducatif,
elle a mis en place des groupes d’intérét plundis@ires qui travaillent dans les
domaines de I'économie de la santé, de la pharnoacielogique, de la pharmacocinétique

de population et de I'innovation thérapeutique.
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La traduction du terme « pharmaceutical care » qgép par la SFPC est
« optimisation, vigilance et suivi pharmaceutique(29). Le terme de «soins
pharmaceutiques » n’est pas officiellement recaamirrance, car le terme de « soins » se
rapporte usuellement aux actes infirmiers et médica
Certains pharmaciens frangais procedent a l'opétie, la vigilance et le suivi
pharmaceutique des traitements des patients dangiatique quotidienne, d’autres ont
mis en place l'analyse pharmaceutique des presmgtOn retrouve dans la littérature
différentes expériences de pharmacie clinique nwergs certains centres; d’autres
hépitaux ont également privilégié les activitéigjues des internes et des pharmaciens,
mais n’ont pas publié. L'activité la plus répandist I'analyse des prescriptions médicales
avec une présence pharmaceutique (de durées di#f§jedans les services de soins. La
mise en place de consultations pharmaceutiquetéesta I'éducation des patients et a
I'amélioration de I'observance est rapportée dankttérature. Les premiéres activités de
consultation mises en place ont commencé il y aquiezaine d’années et ont pour objet
le diabéte, I'asthme, la prise en charge des stmmét celle des fumeurs (20). Des
initiatives plus récentes ont ensuite été déveleppé&lles concernent notamment les
traitements antirétroviraux (21,22), anticoagula@{¥K) (23,24), psychiatriques (25,26)
ainsi que la cancérologie, domaine dans leque eetivité est encore émergente (27).

En France, la Société Francaise de Pharmacie Gani§FPC) a initié en 2003 un
groupe de travail visant a évaluer et standardesiactivités de pharmacie clinique. Ce
groupe a récemment créé des indicateurs de mesdes eutils d’analyse qualitative de
cette activité ainsi qu'un observatoire nationat deerventions pharmaceutiques et des
erreurs médicamenteuses liées aux différentes S@pecircuit du médicament. Ceci a
pour objectif d’aider les pharmaciens d’établissente santé a développer les activités de

pharmacie clinique, a les suivre, ainsi qu’a le®parer avec ceux des autres centres.

Aujourd’hui, si la pharmacie clinique francaise sdue dans la moyenne

européenne, elle reste encore timide.
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3. Développement et perspectives dans le contexte

économigue actuel

Le déroulement des études pharmaceutiques varien sds pays, avec
particulierement une durée plus importante en Frgour devenir pharmacien hospitalier
en établissement de santé public. Les salaireségatement différents. Par exemple, un
pharmacien exercant en services de soins toucB®®& au Canada (soit 37500 €), sans
grande évolution de salairalors qu’en France, un praticien hospitalier a alaige allant
de 48 000 € a 87 000 € selon I'échelon. Par coms#qles travaux publiées dans la
littérature ne sont pas comparables d’emblée, noemh lorsque des études de colt et de

bénéfice sont effectuées.

Aux Etats-Unis, le fait de consentir a ce que dbarmaciens sans formation
complémentaire exercent dans les services de soitant que pharmaciens cliniciens a
permis I'essor de cette activité. Les impacts glieis et économiques ont ainsi pu étre
largement démontrés. Mais, comme nous l'avons dicgdemment, on observe le
développement d’une formation diplomante dans gs,p2e qui signifie peut-étre, a terme,
une reconnaissance salariale et par conséquemiugneentation de remunération. On peut
alors s’interroger a propos de la pérennité duésyst En effet, un tiers des établissements
de santé sont en faillite et ils n‘auront donc pibment pas les moyens financiers
d’assumer cette augmentation de budget, méme sickegtés de ces professionnels de

santé sont reconnues comme étant sources de l@@néfic

La France, quant a elle, n'’a pas suivi la méme ukiomi. L'un des freins au
développement de la pharmacie clinigue au lit dladea est le colt des prestations
pharmaceutiques. Afin d’assurer cette nouvellevaétiil faudrait augmenter I'effectif des
pharmaciens hospitaliers. Or, les centres hospitatie sont actuellement pas en situation
financiére favorable pour pouvoir assumer le surliéi la généralisation de la pharmacie

clinique au lit du malade sans avoir démontré ypgich €conomique majeur.

Dans ces deux pays, le contexte de récession eéopumemest comparable au niveau
des établissements de santé. lls tendent en effedia un statut dans lequel les activités
développées doivent étre rentables, c’est-a-dinémgé des bénéfices. Par ailleurs, le seul

soutien du corps médical ne suffit plus, il faualégent obtenir celui des personnes



25

contrélant les ressources financiéres. Les bérgéffectués sur la iatrogénie et la qualité
de prise en charge thérapeutique des patients isdigpensables mais ne sont plus
suffisants. (28)

Ces objectifs font partie de ceux du pharmaciemaén dont le champ d’activité

est relativement large.

- CHAMPS D’ACTIVITE DU PHARMACIEN
CLINICIEN

Formé de longue date a la connaissance du méditanetermes de propriétés
chimiques, pharmacologiques et pharmacocinétigeepharmacien ne s’est tourné que
plus récemment vers l'aspect pharmacothérapeutiQue.en tant que spécialiste du
médicament, il peut apporter une valeur ajoutées dmmualité des soins promulgués aux
patients. En effet, la formation commune de bastdepharmacien lui permet d’ceuvrer
pour le patient. Du fait de ce travail, nous allocependant nous restreindre au champ de la

pharmacie hospitaliére.

La pharmacie hospitaliére est régie par deux teldgsslatifs définissant ses

missions réglementaires.

Tout d’'abord, l'arrété du 31 mars 1999 (29) quiimiéfnotamment le réle du
pharmacien hospitalier dans le circuit du médicamam reprenant les modalités de
dispensation a partir de la prescription et lesrimfations médicales nécessaires a I'analyse
pharmaceutique des prescriptions médicamenteusds pharmacien doit assurer dans
son intégralité I'acte de dispensation du médicamassociant a sa délivrance I'analyse
pharmaceutique de I'ordonnance médicale,..., la raidésposition des informations et les
conseils nécessaires au bon usage du médicamehtjait,par des conseils appropriés et
dans le domaine de ses compétences, participeroatiea apporté au patient. ... pour
accomplir cette dispensation, le pharmacien peutna®er au prescripteur tous

renseignements utiles



26

Cet arrété introduit la notion de nécessité d'ummonance médicale pour I'acte de
dispensation de médicaments a I'hépital. Il replaggharmacien hospitalier comme acteur
dans la prise en charge des patients. En effegriuié@ss ce professionnel de santé doit
analyser les prescriptions avant toute dispensati@ainsi la possibilité de contribuer au
bon usage du médicament. Cet arrété fut une avadags la reconnaissance de la
pharmacie hospitaliére et une premiere piece #iktédle la pharmacie clinique.

Le décret n°2000-1316 du 26 décembre 2000 (30) dixant a lui les missions
obligatoires et optionnelles des pharmacies a usd@aeur (PUI) et a ainsi redessiné les
missions des pharmaciens hospitaliers. En Fraaa@lé du pharmacien hospitalier vis-a-
vis du médicament concerne principalement l'orgaios et la gestion du circuit du
médicament et la préparation, I'évaluation et latotiu médicament (souvent dans le cadre
du comité du médicament et des dispositifs meédicausa gestion et son
approvisionnement. En parallele, le pharmacien ldgpe des méthodes d’assurance

qualité.

D’aprés l'article R. 5104-15 du décret n°2000-1316 26 décembre 2000 relatif aux
pharmacies a usage intériekr].es pharmacies a usage intérieur disposent daubac
moyens en personnel, de moyens en équipement retsgiteme d’information leur
permettant d'assurer I'ensemble des missions steégan 1° La gestion,
I'approvisionnement et la dispensation des médicasmeu objets mentionnés a l'article L.
4211-1 ainsi que des dispositifs médicaux stériles La réalisation des préparations
magistrales a partir de matieres premiéres ou déciepités pharmaceutiques ; 3° La
division des produits officinaux.bke pharmacien est le professionnel de santé gaiua
mission de dispenser le médicament au patient,riér pfune ordonnance, en assurant
toute la sécurité que le patient est en droit dfatte. La dispensation, déja définie par
l'arrété du 31 mars 1999, est de nouveau intégedes des missions des PUI a travers
I'article R. 5015-48 du code de la santé publiqoeme I'acte pharmaceutique associant a
la délivrance des médicaments l'analyse pharmapsitde I'ordonnance médicale, la
préparation éventuelle de doses a administrerjda endisposition des informations et des

conseils nécessaires au bon usage du médicament.

L’analyse de I'ordonnance médicale s'applique agsiles prescriptions avant leur

délivrance et leur administration. Elle est scindde deux parties qui sont I'analyse
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reglementaire et I'analyse pharmacothérapeutiquedteCderniére consiste a vérifier la
sécurité, la qualité et l'efficacité de la prestidp, notamment sa conformité avec les
résumeés des caractéristiques des produits, issua Hase de données de 'AFSSAPS
(Agence Francaise de Securité Sanitaire des Psod@iSanté), les recommandations et les
protocoles élaborés et validés dans I'établissentemtconférences de consensus établies
par les sociétés savantes, les données pharmagorgicpes, les avis et informations sur
les médicaments élaborés notamment par la CommisiEdransparence. Le pharmacien
peut émettre un avis pharmaceutique s’il constaeela sécurité, I'efficacité, le confort ou
la rationalisation des dépenses de santé peuveeat adhéliorés.Les interventions
pharmaceutiques sont définies comme : « Toute gidpo de modification de la
thérapeutique médicamenteuse initice par le phaemac (31). Elle comporte
I'identification, la prévention et la résolution slgroblemes liés a la thérapeutique
médicamenteuse. Cette opinion est communiquée aleaimé de diverses maniéeres :
oralement, par écrit ou par message informatique.cBtte maniére, le pharmacien

renforce ses missions d’organisation et de bonuleémeent du circuit du médicament.

Pour effectuer cette analyse, le pharmacien céni@ besoin d’avoir acces a toutes les
informations. Les systémes informatisés d’aideaadlyse pharmacothérapeutique se sont

développés et viennent compléter le regard phamtigce.

Parallelement, la préparation galénique de dosekranistrer peut étre nécessaire. Il s’agit
en fait de préparations magistrales, de divisios plg&sentations multidoses et de leur
reconditionnement sous forme unitaire, ainsi que &iquetage. Elles sont réalisées selon
« les Bonnes Pratiques de Préparation Hospitaliegela mise en place de l'assurance
qualité est indispensable a I'acte de préparatitnde garantir une prestation de qualité.

La préparation de médicaments adaptés aux patienssste a mettre en forme un principe
actif afin de faciliter son administration et d’'opiser son action. Etre au contact des
patients permet de détecter au quotidien les difks d’administration et de proposer une
solution, soit en adaptant les modalités d’admiaiiin, soit en substituant le médicament
par une forme galénique plus adaptée au patietdnigae commercialisée ou fabriquée

par la pharmacie).
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L’objectif est de rendre maximal I'effet cliniquesimédicaments, en utilisant le traitement
le plus efficace pour chaque patient, tout en misamt les risques d’effets indésirables.

Cela passe aussi par la surveillance de la biokhgieatient ainsi que son observance.

Le conseil aux patients, visant notamment a aneflioette observance, est aussi une part
importante du réle du pharmacien clinicien et dooi a l'efficacité et a la sécurité des
thérapeutiques. La prévention de la iatrogénie oaédénteuse, cause de nombreuses
hospitalisations et d’augmentations de durée ditalggation, est un aspect important de

cette activité.

La présence du pharmacien dans les services de peimet le développement des
vigilances sanitaires et facilite I'information entifique sur les produits de santé des

autres professionnels de santé, mais égalemefartiation des patients.

De surcroit, ce professionnel réalise I'évaluatmimarmaco-économique des stratégies
thérapeutiques afin de mesurer les rapports lEEigfique et colt/bénéfice. Ces données
permettent par la suite de déterminer, en par@nanec les médecins, la place des
différents produits de santé dans la prise en ehdeg patients au sein de I'établissement.
Une circulaire ministérielle de 1976 (383t a I'origine de I'instauration de comités du
médicament au sein des établissements hospitplidigs. «Ce comité participe, par ses
avis, a la définition de la politique du médicamentdes dispositifs médicaux stériles a
I'intérieur de chaque établissement de santé, notant a I'élaboration de la liste des
médicaments et des dispositifs médicaux stériles lildilisation est recommandée dans
I'établissement ainsi que des recommandations dréereade prescription et de bon usage
des médicaments et dispositifs médicaux stériteslee lutte contre la iatrogénie
médicamenteuse. Ce comité doit étre composé de différents membdont des
pharmaciens hospitaliers ainsi qu’'un préparateuplermacie. Il s’agit d’ «n lieu de
concertation entre les médecins prescripteurs stdbarmaciens de I'hdpital ou sont
traités tous les sujets relatifs aux médicamentiisgtositifs médicaux §32). Le décret du
26 décembre 2000 (30) a, quant a lui, rendu oldigatce comité du médicament et des
dispositifs médicaux stériles (COMEDIMS) au seis é&ablissements de santé. Ces textes
de loi maintiennent et renforcent donc le role charmacien comme spécialiste des

produits de santé (pharmacie clinique, tragabhiigijances, information, ...).
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Un rble plus étendu (participation aux visites aves médecins, dosage du
médicament) est & coordonner avec d’autres professtoncernées de facon variable

selon les établissements.

Le pharmacien hospitalier a pour role de promouuag utilisation sdre, efficace
et rationnelle des produits de santé. Pour ceteelit développer des activités de pharmacie

clinique centralisées et/ou des activités décaséas.

Dans un établissement de santé, la contributiom didnarmacien compléete
I'approche du patient sur le plan de la prise esrgh thérapeutique. Lorsqu’il est intégré
dans I'équipe de soins, le pharmacien clinicientigpe a la définition, puis a la
surveillance des stratégies thérapeutiques a metireceuvre, a partir des données
physiopathologiques du patient (fonctions hépatiqueénale, tolérance) dans un souci
d’optimisation individuelle des ratios risque/béoéfet colt/bénéfice et d’amélioration de
la qualité d’utilisation des produits de santé.) (33

La pharmacie cliniqgue recouvre des activités vari@mnt certaines peuvent étre

exercées a distance.

La profession de pharmacien hospitalier est souvasgociée au rble de
coordination, notamment au sein du circuit des pitedde santé. C’est en effet un aspect
primordial de ce métier. Par conséquent, il do#ivailler en lien avec les équipes
soignantes et donc connaitre leur fonctionnemerd gjue leurs spécificités, tout comme
ceux de la pharmacie. Son implication dans ces dmseet sa présence a la fois a la
pharmacie de I'hdpital et dans l'unité de soinstsdanc nécessaires. L'analyse des
prescriptions dans le service et la participatiota avisite médicale sont les activités
principales de la pharmacie clinique, mais ne g@# ses seuls aspects. Le pharmacien
hospitalier a sa place au sein de l'unité de saimsis pas seulement. La définition du
concept de pharmacie clinique ne fait pas appearkitnotion de présence du pharmacien
au lit du malade. La pharmacie clinique peut s'egerdans de nombreux domaines
d’activité du pharmacien hospitalier. Il s’agit d&i valeur ajoutée au service rendu. Par
exemple, la préparation d'une forme galénique agaph un patient nécessite la
connaissance des besoins particuliers du patiantlpanise au point de la formulation et
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sa dispensation s’accompagne de conseils. Cet éxemgntre qu’'une activité purement
pharmaceutique présente un caractére clinique régake Les activités du pharmacien
hospitalier depuis la pharmacie de I'hépital 'areena faire de la pharmacie clinique. En
effet, la contribution au bon usage des produitsatgé n’est pas un objectif pouvant étre
uniquement atteint avec des pharmaciens au litalade. La notion de collaboration avec
les équipes soignantes reste fondamentale maiggsdement complémentaire d’'une
activité realisée depuis la pharmacie de I'hopithls’agit d’'un ensemble cohérent et

indissociable.

I1I- CONTEXTE ET ENJEUX

Pour définir le contexte et les enjeux de la phaien&linique aujourd’hui en
France, nous nous sommes placés selon deux échlallggemiere est celle de la santé
publique avec les problémes de iatrogénie médicteuse et de sécurisation du circuit des
produits de santé. La seconde est celle de I'ésdrtient de santé qui fait appel au contrat
de bon usage et a la tarification a I'activité,acdréditation ainsi qu’a I'aspect médico-

légal.

1. Enjeux de santé publique

1.1 Laiatrogénie

1.1.1 Définition de la iatrogénie

La iatrogénie est un véritable probleme de santdique, qui, par définition, fait
partie intégrante du systéme de soins actuel. Bviga 2001, 'AFSSAPS a mené une

étude (34) aboutissant aux faits suivants : « Chaqnée, la iatrogénie médicamenteuse
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serait responsable d’environ 128 000 hospitalisatioavec un nombre de journées
d’hospitalisations s’élevant a 1 146 000 et un esdiimé a 320 millions d’euros. ».

Sont considérées comme iatrogenes les conséquiedésgables ou négatives sur
I'état de santé individuel ou collectif de toutecu mesure pratiqué ou prescrit par un
professionnel habilité et qui vise a préserver, lmre¥ ou rétablir la santé (35). La
survenue des événements indésirables est consecutiexposition des patients a des
dangers. En santé, les dangers sont nombreuxscaornlt présents dans toute activité de
soins (acte diagnostique, intervention chirurgicat@is aussi utilisation de médicaments,
mise en place d'un dispositif médical, informatidonnée au patient,...). Les produits de
santé sont également concernés par cette notiordatger potentiel puisque leur
administration peut étre a l'origine d'effets int@bles. Par effet indésirable, on entend
(36,37,38) une « réaction nocive et non voulugreduisant aux posologies normalement
utilisées chez 'homme pour la prophylaxie, le diagtic ou le traitement d’'une maladie ou
pour la restauration, la correction ou la modifmatd’une fonction physiologique ou
résultant d’'un mésusage du médicament ou produgadée ». Ills peuvent survenir lors
d’'une utilisation conforme ou non aux recommandahgiofficielles (AMM ou marquage

CE) ou du fournisseur.

L’erreur meédicamenteuse n’est actuellement pas ni@éfidans les textes
reglementaires.
La seule définition « légitime » est celle de lenr thérapeutique donnée par 'OMS :
« tout événement fortuit survenant a un niveau aungjue dans le circuit qui va de la
fabrication, a la prescription et a 'administratides médicaments et incluant les erreurs
causées par tout acte de soin, qu’il soit médicéenen chirurgical ou de diagnostic ». Le
terme fortuit souligne le caractéere inattendu dgdhement pouvant étre interprété comme
non intentionnel.
En 2006, la Société Francaise de Pharmacie Clinlgpeoposé une nouvelle définition
dans la premiere édition du dictionnaire francassl’drreur méedicamenteuse (39). Elle
reprend I'ensemble des concepts énoncés et prapmseéfinition complete : « L'erreur
médicamenteuse est un écart par rapport a ce cpit di étre fait au cours de la prise en
charge thérapeutique médicamenteuse du patientelremédicamenteuse est 'omission
ou la réalisation non intentionnelle d’'un acte ti€la un médicament, qui peut étre a

I'origine d’un risque ou d’un événement indésiraptair le patient. Par définition, elle est
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évitable car elle manifeste ce qui aurait dO &iedt qui ne I'a pas été au cours de la prise
en charge thérapeutique d’'un patient. L'erreur wedienteuse peut concerner une ou
plusieurs étapes du circuit du médicament, telles:csélection au livret du médicament,
prescription, dispensation, analyse des ordonnanmeparation galénique, stockage,
délivrance, administration, information, suivi thpeutique ; mais aussi ses interfaces
telles que transmissions ou transcriptions ».

Un sous-groupe de travail, mis en place a 'AFSSAR®Ss le cadre du groupe plénier de
réflexion sur les erreurs médicamenteuses évitapkegpose une définition simplifiée :
« Dans le domaine de la santé, I'erreur médicamsetest I'omission ou la réalisation non
intentionnelle d’'un acte survenu au cours du pEesle soins impliqguant un médicament,
qui peut étre a lorigine d'un risque ou d'un évémamt indésirable pour le patient.
L’analyse a posteriori de l'erreur permettra dectaactériser et de la qualifier par sa
nature, son type, la gravité de ses conséquengaguels pour le patient, I'étape de
réalisation dans la chaine de soins. L'erreur peuwtver sa source dans une mauvaise
conception du médicament, et de linformation qui kst relative (confusion de
dénomination, conditionnement inadapté, problemestiqlietage ou de notice
d’'information,...) ou dans l'organisation systémiqde processus de prise en charge
thérapeutique du patient (organisation du circuitrlédicament, facteurs humains, facteurs
environnementaux, pratiques professionnelles, ..Ge.groupe a par ailleurs revu la
définition du mésusage en ajoutant la notion diitiemnalité: « Utilisation intentionnelle
d'un médicament, non conforme aux mentions légales RCP, aux référentiels
institutionnels, aux recommandations des socié&earges, ou non étayée par des données
scientifiques établies. Le mésusage est un actniaite sans intention de nuire mais pour
lequel la probabilité d’'un bénéfice pour le patiest incertaine. »

Il est a noter que I'erreur médicamenteuse peatdfinie comme (40) :

- aveérée, lorsquelle résulte de l'administration patient d’'un meédicament
erroné, d'une dose incorrecte, par une mauvaise, \@mi selon un mauvais
schéma thérapeutique, etc. ;

- potentielle si elle est interceptée avant I'adnmimison du produit au patient ;

- latente (ou risque d’erreur) s'il s'agit d’une obssion témoignant d’'un danger
potentiel pour le patient.
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1.1.2 Ampleur du phénomeéne

A partir de cing enquétes épidémiologiques rétrospes effectuées en France sur
revue de dossier médical, la part de la iatrogglubale évitable se situerait entre 30% et
plus de 50% (41). Différentes études (42,43) omimeésla prévalence de la iatrogénie
médicamenteuse hospitaliére entre 6 et 10% desnpatnospitalisés un jour donné. Entre
un tiers et la moitié de ces événements étaiersidéres comme graves. Par extrapolation,
on peut estimer que 1300000 patients présentemjue année un effet indésirable
médicamenteux en cours d’hospitalisation.

Une enquéte nationale sur les événements indéssrgbhves (EIG) liés aux soins a
été menée par la Direction de la Recherche desEtde I'Evaluation et des Statistiques
(DREES) en 2004 dans plus de soixante-dix étalnlieats de santé (44). Ces EIG ont été
définis comme des événements « ayant une naturgivegour le patient, un certain
caractére de gravité (cause ou prolongation dwséspitalier, incapacité, risque vital) et
qui ont un lien avec les soins de prévention, dmgrmbstic, de thérapeutique ou de
réhabilitation ». lls peuvent étre classés en deatégories : les événements a l'origine
méme du séjour a I'hdpital et ceux identifiés perida période d’hospitalisation.

Ces derniers représentent plus de la moitié (5608%EIG recensés dans cette étude.
Leur caractere évitable ou non a également éténdigi& en considérant qu'un événement
indésirable était évitable « si I'on pouvait esting@’il ne serait pas survenu si les soins
avaient été conformes a la prise en charge cogsdEmme satisfaisante au moment de la
survenue de cet événement ».

Cette étude évalue a 50 000, voire 80 000, paramibre d’événements indésirables
graves liés au médicament. Elle conclut égalemeeat3ja 5% des séjours hospitaliers ont
pour cause un éveénement indésirable grave don?s6r été jugés évitables. Une autre
étude menée en Aquitaine et publiée en février 2@@d3 confirme cette proportion des
EIG évitables.

De plus, dans le cadre de I'hospitalisation, 6,6 pbur 1000 journées d’hospitalisation

ont été comptabilisés, dont 35,4% ont été consid&rénme évitables.

A ces chiffres, il convient d’ajouter le risquer@éne meédicamenteux pour les
malades suivis en ambulatoire. Peu de donnéestéracéuellement publiées a ce sujet.
Une étude menée en 1998 sur les hospitalisatiors @u un effet indésirable de
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médicament (45) a montré un taux d’incidence dé63,Ra iatrogénie médicamenteuse
serait responsable de 128 000 hospitalisationampaour les seuls hdpitaux publics.

La France se situe, en termes de fréquence etra@tégy des évéenements
indésirables, a un rang comparable a celui des g@ysloppés qui ont fait de la iatrogénie
ou de I'erreur médicale une priorité de santé juigli
De surcroit, le colt de la iatrogénie est consliéraEn France, le colt de la seule
ilatrogénie médicamenteuse hospitaliere a été esiinE2% de la dotation globale
hospitaliere en 1996. Selon les résultats de I|&tuthtionale de 1998 (46)a
consommation en soins hospitaliers consécutifs eahaspitalisation de cause iatrogéne
médicamenteuse représentait 1 285 000 journéesspmlthbsations sur I'ensemble du
territoire francais et le colt de I'ensemble despitalisations s’élevait a 335 millions
d’euros (soit environ 2500 euros par hospitalisgticca méme année, le col(t des
événements iatrogénes hospitaliers évitables &ttiné a 4% des dépenses nationales de

santé aux USA.

Ces définitions et ces chiffres montrent le rbleeptellement important du
médicament et des produits de santé dans la iaimgés effets indésirables graves et les
erreurs médicamenteuses.

Les problémes de iatrogénie médicamenteuse comtdmenédecine hospitaliére
comme libérale.

En France, la lutte contre ce risque s’est progresgent organisée autour des
produits susceptibles d’étre incriminés (médicamenang, dispositifs médicaux) et du
type de probleme rencontré. Les actions correcttgséventives doivent donc porter sur
toutes les prescriptions qui concernent le patikmixiste donc réellement un contexte de
iatrogénie médicamenteuse dans lequel les acteussids, parmi lesquels le pharmacien,
ont un réle préventif et informatif & jouer, dafeptique d’une diminution de l'incidence
de ces EIG.

La iatrogénie est donc bel et bien un véritabld@me de santé publique contre lequel il
est indispensable d’'agir.
L’organisation du circuit du médicament en étaklisent de santé est notamment un

moyen de lutte contre cette iatrogénie médicamseteu
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Ceci suggere par conséquent que le pharmacierpkea dans leur prévention et
gue la pharmacie clinique au lit du malade pewt étr moyen a développer pour atteindre

cet objectif.

1.2 La sécurisation du circuit du médicament

Le circuit du médicament en établissement de sastécomposé d'une série
d’étapes successives réalisées par des professatnsanté différents : la prescription est
un acte meédical, la dispensation, un acte pharnigoeuet I'administration, un acte
infirmier ou médical. Cependant, le contexte daeguél sont réalisés ces actes au
quotidien ne doit pas étre cloisonné. En effet, éapes du circuit du médicament sont
interdépendantes, tout comme le role de chaquegsioinnel de santé y intervenant. Le
bon déroulement nécessite par conséquent une cdtadn étroite entre les différents

acteurs.
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Dictionnaire frangais de I'erreur médicamenteuse — 1% édition — SFPC 2006

Figure 1: Prise en charge thérapeutique médicamenteupatunt hospitalisé ou résident.
Activités au sein des processus du soin médicamente

(alias « circuit du médicament »)
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Le circuit du médicament est un élément complexes dasquels les intervenants
sont multiples ; la difficulté & en maitriser tolss rouages lui donne une forte

La gestion du risque lié a I'erreur médicamentedgeable représente un objectif
majeur de la gestion globale des risques. Les mrrenédicamenteuses eévitables,
secondaires au dysfonctionnement du circuit du ca@dént peuvent étre a I'origine d’'une
perte d'efficacité thérapeutigue et de préjudicets tqu'une aggravation de(s) la
pathologie(s), un handicap prolongé, voire d’unsawn jeu du pronostic vital.
L’objectif est avant tout qualitatif : obtenir @b médicament pour le bon patient au bon
moment & la bonne posologie en sécurisant le tidwimédicament. La sécurisation

s’inscrit dans le cadre du bon usage des prodeitadté.

Le pharmacien, acteur fondamental de ce circuispazonnaissance du médicament et

particulierement sensibilisé aux erreurs médicames#s, doit pouvoir mettre ses
compétences au service des patients et des auwméssgionnels de santé. Il a donc
naturellement sa place dans les services de saiseia d'une équipe pluridisciplinaire.
Une présence pharmaceutique dans le service de $aworise la réalisation de ces
missions ainsi que leur efficience.
En 2005, la Haute Autorité de Santé a élaboré dérastiel relatif au circuit du
médicament (47). Ce dernier préconise une analygem@aceutique de I'ordonnance, et ce,
a deux niveaux :

- une analyse reglementaire consistant a vérifiertquse les éléments définis par

I'arrété du 31 Mars 1999 (29) sont respectés ;

- une analyse pharmacothérapeutique qui consiste rifievée bon usage du

médicament : indication, posologies, mode d’adnrai®n, incompatibilités,

redondances éventuelles de prescription, interactieédicamenteuses,...

Le développement d’'une activité de pharmacie dlieiqu sein des services de soins,
option testée puis retenue dans d’autres systemesardé, comme I'Angleterre, le Canada
ou les Etats-Unis, semble étre une réponse posdidiie ce contexte général de forte
iatrogénie médicamenteuse et de réglementatiotiveelau circuit des produits de santé et
a leur bon usage. La prise en charge thérapeutigagpatients est basée sur la mise en
commun de compétences multidisciplinaires pour puoroir un usage correct et

approprié des produits de santé. Cette démarchdréeesur le patient, permet un
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décloisonnement entre professionnels des servieesoiths et pharmaciens. Elle consiste
en une intervention sur la prescription aprés amalypharmaceutiqgue de I'ordonnance et
proposition, si besoin, d’'une modification de laérdpeutique médicamenteuse. Elle
s’accompagne d’'un dialogue ouvert avec le presuiptians lequel il est possible de

diffuser des informations ciblées ainsi que dessets pharmaceutiques. Cette démarche
repose sur l'identification, la prévention et Iaagkition des problemes et a pour objectif
d’optimiser l'efficacité thérapeutique des meédicaiseen utilisant la spécialité la plus

adaptée a chacun des patients tout en minimisaisglee d’effets indésirables iatrogenes.

Le pharmacien a un réle global de sécurisationicwit du médicament a toutes ses
étapes. Pour que celle-ci soit pleinement effectivee interactivité et une collaboration
sont nécessaires afin d’assurer le bon dérouleetela qualité du circuit. Le circuit du

médicament doit s’adapter et répondre aux exigetece®ntrat de bon usage.

2. Enjeux a I’échelle institutionnelle

Dans le contexte actuel de la santé en France miédat les problemes financiers
au niveau de la Sécurité sociale se répercutasemudes établissements de santé. Il est
demandé aux professionnels de santé de faire giealéé tout en maitrisant les dépenses
de santé. Ce sont les raisons pour lesquelles aneehe réglementation s’est mise en
place, instaurant le contrat de bon usage et Ealitation des établissements de santé.
Pour chaque institution, il s’agit dans un prenténps d’appliquer la réglementation, dont
I'arrété du 31 mars 1999 (29) et le décret n° 20083 du 24 ao(t 2005 relatif au contrat
de bon usage des médicaments et des produits stafjpsas mentionné a l'article L.162-
22-7 du code de la sécurité sociale (48). Mais eda-du respect des différents cadres

|égislatifs, d’autres enjeux sont primordiaux ptag établissements de santé.
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2.1 Contrat de bon usage et tarification a I'activité

Le décret n°2005-1023 du 24 ao(t 2005 relatif aotrad de bon usage (48) des
médicaments et des produits et prestations merdianfarticle L.162-22-7 du code de la
sécurité sociale a pour but d’engager les étalltieaés de santé dans une démarche qui
favorise le bon usage dans la perspective d’undi@naiion continue de la qualité et de la
sécurité des soins. Le contrat est établi entreepeésentant légal de I'établissement et
I’Agence Régionale de I'Hospitalisation (ARH) poume durée de trois a cing ans aprés
avis conforme de la commission médicale d’étabiiss® (CME). Il «fixe son calendrier
d’exécution et mentionne les objectifs qualitagifgjuantitatifs ainsi que les indicateurs de
suivi et de résultats attendus nécessaires a saiuaion périodique» (48). En
contrepartie du respect de ces engagememgsremboursement intégral de la part prise
en charge par les régimes obligatoires d’assuramadadie est garanti a I'établissement
pour les spécialités pharmaceutiques et les predeiitprestations mentionnés a l'article
L.162—22-7 sous réserve des dispositions des estiol162-12 a D.162-1% , c'est-a-
dire sous réserve du respect par I'établissemeat ahgagements consentis et de la
conformité aux limitations du champ de prise enrgbdixé. L'établissement doit pour
cela fournir régulierement un rapport d’étape iaipusun rapport final a 'ARH au terme
du contrat. En cas de non-respect de ces élénlenimix de remboursement de la part
prise en charge par les régimes obligatoires dfasse maladie peut étre réduit pour

'année suivante.

Un observatoire régional a été créé au sein deHAR a pour role de suivre et

d’analyser les pratiques de prescription obsera@esveau régional.

Ce systéme entre dans le cadre de la réforme teifigation a l'activité (T2A).
Ceci signifie que les établissements de santé dggsdrmais financés en fonction de leur
activité réelle (déclarée). L'utilisation des meatiments et dispositifs médicaux
implantables (DMI) hors des groupes homogénes eirséGHS) doit étre encadrée. En
effet, les indications dans lesquelles ces prodsitst utilisés sont tracées et doivent
respecter les protocoles thérapeutiques définid ARESAPS, la HAS, 'INCA (Institut
National du Cancer), 'OMEDIT (Observatoire du MEBmMent et de I'Innovation
Thérapeutique) au niveau régional ou sur justificatspécifique (sociétés savantes ou
publication de la littérature internationale). Laegxription et la dispensation sont
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nominatives et tracées. Ce contrat a pour objed#if garantir le bien-fondé des
prescriptions des spécialités et dispositifs médicanscrits sur la liste des produits
remboursés en sus des prestations d’hospitalisdiorffet, un des enjeux institutionnels
majeurs est la maitrise des dépenses de santé-dCaiiclut la lutte contre la iatrogénie.
Le pharmacien est de ce point de vue un interacuprivilégié des financiers pour ses
connaissances des traitements, des pratiquesdasiatkes chaines de facturation. En étant
présent au lit du malade ou il collabore quotidement avec I'équipe soignante, le
pharmacien connait les habitudes thérapeutigues besoins des services de soins, ce qui
lui permet d’étre un interlocuteur compétent desiriciers. Cette mission a été renforcée
suite a la parution du décret relatif au contrabda usage (48) avec l'instauration de la
tarification a I'activité. Les prescriptions doiteétre faites selon les référentiels car les
indications conditionnent le taux de remboursemées spécialités pharmaceutiques
financées en sus des prestations d’hospitalisatoneffet, en cas de non respect des
recommandations, les sanctions consistent en umewation du remboursement de la
totalité des médicaments onéreux utilisés au sein’éablissement (70% au lieu de

100%). Les risques financiers pour I'établissensemt donc majeurs.

En plus de ces engagements spécifiqgues aux praéuitsoursés en sus des GHS,
I'établissement de santé s’engage a une améliaraioune sécurisation du circuit du
médicament, des produits et prestations, ainsi quiadéveloppement des pratiques
pluridisciplinaires ou en réseau et au respectéfésentiels. Ce décret relatif au contrat de
bon usage instaure une médicalisation du financeahersysteme de santé. L'activité de
pharmacie clinique entre dans ce cadre d’exigepoisju’elle va permettre d’améliorer la
qualité du circuit des produits de santé en lintitees erreurs médicamenteuses, en
favorisant l'utilisation des médicaments et dispfssimédicaux dans les indications

recommandées et donc en contribuant a leur boreusag

Le contrat de bon usage a été créé par le Miniskeda Santé dans un objectif de
maitrise des dépenses de santé pour juguler leitdéfe l'assurance-maladie. Le
pharmacien hospitalier est acteur de ce systeme ldguoel il doit contribuer & la maitrise
des dépenses de santé tout en conservant sesfelijedbon usage des produits de santé.
Cependant, la croissance tres importante des dépaustitre des médicaments onéreux a
I'hépital depuis deux ans continue a creuser cecitléfl’avant-projet de loi de

financement de la Sécurité sociale de 2009 (4%sdaprésager le basculement d’'une
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régulation médicalisée vers une régulation sensibig plus comptable. En effet, des
mesures punitives financiéres se mettraient erepldn montant cible de prise en charge
des spécialités remboursées en sus des GHS s&aiinthé par établissement de santé. Si
celui-ci le dépasse, il devrait reverser a I'assceamaladie, selon le projet de loi, une part
importante de ce dépassement. Dans ce contextgjalle maniére seront alors sollicités

les pharmaciens ?
Il s’agit d’enjeux institutionnels forts pour lesgs une appropriation et un

investissement des professionnels de santé sonsperdsables, et notamment des
pharmaciens hospitaliers en collaboration direcex dées prescripteurs et les financiers.

2.2 L'accréditation

Un deuxiéme enjeu institutionnel est I'accréditatio

Introduite au sein du systeme de santé francaid'qgralonnance n°96-346 du 24
avril 1996 portant réforme hospitaliere, précisée lp décret n°97-311 du 7 avril 1997
(50), et transformée en certification par la loi @8 aolt 2004 (51), la procédure
d’accréditation a pour objectif de s’assurer quedablissements de santé développent une
démarche d’amélioration continue de la qualité eetlal sécurité des soins délivrés aux
patients. L’accréditation concerne I'ensemble docfmnnement et des pratiques d'un
établissement et s’applique aux activités qui pgint directement ou indirectement a la
prise en charge des patients. Elle s’intéresser@mipr lieu au parcours du patient et a la
coordination des soins au sein de I'établissemergashté. Dans le bilan des certifications
V1 et V2, la référence concernant le circuit du ro@&ehent est trés fréquemment concernée
par les réserves émises par 'HAS.

L’intégration de pharmaciens au sein des équipgmantes contribue a aller dans
le sens de l'accréditation, c’est-a-dire & amélitaequalité de prise en charge des patients
et la sécurisation du circuit des produits de sabt plus, elle favorise une meilleure
collaboration entre professionnels de santé et aordribue a une meilleure coordination

des soins.
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2.3 L'aspect médico-léqgal

L’aspect médicolégal intervient. En effet, la ig@nie existe et colte cher a la
collectivité comme le démontrent les chiffres cig®cédemment. La lutte contre ce
phénomene fait également partie des enjeux institels. En effet, la mise en place
locale de mesures de lutte contre la iatrogéniengede contribuer au bon usage des
thérapeutiques, a la limitation des effets indéd&® graves et de cette maniere elle

participe a une amélioration de la qualité dessstoarnis par I'établissement de santé.
Ces éléments font partie des objectifs de la pheienclinique. Les impacts de la

collaboration entre professionnels de santé onéteiiiés et mesurés en fonction de divers

indicateurs.

V- IMPACTS

L'impact de la présence des pharmaciens danselesces cliniques a déja été
évalué, tant d'un point de vue clinique (52,53,54686) qu’économique (57,58,59,60,61).
De multiples études ont démontré la nécessitésdidaéfices de cette présence.

1. Impacts cliniques

Une réduction des événements indésirables médidamedvitables a été démontrée a
plusieurs reprises, au travers de la publicationaiabreux travaux.

Certaines études sont fréequemment citées en régdanms la littérature.
Une étude comparative de trois mois a été menéeEtats-Unis par Kucukarslan et al.
(62) dans un service de médecine interne constiudeux unités. L'une a servi de témoin,
les patients y ont recgu les soins standards habjtsens présence de pharmacien dans le
service, contrairement a la seconde. Six pharmsoien participé a tour de réle a ce
travail. Dans le groupe contrdle, un relevé réteasip des problemes iatrogénes potentiels
a été effectué a partir des prescriptions médicetledes relevées d’administration, tandis

gue dans le second groupe, le relevé était pragpees prestations pharmaceutiques ont
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été assurées entre 7h et 15h30, du lundi au vand&sl patients ont été inclus dans cette
étude, répartis dans deux groupes non significatdre différents. Les données relatives
aux interventions pharmaceutiques effectuées éné\éluées selon un procédé en aveugle
par un pharmacien sénior indépendant ainsi queupamédecin sénior. Un événement
indésirable médicamenteux prévisible était défiamme une réaction indésirable a un
médicament, laquelle aurait pu étre évitée parhaixcou une surveillance appropriée du
traitement. Les auteurs ont ainsi montré que lagrée d’'un pharmacien pendant la visite

médicale a réduit les événements indésirablesbées de 78%.

En 1999, Leape et al. (63) ont évalué I'impact tharmpacien clinicien sur les effets
indésirables lors d’une étude réalisée dans uricgede soins intensifs aux Etats Unis. |l
s’agit d’'une étude, avec un groupe contrdle, coanda fréquence des effets indésirables
et des effets indésirables prévisibles avant eésapaffectation d’'un pharmacien a mi-
temps dans le service. 75 patients ont été in@as dhaque groupe sur une période de six
mois. La présence d’'un pharmacien dans le serveomduit a :

- une baisse statistiqguement significative de 66% éednements indésirables

médicamenteux,

- une différence statistiquement significative de 7@%¥mombre d’effets indésirables

prévisibles, par rapport au groupe controle.
Les informations sur [l'utilisation des moléculesnsdaites au moment méme de la
prescription, pendant la visite. Les interventipharmaceutiques ont été acceptées par les
prescripteurs a 99%, résultat tres dépendant dkgioress personnelles médecins-
pharmaciens.
Par ailleurs, l'acceptation des interventions plereutiques est meilleure lorsque leur
transmission se fait par voie orale (64), au calesla visite médicale et lorsque le
pharmacien est présent quotidiennement dans leceede soins (65) plutdt que par
transmission de messages informatiques (66). Lidatain des prescriptions a I'aide d’un
logiciel informatique par les pharmaciens, bien g@emettant un acces plus aisé aux
prescriptions medicales des patients ne peut remplde maniere aussi efficace la
présence et la communication d'un pharmacien direenht dans le service clinique (64).
De surcroit, I'impact clinique des interventionsaphaceutiques est majoritairement
significatif ou tres significatif (67).

Plus récemment, Bond et al. ont publié en 2006 [E8Yésultats obtenus a partir

d’'une banque de données regroupant 584 hépitauxisi@p98. La population étudiée ici
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représente 5,71% de la totalité des patients tasggis dans les hdpitaux des Etats-Unis.
Les auteurs ont démontré que plusieurs activitiéesteiees par les pharmaciens avaient un
impact significatif sur la réduction du taux des@ements indésirables médicamenteux,
comme I'éducation thérapeutique, I'information plrticipation aux visites des médecins,

la gestion des protocoles médicamenteux et le &t procéder a [Ihistorique

médicamenteux a I'entrée des patients.

Une étude publiée en avril 2007 par Bond égaler@3)ta demontré que certaines
activités de pharmacie clinique ont un impact digaiif sur la mortalité hospitaliére. Les
résultats présentés proviennent, de la méme magiggeprécédemment, d’'une base de
données regroupant 885 hdpitaux des Etats-Unispka de 2,8 millions de patients. Les
hopitaux sans service de pharmacie clinique ont@tgparés a ceux qui en possedent un.
La moitié des services de pharmacie clinique somsidérés comme ayant un impact
significatif sur la réduction du taux de mortalitér diverses démarchdks’agit d’actions
centralisées comme I'évaluation de ['utilisationsdmédicaments, ou la formation des
personnels de santé par les pharmaciens, maisusufactions décentralisées dans les
services de soins, comme I'historique médicamengeliadmission, la participation aux
visites des médecins, la présence du pharmacienl'dguipe de réanimation ou encore la
gestion des effets indésirables. On retrouve diegités similaires a celles permettant de

diminuer les taux des événements indésirables mddicteux.

Une méta-analyse réalisée par Kaboli et al. (&0)sde but d’évaluer les études
publiées dans la littérature entre juillet 1985aetil 2005 concernant les interventions
effectuées par des pharmaciens cliniciens danseateges d’hospitalisation adulte. Les
criteres d’inclusion étaient I'existence d'un greupontrble et des indicateurs objectifs
spécifiguement liés aux patients permettant d'éralies conséquences des opinions
pharmaceutiques. Les auteurs ont inclus trents-&mides. Ils en ont conclu que I'exercice
de la pharmacie clinique au sein d’'un service dassaméliore la qualité de prise en

charge des patients, sans mettre en évidence siencei

En France, Guignon et al. (67) a évalué limpalinique des interventions
pharmaceutiques effectuées durant un période denais par un interne présent a temps
plein dans l'unité de soins de médecine spéciali€&es opinions ont été évaluées

rétrospectivement par un comité indépendant caigstitun médecin et d’'un pharmacien.



44

65% des interventions ont un impact clinique sigaiff et 22% un impact clinique tres
significatif. Cette étude a permis de montrer lenant I'importance de l'intégration d’'un
pharmacien au sein de [I'équipe soignante dans kEveption de la iatrogénie
médicamenteuse, avec parfois un réle dans la piéwetle conséquences cliniques graves
pour le patient.

Les travaux ayant pour sujet I'évaluation de limpalinique de la présence d'un
pharmacien dans une équipe de soins sont peu noseisren France et effectués a petite

échelle.

Certains auteurs ont mené des études au seinrdieesede cancérologie. On
retrouve beaucoup d’activités de conseil et d'étlosathérapeutique des patients
ambulatoires (71,72) atteints de cancer ainsi gyedscription de protocoles préétablis en
collaboration avec les médecins, notamment connéetagprise en charge des nausées et
vomissements. (73)

Une étude menée en Suéde par Bremberg et al. §83)uh service d'oncologie a évalué
'importance de [lintégration d'un pharmacien dansie équipe soignante sur
I'amélioration d’utilisation des médicaments. Leapinacien, a mi- temps dans l'unité
d’oncologie, a suivi la visite médicale, vu lesigats et leurs proches en entretien, a étudié
les dossiers médicaux, fait I'historigue médicareartdes patients hospitalisés. Cette
étude a été faite sur une durée de 84 jours peteaquels 114 problémes médicamenteux
ont été relevés dans le traitement de 58 patieatgonclusion de ce travail a été que les
pharmaciens ont un réle a jouer dans les servic@xaogie en tant que membre de
I'équipe de soins avec comme objectif de promouleolon usage des médicaments.

Une méta-analyse allemande publiée en 2007 (740upg les études publiées entre 1980
et 2007 qui ont pour objet les contributions sp@ads des pharmaciens pour minimiser
les risques associés aux traitements dans le derdaiha cancérologie. Elle conclut & un
important potentiel d’action, notamment dans lesbfgmes les plus souvent rencontrés et
qui sont les effets indésirables, les interactientes erreurs médicamenteuses, et la non

observance.

En plus d’'un impact clinique démontré, l'activitéee doharmacie clinique a

€également des répercussions au niveau économique.
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2. |Impacts économigues

Dans une étude publiée en 2000 (B)nd a évalué les économies réalisées pour
un dollar investi dans le salaire d'un pharmacem fonction de I'activité de pharmacie
clinique réalisée. Les résultats sont probantgs ple 3000$ économisés pour 1$ investi
dans la gestion des effets indésirables, 1048% ofaizés pour 1$ investi dans le
management des protocoles thérapeutiques par é&mpbiens et 780$% économisés grace
a I'historigue médicamenteux.

La méta-analyse réalisée par Schumock et al., ri&drpoupe 59 publications de 1996 a
2000. Les études retenues sont randomisées, menéageugle dans différents sites et
concernent diverses activités de pharmacie cliniaesynthese de ces données démontre
un bénéfice économique des services de pharmacigue. Cette méta-analyse démontre
que le ratio coOt-bénéfice de I'intervention phacmique (rapport entre investissement et
retour sur l'investissement) se situe entre 1/27%/17$ (médiane a 1/ 4,7$). La grande
majorité des articles inclus ont été écrits parapspes des Etats-Unis, cependant certains
proviennent de pays autres et, en dehors des Wb BAustralie est représentée par plus
d’'une étude. Ceci illustre le fait que, méme sitaation a évolué depuis les années 2000,
les autres pays que les USA, et notamment la Framteencore a préciser I'impact

economique de leurs activités de pharmacie clinique

Dans un travail publié en 2005 en France (75), détéa mis en évidence que les
interventions d’'un pharmacien clinicien intégré slam service de chirurgie viscérale

permettaient d’économiser 1,19 a 2,31 € par ewesin

Ces chiffres montrent que si les interventions liarmacie clinique ont un impact
économique certain aux Etats-Unis, celui-ci demaadétre évalué plus en détails en
France.

En France, le nombre de pharmaciens hospitali¢rgessinférieur a celui que I'on peut
observer aux Etats-Unis, les pharmaciens ont [zoresbilité des médicaments, mais aussi
des dispositifs médicaux stériles et de la stétilis, ce qui n’est pas le cas aux USA. Par
ailleurs, le colt unitaire des médicaments est glesé aux Etats-Unis qu’en France,
contrairement au salaire des pharmaciens hosp#adieercant une activité de pharmacie
clinique. Le contexte est par conséquent sensiblemiéérent, ce qui rend impossible
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toute extrapolation directe des résultats chiffdés études américaines a la situation
francaise. Pour autant, I'efficacité de la pharmadinique en France n’est pas remise en
cause par ces différences de contexte. De plusselp probléeme de I'évaluation du codt
de la prévention a partir de colits économisés.ften, @ est tres complexe de chiffrer le
colt des événements évités et d’en déduire I'im@eahomique d’une prévention, qui elle

aussi a un cout (plus facilement chiffrable celi-c



a7

2" PARTIE
METHODOLOGIE DE L'ETUDE




48

- INTRODUCTION

Au CHU de Brest, a I'hépital Morvan, une collabavat entre pharmaciens,
prescripteurs et autres personnels de soins £@sintise en place en particulier au sein de
I'Institut de Cancérologie et d’Hématologie (ICHiptamment grace a I'existence d’'une
antenne de la pharmacie située dans le béatimerite Gatenne, appelée pharmacie
oncologique, est une unité de reconstitution césém des chimiothérapies. Cette
collaboration multidisciplinaire porte aujourd’huwssentiellement sur la gestion des
protocoles de chimiothérapie et des traitement®xa@s1 Cette proximité géographique a
permis une approche pluridisciplinaire des patiaftisints de cancer et a créé une relation
privilégiée.

L’expérience positive de la pharmacie oncologiqueoaduit assez naturellement a
développer le partenariat existant autour du paadéeint de cancer a I'ensemble de ses
thérapeutiques.

Sur proposition de la pharmacie en bureau du péld'I€H, le corps médical s’est
eégalement associé a cette approche multidisciplin@n acceptant dintégrer un
pharmacien dans I'équipe soignante du service @itadsation continue d’oncologie et
d’hématologie.

Le suivi des chimiothérapies est réalisé par legmphciens de permanence a la pharmacie
oncologique qui analysent ces prescriptions et drecd la préparation des traitements
anticancéreux. Par conséquent, les services ddiaget jour et d’hdpital de semaine sont
particulierement concernés par cette activité. lbmix du service d’hospitalisation
continue, qui prend en charge les patients d’omgielmédicale et d’hématologie, est lié
surtout au fait que les traitements hors chimiatpier y sont nombreux, lourds, colteux et
ciblent plusieurs domaines : la douleur, I'infetdgie, la nutrition.... De surcroit, des lits
sont dédiés aux soins palliatifs, ils sont occupgisdes patients dans la prise en charge
thérapeutique desquels le pharmacien peut jouedlarintéressant. Les traitements autres
que les chimiothérapies anticancéreuses seront piamiculierement concernés par cette

étude.

Le pharmacien clinicien peut pleinement exerceisdas services de canceérologie.

En effet, ceci s’explique d’'une part car les chithé@apies anticancéreuses sont des
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thérapeutiques particulieres responsables de nasdsetoxicités, et d’autre part car il
s’agit d'une population de patients polymédiquésést souvent fragiles (76).

Le réle particulier du pharmacien clinicien danssamvice de cancérologie a été
décrit aux Etats-Unis dés 1981 (76). En 1996, larmplacie oncologique a été reconnue
comme une spécialité par le US Board of Pharmazdupiractices (77). Il s’agit de la
branche américaine d’'une instance internationgdeésentant les intéréts de la pratique de
la pharmacie a travers le monde. Par ailleurs, tandard national pour la pharmacie
oncologique a été développé au Canada. (78). Lar@ltée clinique oncologique évolue
au fil des années, en prenant de I'importance. fi&t, doptimisation des traitements est
fondamentale, avec une nécessité de tenir compute ptendre en charge les toxicités. Ce
professionnel de santé peut centrer son activités dzes services de soins sur les
anticancéreux, mais également sur tous les traitsmannexes avec pour objectif
d’'améliorer la qualité de vie des patients atteinks cancer. |l s’agit en effet
majoritairement de sujets agés, c’'est-a-dire pthygiQuement affaiblis, et par conséquent
plus sensibles aux potentiels effets indésiraldasgenes. Par ailleurs, leur état de santé
peut demander de fréquentes adaptations, tant mamtela forme galénique que les

posologies, ou de fréquentes modifications, ajetitsréts de traitement.

Si en France les études d’'impact de la pharmaicigjge sont encore peu développées,
la littérature internationale apporte par contrendenbreuses données. Les études sont
alors essentiellement réalisées dans des servcebidirgie, de pédiatrie, de réanimation
soins intensifs ainsi que dans des services dérdiffes spécialités médicales. Cependant,
en cancerologie, les études realisées concerndoutsile réle d’éducation thérapeutique
du pharmacien auprés des patients ambulatoireslesus traitements anticancéreux
(éventuellement pris par voie orale), ainsi que lauprise en charge des symptémes et
effets indésirables annexes. Les études menéedddiimtégration d’'un pharmacien dans
un service clinique d’hospitalisation continue dagrologie sont a développer.
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- OBJECTIFS

L’hypothése initiale est que la présence d’'un pla@ien au sein d’'un service de
soins contribue a améliorer la prise en chargealiemt par deux grands types d’actions :
sur les prescriptions d’'une part, et sur le circeai$ produits de santé au sein de l'unité de

soins d'autre part.

L’objectif global de cette étude est d’évaluer tiaté de pharmacie clinique d’'un
pharmacien dans un service de soins.

L'objectif principal est donc de réaliser I'analysescriptive des interventions
pharmaceutiques sur les prescriptions et d’en évaddupertinence. Le critere de jugement
principal retenu est la cotation des interventipharmaceutiques au regard de leur impact
clinique potentiel.

Parallelement, I'objectif secondaire est de mesiimpact de la présence d'un
pharmacien sur I'amélioration et la sécurisatiorcouit des produits de santé.

De plus, nous allons ainsi pouvoir participer ab$ervatoire des interventions

pharmaceutiques créé par la Société FrancaiseatenRbie Clinique.

I1l- MATERIEL ET METHODE

1. Description générale de I'’étude

L’étude, prospective et non comparative, a été meathens un service clinique
d’hospitalisation continue d’oncologie et d’hématgieé du CHU de Brest. Il s’agit d'une
unité comprenant vingt-deux lits, dont deux litscdeiethérapie. La population concernée
par cette étude est constituée par I'ensemble déenps hospitalisés dans ce service
pendant toute la période de I'étude, sans restnictia moyenne des durées de séjour

observées dans cette unité de soins est de 84l jour
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Ce travail a été conduit sur une période de sixspau 15 décembre 2007 au 15
juin 2008. Une interne en pharmacie, en derniené@me diplome d'études spécialisées, a
intégré le service a temps partiel, le matin au ewnde la visite par les médecins et
internes en médecine. Le temps passé dans le serest pas fixé de maniére précise car
aucun moyen supplémentaire n’'a été attribué a & mn place de cette activité ; il n’est
donc pas possible de prédire le temps disponildagi Ce service accueille a la fois des
patients d’oncologie et des patients dont la patiielreléve de I'hnématologie. Il y a une
eéquipe médicale pour chacune des deux spécialités weisites ont lieu en méme temps. |l
n'est par conséquent pas possible pour le pharmatgevoir tous les patients le méme
jour.
Durant cette étude, le pharmacien présent dan®riéce a deux types d’actions. Le
premier type doit répondre a I'objectif principlls’agit de I'analyse pharmaceutique des
prescriptions. Le deuxieme type doit répondre &jéotif secondaire. Il s’agit d’actions
visant a améliorer et sécuriser le circuit des pitsdie santé.

Concernant I'analyse des prescriptions, la méthagelretenue est la suivante. Durant
I'étude, le pharmacien suit la visite médicale dudes deux spécialités, consulte les
dossiers médicaux des patients ainsi que leursltagsibiologiques quand cela est
nécessaire et analyse les prescriptions. Cellesstti quant a elles, analysées de maniere
exhaustive, c'est-a-dire celles concernant I'endentdes patients hospitalisés dans le
service, lors de chaque matinée passée dans leesefiette activité est réalisée de
maniere standardisée, en suivant une procéduralgsmnd’ordonnances (Cf. annexe 3)
écrite pour cette étude. Cette procédure réponammoent a dix objectifs de la prise en
charge médicamenteuse des patients déja définislyste et al. (79) et qui sont les
suivants :

1. Justification des traitements prescrits

2. Contréle des interactions médicamenteuses

3. Contrdle des posologies

4. Corrélation a I'historique médicamenteux et au iprpérticulier du patient
(allergies, caractéristiques anthropomorphiques,...)

5. Prescription au regard des objectifs thérapeutiqulesisis par le médecin
prescripteur et le patient

6. Optimisation et acceptation des modalités d’adrrati®n

7. Optimisation de I'observance
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8. Contrdle des durées de traitement
9. Optimisation des rapports colt-efficacité

10. Contr6le du suivi clinico-biologique et réévaluatides thérapeutiques.

Ces éléments ont également été pris en compte dienyisites médicales ou dans des
discussions a propos d’un choix thérapeutique paypatient.

Pour prendre en compte I'ensemble de ces élémémtprocédure d’analyse
d’ordonnance gue nous avons créée comporte tradispa

La premiere consiste en une définition de la sibmatlinique du patient ainsi qu’en
la détermination de son traitement habituel. Sojeatib est de poser les indications, les
besoins et les antécédents du patient, ainsi guéaseées anthropomorphiques.

La seconde partie organise I'analyse pharmacotkatmpe proprement dite de la
prescription. Afin de détecter les interactions ma&henteuses existantes dans les
prescriptions analysées, nous nous sommes basédesudonnées des RCP des
médicaments du dictionnaire Vidal® (versions papeérélectronique), le supplément
« interactions médicamenteuses » du Vidal®, le diwes des interactions
médicamenteuses de I'AFSSAPS ainsi que sur la daselonnées Thériague®. Ces
sources d’'informations sont consultées a chaqueegioe cela est nécessaire.

Cette action pharmaceutique concerne donc lesnpsas réalisées par les médecins du
service ainsi que celles effectuées par des peasoexercant dans d’autres unités ou bien
en cabinet de ville (ordonnances d’entrée).

Enfin, lorsque le pharmacien le juge nécessaire, éihet une opinion
pharmaceutique a propos des traitements prescul$ epmmunique oralement au
meédecin concerné. C’est cette étape qui est defaite la troisieme patrtie.

Une fiche d’intervention pharmaceutique est aloyst&@matiguement remplie afin de
relever différents éléments et d’avoir, de cettenigr@, les informations nécessaires a
'analyse.

Méme si les traitements par chimiothérapies anté€gruses ne sont pas au centre de cette

étude, leur administration est prise en comptederkanalyse des prescriptions.

Concernant les actions relatives a I'amélioratioriaesécurisation du circuit, le

pharmacien répond aux questions posées par |€salit6 membres de I'équipe soignante
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(infirmiers, cadre de santé, aides-soignants, nieteret médecins séniors) et effectue les
recherches éventuellement nécessaires a la docatimarde la réponse donnée.

De plus, le pharmacien procede a l'analyse du dirsoins infirmier au regard de la
prescription médicale. Il existe en effet un supgmecifique a chacun de ces éléments

dans le dossier de soins des patients, ce quigbeusource d’erreur médicamenteuse.

La présence du pharmacien dans l'unité de soinspérmet d’observer son
fonctionnement et ainsi les erreurs meédicamentegsesernant les autres étapes du
circuit des produits de santé que la prescriptmmile-ci étant analysée comme décrit
précédemment. Il est cependant a noter que liateem pharmacie ne suit pas
particulierement les infirmiers dans leur travade qui signifie que les erreurs
médicamenteuses concernant I'étape d’administradies produits de santé seront peu
relevées.

Son rdle consiste aussi a faire le lien entre larplacie et le service de soins afin de
faciliter la logistique, la communication, trouves bons interlocuteurs, et ainsi a régler
plus facilement les divers problémes rencontrést deux relatifs a I'organisation. Les

actions concernant le circuit du médicament soitedaselon les besoins relevés dans

I'unité de soins ou au niveau de la pharmacie.

Pour évaluer I'ensemble de ces actions pharmaemgjdl faut pouvoir d’une part
quantifier son activité sur le terrain, et d'auprart I'évaluer d’'un point de vue qualitatif.
Pour ce faire, nous avons utilisé un outil de dgodifon et d’évaluation mis au point et
validé par le groupe de travail « standardisatioratrisation des actes pharmaceutiques »
de la SFPC (80).
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2. Outils de recueil et d’évaluation

2.1 Evaluation des interventions pharmaceutiques

2.1.1. Outil de recueil : la fiche d’'intervention pharmatique

Une des activités principales du pharmacien danssdevice est I'analyse

pharmaceutique des prescriptions.

Comme précisé dans la description de I'étude, Kesea pharmaceutique des
prescriptions aboutit, le cas échéant, a la fortrariad’interventions pharmaceutiques. A
partir des données de la littérature et de I'exgm&e acquise sur le terrain, la SFPC a
élaboré un outil de recueil et de classification oheerventions pharmaceutiques. Il a pour
objectif de relever les différents indicateurs gracune codification des problémes liés a la
thérapeutique médicamenteuse rencontrés, des entaus pharmaceutiques
correspondantes, des familles de médicaments cureerainsi que du devenir des

interventions.

En 2007, le groupe de travail « Standardisatiorvadbrisation des activités de
pharmacie clinique, constitué sous I'égide de IRGR mis au point une interface internet
accessible sur le site de la SFPC intitulée ActN®us avons utilisé la version papier de la
page de saisie afin de faciliter le travail ultérigle renseignement des items sur le site

internet.

La mesure de I'impact sur les prescriptions s’étfeadonc par un recueil sur cette fiche
d’intervention pharmaceutique (Cf. Annexe 1) inturles différents indicateurs cités
précédemment (81,82). Cette fiche comprend différégeams. Tout d’abord la date, ainsi
que des informations concernant le patient (idén@ige et sexe) sont demandés. Les
médicaments mis en cause dans l'intervention phegoiejue sont renseignés. Puis la
fiche est divisée en trois grandes parties : «IBrnoé », « Intervention » et « Devenir de

I'intervention ».
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Dans un premier temps, le probleme lié a la thériguee médicamenteuse est
identifié en sélectionnant I'un des items propo$asux-ci sont séparés en dix catégories
qui sont les suivantes :

1. Non-conformités aux référentiels / Contre-indicatins avec trois
situations distinctes : une «non-conformité aureliw, une « non-conformité aux
consensus » et une « contre-indication ». La noriecmité au livret consiste simplement
a trouver un équivalent disponible a I'hépital quiisse correctement se substituer au
médicament initialement prescrit, tandis qu’une -nonformité aux référentiels doit
pouvoir étre justifiée, particulierement s’il s’agle médicament remboursés en sus des
GHS ; enfin une contre-indication a l'usage d’'undin@ment peut avoir des effets néfastes
pour le patient, le patient pouvant par exemplegméer un terrain qui contre-indique le
médicament prescrit. Ces trois situations peuveoir ales conséquences tres variables et
par conséquent un impact d’intervention pharmageastitrés différent ; c’est pourquoi,
cette catégorie sera a analyser avec précisiordaflrien différencier les sous-catégories.

2. Indication non traitée. Il peut s’agir d’'une « absence de thérapeutique p
une indication médicale valide », c’est-a-dire tpipatient présente une symptomatologie
nécessitant une prise en charge thérapeutiqgue 'qupas été effectuée, ou bien le
traitement peut ne pas avoir été reconduit parddanin aprés un changement de service,
ou bien encore, le prescripteur a omis une propig/laune prémeédication ou un
médicament synergique ou correcteur a associenaenent existant.

3. Sous-dosages concernent la prescription d'une posologie infra-
thérapeutique qui ne sera par conséquent pasaffmainsuffisamment, ou a une durée de
traitement anormalement raccourcie.

4. Surdosages :correspondent a des posologies supra-thérapestigua la
prescription a plusieurs reprises du méme prinagid, ce qui risque d’étre toxique, ou au
moins d’avoir des conséquences néfastes pouriknpat

5. Médicament non indiqué: Il s’agit de « médicaments prescrits sans
indication justifiée », c’est-a-dire que la symptioiogie n’explique pas ou plus la prise
du traitement, également de « médicaments prescnitane durée trop longue sans risque
de surdosage », ou bien d’'une « redondance phalogépoe », soit deux principes actifs
différents appartenant a la méme classe thérapeutiDans ce dernier cas, les effets
thérapeutiques s’ajoutent, mais aussi leurs efffielSsirables, ce qui peut étre responsable
d’'une toxicité, soit par une action thérapeutiquap tforte, soit par apparition d’effets

indésirables potentialisés par I'association.
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6. Interaction médicamenteuse :Elle peut étre de niveaux variables: a
prendre en compte, précaution d’emploi, associatémonseillée ou contre-indication.

7. Effet indésirable qu’il est nécessaire de prendre en compte dans la
poursuite du traitement (adaptation de posologrét,asubstitution du médicament par un
autre mieux toléré...).

8. Voie / Administration non appropriée. Une adaptation de la voie ou des
modalités d’administration peut étre nécessaires d@ntains cas. En effet, une autre voie
plus efficace et/ou moins colteuse avec une effcaguivalente existe, ou la méthode
d’administration n’est pas adéquate, le choix dgdkénique n’est pas adapté au patient
(les comprimés peuvent par exemple étre substitaéane solution buvable lorsque celle-
ci existe et que le patient a du mal a avalernplda de prise peut étre optimisé (répartition
horaire et moment) et le libellé précisé lorsgest incomplet.

9. Traitement non recu. Ce probleme peut étre di a une incompatibilité
physico-chimique entre plusieurs médicaments iajdes ou bien & une mauvaise
observance possiblement rencontrée par le pharmdaigs le service de soins.

10.Monitorage a suivre Le pharmacien est parfois amené a conseiller une
surveillance particuliére lors d’'un traitement aisa d’'un état clinique rendant le patient

plus susceptible & une toxicité, ou bien a causmel’caractéristique particuliere du

médicament utilisé.

Dans un deuxieme temps, aprés identification diblpme, le pharmacien doit
proposer des modifications dans la thérapeutiqedle€ci sont codifiées de la maniere
suivante :

1. Ajout (prescription nouvelle) d’'un médicament jugé nécessaire,

2. Arrét d’'un médicament dont l'utilité a été rediscutée, ou dont la tofeaa
n'est pas bonne,

3. Substitution ou échanged’'un médicament avec un autre, conforme au
livret thérapeutique de I'établissement et/ou jygés adapté aux caractéristiques du
patient,

4. Choix de la voie d’administration si I'actuelle est devenue difficile ou
impossible, ou si elle peut étre remplacée paraurtee voie plus confortable, ou moins

colteuse, mais avec une efficacité conservée,
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5. Suivi thérapeutique afin de vérifier que les concentrations plasmatsde
principe actif sont conformes a celles attenduasjuwun parameétre susceptible de varier
conserve des valeurs normales ou considérées comme,

6. Optimisation des modalités d’administration qui consiste en une
modification du rythme ou de I'heure de prise, @nken des conseils aux infirmiers,

7. Adaptation posologiquelorsque la dose n’est pas en adéquation avec les
concentrations sanguines ou les fonctions rénabe dtépatique, ou que cette dose ne
prend pas en compte les effets indésirables petsmu averés.

Enfin, dans un troisieme temps, la fiche d’ineartion pharmaceutique permet au
pharmacien ayant réalisé I'action, de renseignardsvenir, c’est-a-dire si celle-ci a été

acceptée ou non.

Un encart « détail de l'intervention » permet dégmser le contexte, le probléeme
médicamenteux, les caractéristigues du patient'imervention proposée. Il nous a
€également permis de préciser si lintervention eonait ou non ['historique

médicamenteux.

2.1.2. Analyse des interventions pharmaceutiques

2.1.2.1 Ouitils d'analyse

2.1.2.1.1 Site de la SFPC

L'impact sur les prescriptions est mesuré qualiéatient grace aux indicateurs

crées par la SFPC et décrits precédemment dammhéad’ intervention pharmaceutique.

Chaque fiche est saisie sur le site Internet dSHRC (83), permettant une
codification. Une analyse des interventions phaeuigues (statistiques descriptives) est
réalisée a partir des fiches saisies par une fomutilité directement disponible sur le site
de la SFPC. Cette saisie alimente également I'ghs@re national des interventions de

pharmacie clinique.
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2.1.2.1.2 Echelle de cotation des interventions

pharmaceutiques

Mais surtout, I'impact clinique potentiel des intentions pharmaceutiques acceptées
est interprété grace au calcul d’'un score baséisercotation particuliere (84,85). Cette
cotation dérive de celles utilisées aux Etats-Utdss les études de Bayliff (86) et de
Hatoum (87). Ce score est retenu comme criteraginent principal.

En pratique, un score est attribué a chaque intdore pharmaceutique selon le
principe que limportance de l'impact clinique potiel est corrélée a la gravité des
conségquences cliniques évitées du fait de la pcésén pharmacien. L’échelle employée
est la suivante :

- 0 point : intervention pharmaceutiqeans impact clinique directmais a objectif

financier, informatif ou proposée apres I'événement

- 1 point: interventionavec impact clinique significatif: augmente I'efficacité du

traitement et/ou la sécurité du patient et/ou amnélia qualité de vie du patient.

- 2 points: intervention avec impact clinique tres significatif: empéche un

dysfonctionnement organique, évite une surveillameédicale intensive ou une

séquelle irréversible.

- 3 points:intervention avec impact clinique vital: évite un accident

potentiellement fatal.

Dans notre étude, la cotation des interventionsrpaeeutiques a été réalisée par un
binbme de professionnels indépendants de l'étud@estercant pas dans le service
concerné par I'étude : un médecin du centre régid@gpharmacovigilance de Brest et le
pharmacien assistant de la pharmacie oncologiquéHiu de Brest. Le comité a évalué
rétrospectivement I'impact clinique potentiel pderpatient de chaque opinion émise au
cours des six mois et acceptée par le prescripteur.

Une analyse descriptive de I'estimation de l'impelmique par le binbme médecin-
pharmacien est réalisée. Un test statistique adw®sET) est effectué afin de comparer les
attributions de score de chaque professionnel dwonbe et de voir si elles sont

comparables.
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2.1.2.2 Analyse de la pertinence

La pertinence des interventions pharmaceutiques asts évaluée par
I'intermédiaire de trois parametres.

Le premier est le taux d’acceptation des interagstipharmaceutiques, calculé par
le rapport du nombre d’interventions pharmaceuscaeeeptées par les prescripteurs sur le
nombre total d’interventions pharmaceutiques.

Le second est le nombre d’interventions pharmagees$ cotées non nulles par au
moins un des évaluateurs.

Le troisieme paramétre est I'analyse des intereastpharmaceutiques par type de
score : intervention pharmaceutique sans impagigcle, avec impact clinique significatif,

tres significatif ou vital.

2.2 Evaluation de l'activité pharmaceutique sur le witradu

médicament

2.2.1 Outils de recueil de I'activité

Pour mesurer l'activité sur le circuit du médicameleux types de relevés sont

réalisés.

D’une part, les erreurs ou les risques d’erreurdicagnenteuses, I'étape du circuit
en cause, le type d'erreur, le(s) traitement(s)liomp(s) et les réorganisations mises en
ceuvre sont recueillis et analysés. L'étape de ppt®m sera exclue puisque analysée

grace aux interventions pharmaceutiques.

Le relevé des erreurs médicamenteuses est effeatugne fiche de relevé d’erreur
ou de risque d’erreur (Cf. Annexe 2) réalisee parpharmacie du CHU, utilisée
actuellement au niveau de I'établissement. Ellepa's été modifieée pour I'étude.

Cette fiche est composée de différents items aergner. Le type d’erreur doit étre

déterminé : risque d’erreur, erreur potentielleds/iou erreur avérée, ainsi que différents



60

renseignements sur le patient et le(s) médicamerd¢cerné(s). Les définitions
considérées pour chaque type d’erreur sont leastes :
- Risque d’erreur : observation témoignant d’'un danger potentielrpeu
patient
- Erreur potentielle : erreur interceptée avant I'administration dudoio
au patient
- Erreur avérée: erreur résultant de l'administration au patiefiin
médicament erroné, d’'une dose incorrecte, par uagvaise voie, ou

selon un mauvais schéma thérapeutique, etc.

Les circonstances de survenue de l'erreur sontitengwlécrire en précisant les étapes de
I'incident, les étapes du circuit du médicamentossnées puis les conditions de détection
de l'erreur.

Ensuite, les conséquences de l'erreur médicamentpasr le patient sont identifiées.
Enfin, le pharmacien peut faire des propositiongvention pour éviter qu’'une erreur
analogue ne se reproduise. Toutes les erreurséedeau cours de ce travail devront étre

détectées directement par le pharmacien, et nole pe&rsonnel du service.

D’autre part, un relevé des actions de type orgdinisnel et/ou sécuritaire sur le

circuit du médicament est effectué.

2.2.2 Valorisation de I'impact sur le circuit

Une analyse quantitative et qualitative est réalmgur décrire les erreurs, leur

contexte de survenue ainsi que leurs conséquences.
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I-  RESULTATS

1. Description quantitative de I'activité pharmaceudq

Au cours des six mois de I'étude, l'interne en phacie a passé 188 heures dans le
service d’hospitalisation continue d’oncologie &témnatologie. Cette durée correspond a
une moyenne de sept heures et quinze minutes ipaiirse soit 0,2 ETP (équivalent temps
plein).

Il a effectué 188 interventions pharmaceutiquesguiecorrespond a une moyenne d’une
intervention par heure passée dans I'unité de shansépartition est visible sur les figures
2et3.

50
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40 A

35 74%#
30 = —eo— Nombre d'heures passees

/ \/ \ dans le senice

25 . .

/ \ —a— Nombre d'interventions
20 / pharmaceutiques
15

10

15/12 au 15/01 au 15/02 au 15/03 au 15/04 au 15/05 au
14/01 14/02 14/03 14/04 14/05 15/06

Figure 2: Répartition du nombre d’interventions pharmaicgigs et du nombre d’heures

de présence dans le service par mois.

La figure 2 montre que le temps passé par l'intem@harmacie dans le service de
soins est variable en fonction des périodes.
Le nombre d’interventions pharmaceutiques effedtysse heure a de méme été variable
au cours de l'étude (Cf. figure 3). Il est compestre 0,4 et 1,6 interventions
pharmaceutiques par heure. Ce nombre a augmentfierégient au cours des trois

premiers mois, correspondant a une adaptation ggeiye a I'environnement de travail.
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On observe un pic entre le 15 janvier et le 14iéymois pendant lequel l'interne a été
présent un maximum de temps dans le service (48$eu.e nombre d’interventions
pharmaceutiques effectuées par heure diminue poler@a son maximum pendant la

période du 15 mai au 15 juin.

Sur la figure 3 représentant le nombre d’intenargi pharmaceutiques par heure,
la droite de régression a éteé tracee et le coefffiaile corrélation linéaire calculé. Il a une
valeur de 0,3788, illustrant le fait que le nomhi&nterventions pharmaceutiques

effectuées par heure n’est pas stable sur toytérlade de I'étude.

R? = 0,3788

18

1,6
L4 A it

0,8
0,6
0,4 1
0,2

15/12 au 15/01 au 15/02 au 15/03 au 15/04 au 15/05 au
14/01 14/02 14/03 14/04 14/05 15/06

Figure 3: Nombre d’interventions pharmaceutiques par hpassée dans le service de

soins.

On note en patrticulier :
— un minimum sur le premier mois, correspondant@él@gode d’adaptation de
l'interne dans le service,
— un maximum entre le 15 février et le 14 mars, pEriou le temps de
présence a été pourtant un des plus faibles,
— une diminution importante en avril/mai, période leuitemps de présence
dans le service est relativement important (35d®ur
Ces résultats, pour étre interprétés, devraiept@lrrélés a 'activité du service, mais ils
semblent suggérer qu’il n'y a pas de corrélatiotreemine présence soutenue dans le

service et le nombre d’interventions pharmaceusqealisées.
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Au cours des six mois de I'étude, 451 patientséé@thospitalisés dans le service
d’hospitalisation continue d’oncologie et d’hématike, dont 58,7% étaient de sexe
masculin. Cette population a une moyenne d’ageldme.

L’interne est intervenue dans la prise en chargeaffeutique de 101 patients, dont la
moyenne d'age est de 61,4 ans. 57, 5% sont de maseulin. Ces deux éléments
caractérisant les patients concernés par les gnidons pharmaceutiques sont proches de
ceux définissant la population générale des patieospitalisés.

22,4% des personnes hospitalisées ont vu leurernaint modifié par au moins une
intervention pharmaceutique. Le nombre moyen dudstions effectuées par le

pharmacien par patient est de 1,86.

Pendant cette méme période de six mois, lintemerelevé 24 erreurs
médicamenteuses.

De plus, diverses actions ont été menées dansvieesée soins. Elles ont concerné
la gestion des stupéfiants de l'unité, la gesties thédicaments remboursés en sus des
GHS, les déclarations de pharmacovigilance, lei siés ATU. Il a, par ailleurs, procedé a
diverses recherches bibliographiques afin de rémordk maniére documentée aux
questions de I'équipe soignante.

2. Analyse des interventions pharmaceutiques

2.1 Analyse descriptive des interventions pharmaceasiqu

2.1.1 Palmares des classes thérapeutiques concernées

Selon la classification utilisée par la SFPC, sas 1188 interventions
pharmaceutiques effectuées, les classes thérapesitigrincipalement concernées sont
celles des médicaments :

- des voies digestives et du métabolisme (27, 8%),

- du systeme nerveux (22,2%),
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- du sang et des organes hématopoiétiques (12,1%),
- du systeme cardiovasculaire (11,6%)
- et des anti-infectieux généraux a usage systénfiy6%).
Il est a noter que les antalgiques font partie aledtégorie « médicaments du systeme

nerveux ».

R-Systeme S-Organes
respiratoire; 3 sensoriels; 2

P-Antiparasitaires; 0

N-systéme nerveux;

44
A-Voies digestives

M-Muscle et et métabolisme; 55

L-Antinéoplasiques squelette; 5

et
immunomodulateur

S 4
B-Sang et organes
J-Antiinfectieux hematopoietiques;
. . 24
généraux a usage
systémique; 21
C-Systéme

G-Systéme génito- cardiovasculaire; 23

H-Hormones o
systémiques; 4 urinaire et D-Médicaments
hormones dermatologiques; 4
sexuelles; 2

Figure 4 :Nombre d’interventions pharmaceutiques par cldss@apeutique (ATC).
Le service d’hospitalisation continue d’oncologited’hématologie n’est pas ou peu

concerné par certaines classes thérapeutiquess ties antiparasitaires, pour lesquels

I'interne n’a émis aucune opinion pharmaceutique.

2.1.2 Palmareés des principes actifs les plus concernés

Le principe actif le plus concerné par les intetiers pharmaceutiques est le
paracétamol (9,6%). Les formes galéniques oralednjectables sont toutes deux
impliquées. Le probleme thérapeutique rencontrglide fréquemment est une posologie
infra ou supra-thérapeutique (44,4%) ; par aillelestiers des interventions a eu pour
objectif de modifier la voie d’administration de pedicament afin de procéder au relai

per os de la voie injectable. En effet, la voiedd@nistration orale permet au patient un
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meilleur confort avec une diminution des gestesagsifé (avec libération de temps
infirmier) et ainsi moins de risques infectieux. 8@ croit, ces interventions ont un impact
financier non négligeable puisqu’un traitement dtgble colte plus de 52 fois plus

lorsqu’il est administré par voie injectable.

Le second principe actif est 'oméprazole que I'mtrouve dans 8,5% des
interventions pharmaceutiques effectuées au cowscektte étude. Il s’agit d'un
médicament ne figurant pas au livret thérapeutdju€HU de Brest, cause majoritaire des
interventions le concernant (75%). Ces interverstiont pour objectif de proposer un
inhibiteur de la pompe a protons équivalent selamditation parmi les spécialités
référencées au CHU. Le pharmacien a de plus adaptésologie prescrite en cas de
posologie supra-thérapeutique (12,5%) ; il a égatenmodifié la voie d’administration
lorsque celle-ci n’était pas la plus efficace et@umoins colteuse (12,5%). Comme pour

le paracétamol, il y a ici un intérét pour le patjanais également un gain financier en jeu.

Le troisieme des principes actifs les plus souwtds lors des interventions
pharmaceutiques est I'érythropoiétine (5,3%). Lgonta des interventions concerne une
substitution du fait de la prescription d’'une spét® ne faisant pas partie de I'arsenal
thérapeutique du CHU de Brest (60%). Les autrepoat objet une non-conformité aux
consensus (20%) avec un doublement de la posolwghedomadaire, une prescription
jugée sans indication justifiée (10%) chez uneepéti qui n'est plus anémique, I'ajout
d’'un médicament synergiqgue ou correcteur jugée ssabe (10%) chez un patient
débutant une chimiothérapie anticancéreuse aveawnd’hémoglobine égal a 10 g/dl.

Cet ajout est destiné a éviter, ou a retardere$oin de transfusion sanguine du patient.

Le carbonate de calcium fait partie des principe#sales plus retrouvés dans les
modifications de traitement instaurées par le plarem (3%). Ces six modifications sont

toutes dues a une non-conformité au livret théragpeel de I'établissement.

Cing interventions concernent la ciprofloxacinejt s85% du total. Elles ont
consisté en un relai de la voie injectable pardee \per os (20%), en une augmentation
d’'une posologie infra-thérapeutique (20%), en traigets suite a une prescription sans

indication justifiée (40%) ou a une durée de tragat trop longue (20%).
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L'ondansétron est également impliqué dans le ménoenbre d’opinions
pharmaceutiques (2,5%). Le pharmacien a observéposelogie suprathérapeutique a
deux reprises (40%), une absence d’indication fij@stiavec la méme proportion que

précédemment et une non-conformité aux consengs)(2

Ces six principes actifs sont impliqués dans presgn tiers des interventions
pharmaceutiques. La moitié d’entre eux sont trepmtairement impliqués dans les non
conformités au livret : 'oméprazole, I'érythroptie et le carbonate de calcium. A eux
seuls, ils représentent 15% de I'ensemble des oofeanités au livret relevées dans cette

étude.

2.1.3 Répartition des interventions pharmaceutigues selon

I'origine des ordonnances

Une autre distinction que la classe pharmacothétape et le principe actif
impliqués dans les interventions pharmaceutiquét® apérée. Nous avons en effet relevé

I'origine des prescriptions au cours de I'étude.

38% des interventions pharmaceutiques effectuéed Bées a [Ihistorique
médicamenteux des patients, c’est-a-dire qu’elledept sur des prescriptions d’entrée
dans le service.

56% des substitutions faites pour cause de noreowmite au livret thérapeutique du CHU
sont liées a un traitement prescrit antérieureneerthospitalisation dans le service
d’oncologie et d’hématologie du CHU de Brest, ildsnméme pour :

— 100% des interventions pour cause de plan de poseptimal,

— 77% des interventions pour « méthodes d’administraton adéquate »,

— 60% des redondances pharmacologiques observées,

— 53% des posologies supra-thérapeutiques relevées,

- 40% des non-conformités aux consensus,

- 33% des médicaments jugeés prescrits sans indigatstifiee.

Ces résultats sont présentés en détails dandéatabci-apres.
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Sur les prescriptions

d'entrée

Sur les prescriptions
hospitaliéres

Pourcentage par
rapport aux IP

Pourcentage par
rapport aux IP

Nombre | concernant les | Nombre | concernant les
prescriptions prescriptions
d'entrée hospitalieres
Non-conformité au livret 36 50% 28 24,10%
Méthode d ad,mlnlstratlon non 10 13.80% 3 2 60%
adéquate
Posologie supra-thérapeutique 8 11,10% 6 5,20%
Médicament prescrit sans 5 6,80% 10 8,60%
indication justifiée
Redondance pharmacologique 3 4,20% 1 0,90%
Non-conformité aux consensus 2 2,80% 3 2,60%
Plan de prise non optimal 2 2,80% 0 0
Posologie infra-thérapeutique 1 1,40% 8 6,90%
Médicament prescrit sur une durée 1 1,40% 1 0.90%
trop longue
Association déconseillée 1 1,40% 0 0
Effet indésirable 1 1,40% 12 10,30%
Mauvais choix de galénique 1 1,40% 4 3,40%
Monitorage a suivre 1 1,40% 2 1,70%
Association contre-indiquée 0 0% 3 2,60%
Association a prendre en compte 0 0% 1 0,90%
Abs_en'ce t'herap,eqthue pour une 0 0 13 11.20%
indication médicale valide
Médicament synergique ou 0 0 3 2.60%
correcteur & associer
Contre-indication 0 0 2 1,70%
Non publiée (hors Vidal®) 0 0 1 0,90%
Autre voie plus efficace ou moins 0 0 15 12.90%

co(teuse

IP : interventions pharmaceutiques

Tableau I Interventions pharmaceutiques sur les ordonrsad@antrée et sur les

prescriptions hospitaliéres.

Les prescriptions d’entrée sont plus souvent igugles que les prescriptions

hospitalieres dans les problémes pharmacothérgpestsuivants :

— Non-conformité au livret,

— Méthode d’administration non adéquate,

- Redondance pharmacologique,

— Plan de prise non optimal,

— Association déconseillée.
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2.1.4 Problémes pharmacothérapeutigues rencontrés

Quelle que soit l'origine des prescriptions (d’'é@etr ou au cours de
I’hospitalisation), les types de problemes pharrtfaapeutiques les plus relevés lors des
interventions pharmaceutiques sont, d’apres la fication utilisée sur les fiches
d’intervention pharmaceutique :

- les non-conformités au livret thérapeutique (34%),
- la prescription de médicaments sans indicatiorifigst(8%),
- l'existence d'une autre voie d’administration pleicace ou moins colteuse a

efficacité équivalente (8%),

- une posologie supra-thérapeutique (8%),

- une absence de thérapeutique pour une indicatioicaié valide (7%),
- une méthode d’administration non adéquate (7%),

- la manifestation d’'un effet indésirable (6%),

- une posologie infra-thérapeutique (5%).

Leur répartition est visible sur la figure 5.

Méthode d'administration n
Autre voie plus efficace ¢ adéquate; 13
moins couteuse a efficac Mauvais choix de galénique; 5
équivalente; 15

. . Plan de prise non optimal, 2
Effet indésirable; 1

Monitorage a suivre; 3
Interaction non publiée (hc
Vidal); 1 /Non conformité au livret; 64
\ Non conformité au
consensus; 5
\ Contre-indication; 2
=

Contre-indication;

Association déconseilée:

Interaction a prendre

compte; 1 bsence thérapeutique pour

Redondance pharmacologic indication médicale valide; 13

(2 PA différents de méme

, ) Médicament synergique
classe thérapeutique); 4

correcteur a associer; 3

Médicament prescrit sur ul

durée trop longue sans ris
de surdosage; 2

Posologie infra-thérapeutiqt

Médicament prescrit sa| Posologie supra-thérapeutiq 9
indication justifiée; 15 14

Figure 5:Nombre d’interventions pharmaceutiques par typprdbléme

pharmacothérapeutique.
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Différents items de la partie « probléme » dedadid’intervention pharmaceutique

n'ont pas éteé utilisés au cours de I'étude. Il &’edgs points suivants :

- Médicament non prescrit apres transfert

- Absence de prophylaxie ou de prémédication

- Durée de traitement anormalement raccourcie

- Méme principe actif prescrit plusieurs fois

- Interaction médicamenteuse a prendre en compte

- Précaution d’emploi

- Libellé incomplet (absence de dosage)

- Incompatibilité physico-chimique entre plusiemnédicaments injectables

- Probléme d’'observance
Ces neuf items représentent un tiers des poségbifigurant sur la fiche d’intervention

pharmaceutique.

2.1.5 Nature des propositions pharmaceutiques

L’intervention majoritaire du pharmacien au couss lgtude a consisté en une
proposition de substitution ou d’échange de méderdanid1,5%), et ceci principalement

suite a une non-conformité au livret thérapeutided'établissement.

Les autres ont consisté en :
— Arrét de traitement (16,5%),
— Adaptation posologique (14,4%),
- Proposition de modification de la voie d’adminisiva (9%),
— Ajout de médicament (8%),
— Optimisation des modalités d’administration (5,8%)

— Suggestion de suivi thérapeutique (4,8%).

La figure 6 représente le nombre d’interventionsrpfaceutiques par type de

proposition.
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78

Figure 6 :Nombre d’interventions pharmaceutiques par typprdposition.

Il est intéressant de faire un paralléle entreylgetd’intervention proposé par

I'interne en pharmacie et le type de probléme plaaothérapeutique qui en est a l'origine.

80% des ajouts proposés avaient pour objectif aieetrune indication médicale
valide pour laquelle aucune thérapeutique n’éteesgrite. Le phénoméne inverse a été
observé avec 42% des arréts de traitement quitérfaiés car leur indication ne semblait
pas justifiée ; 16% correspondaient a la notifaratil’effets indésirables chez le patient.
Par ailleurs, 13% des arréts concernent une cardieation, soit une association

thérapeutique contre-indiquée, soit une contrecatthn présentée par le patient lui-méme.

Les non conformités au livret thérapeutique ontrégblues par une substitution
dans 100% des cas, correspondant & 82% du totattieintervention. Les autres causes
d’échange de médicament par un autre sont répaspiesadiquement entre plusieurs

problemes pharmacothérapeutiques.

Le choix de la voie d’administration a été disclaésqu’il existait une autre voie

plus efficace et/ou moins colteuse a efficacitév@dente dans les trois quarts des cas.

Un suivi thérapeutique a été suggéré dans undesssituations dans lesquelles un
effet indésirable était apparu et dans un tierssiteigtions dans lesquelles un paramétre

biologique était a suivre particulierement.
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81,8% des optimisations des modalités d’adminisinabnt été proposées dans le
cadre d'une méthode d’administration non adéquatacernant majoritairement la
possibilité ou non d'écraser les comprimés lorsbpgatient ne pouvait plus déglutir

correctement et en I'absence de forme buvable coniatisée.
Une opinion pharmaceutique a propos de la néces&itdapter la posologie

prescrite a été émise dans la moitié des cas pounwkr la dose et dans un tiers des cas

pour 'augmenter.

2.1.6 Reésultats de la cotation d’impact

2.1.6.1 Comparaison des deux évaluations

Les résultats de la cotation de I'impact sont Wsitsur le tableau Il. Pour comparer
les deux évaluations, nous avons tout d'abord taléer score moyen pour chaque
évaluateur. La moyenne des scores attribués paédiecin est de 0,71, contre 0,79 pour le
pharmacien.

Nous avons ensuite comparé ces moyennes en efiectuaest de Student avec un risque
0=5%. Ce test nous a permis de démontrer qu’il stexpas de différence significative
entre la cotation du médecin et celle du pharmadimumt item confondu. Les cotations
n'étant pas significativement différentes, nous revocalculé des scores moyens

correspondant a chaque probleme pharmacothérapeuggcontré.

Cependant, les différences que nous avons note@s gertains items nous ont
incités a comparer les scores attribués pour eassipar chague membre du bindbme grace
a un test statistique. Deux items ont été étudiés :

- Litem « médicament non indiqué » a été étudié. Auwm risquea=5%, la
différence de cotation n’est pas apparue signifieat

- Litem « effet indésirable » présente quant a Ine wifférence significative entre
les deux évaluateurs. Le pharmacien a attribuétates un impact clinique

potentiel plus faible que le médecin.



Nombre COTATION du PHARMACIEN COTATION du MEDECIN
accepte | OUMA0G 5 | 5| 3 |scord 0 | 1 | 2 | 3 | Scorg Score
moyen

1-  Non-conformité aux référentiels / Contre- 5 0
indication 0,07
1.1 Non-conformité au livret 64 34,0 64 0 0 0 0 64 0 0 0 0 0
1.2 Non-conformité aux consensus 3 2,7 1 2 0 0 2 1 2 0 0 2 0,67
1.3 Contre-indication 2 1,0 0 1 1 0 3 0 1 1 0 3 1,5
2- Indication non traitée 18 14 1,23
2.1 Absence de thérapeutique pour une indic méxjcal
valide PeIEE P 9 1.0 70 2] oM lo| 7] 2| of 1] 12
2.4 Médicament synergique ou correcteur a assodier 4 1,6 1 3 0 7 1 3 0 0 3 1,25
3-  Sous dosage 10 12 1,22
3.1 Posologie infra thérapeutique 9 4.8 0 8 1 0 10 0 6 3 0 12 1,2p
3.2 Durée de traitement anormalement raccourcie 0 / 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
4-  Surdosage 17 17 1,21
4.1 Posologie supra thérapeutique 14 7,5 0 11 3 0 17 0 11 3 0 1Y 1,21
4.2 Méme principe actif prescrit plusieurs fois 0 / 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
5-  Médicament non indiqué 19 23 1,1
5.1 Médicament prescrit sans indication justifiée 14 8,0 2 10 2 0 14 1 11 2 0 1% 1,03
5.2 Médicament prescrit sur une durée trop longue¢ 2 1,0 0 2 0 0 2 0 2 0 0 2 1
5.3 Redondance pharmacologique 3 2,1 0 3 0 0 3 0 0 3 0 6 1,9
6- Interaction médicamenteuse 10 11 2,1
6.3 Association déconseillée 1 0,5 0 0 1 0 2 0 1 0 0 1 1,5
6.4 Contre-indication 3 1,6 0 0 3 0 6 0 0 0 3 9 2,5
6.4 Interaction non publiée (hors Vidal) 1 0,5 0 0 1 0 2 0 1 0 0 1 1,9
7-  Effetindésirable 10 6,9 0 1 9 0 19 3 6 1 0 8 1,35
8-  Voie / Administration inappropriée 35 33 1,03
8.1 Autre voie + efficace, - colteuse a efficaéidliv 15 8,0 0 14 1 0 16 0 15 0 0 1% 1,03
8.2 Méthode d’administration non adéquate 13 6,9 0 12 1 0 14 0 13 0 0 13 1,04
8.3 Mauvais choix de galénique 5 2,7 0 5 0 0 5 0 5 0 0 5 1
9- Traitement non regu 0 0 0
10- Monitorage a suivre 3 1.6 0 1 2 0 5 1 2 0 0 2 1,17

Tableau II: Cotation de I'impact clinique potentiel des imventions pharmaceutiques acceptées par les pe=as.



2.1.6.2 Cotation d'impact par type d’intervention

pharmaceutique

Les non conformités aux référentiels et contredations évaluées sont au nombre
de 69. 5,8% ont un impact clinique potentiel ettguns précisément des non-conformités
aux consensus et des contre-indications. 94,2% dest non-conformités au livret
thérapeutique d’impact attendu comme nul. Ellescs# toutes vues attribuer un score nul
correspondant a une intervention pharmaceutique isgpact clinique direct mais avec un
objectif financier ou informatif, et ce a la foisple médecin et le pharmacien. Il est a
noter par ailleurs que cet item global regroupeidesventions d’'impacts trés différents.
Le score global est de 5, avec des valeurs allabta 2. Le score moyen global est de 0,07
par intervention, c’est-a-dire quasi nul, alors tpiscore moyen attribué aux problemes de
contre-indication a un traitement est de 1,5, snimpact clinique significatif, voir tres

significatif.

Les problémes d’indications non traitées sont dexdegpes: «absence de
thérapeutique pour une indication médicale validé0%) et « médicament synergique ou
correcteur a associer » (30%). 61% sont cotées 9%t sont cotées 2, avec un score

global moyen de 16 et s’élevant a 1,23 par interoa.

L'impact estimé des posologies infra-thérapeutioest significatif puisque le score
moyen par intervention est de 1,22. Il est comparab celui des posologies supra-
thérapeutiques relevées qui est de 1,21. Ces delnemes sont a l'origine de 13% des
opinions pharmaceutiques émises. Ces données dé&mgtie le pharmacien analysant
les prescriptions doit porter une attention paligce sur les doses prescrites des

médicaments.

Concernant les médicaments jugés non indiquéméeéecin a attribué un score
global supérieur (23) a celui estimé par le pharema¢l9). Cet item regroupe diverses
causes d’intervention qui sont : un médicamentqguitesans indication justifiée (74% dont
71% ont un impact significatif), un médicament préssur une durée trop longue sans
risque de surdosage (10%, toutes cotées 1 darsellécde I'impact clinique) et une
redondance pharmacologique dans le traitement nir¢$6%). Les scores sont répartis

entre 1 et 2. La différence de cotation n’est stigtiement pas significative. Cependant, le
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médecin du CRPV a estimé plus important I'impaatigle des interventions pour cause
de redondance pharmacologique que le second ésafugtcore global de 6 contre 3).

Dans ces situations, le risque de voir apparaéseeffets secondaires est important.

Les interactions médicamenteuses relevées se gésemt en trois niveaux : 20%
sont des associations déconseillées (score moydn5yle60% des contre-indications et
20% des interactions non publiées (hors Vidal®p keores que le binbme d’évaluateurs
leur a attribués varient de 0 a 3. Elles constitleseul item pour lequel une intervention
pharmaceutique a eu, selon le médecin évaluateurimpact clinique vital, avec un
accident potentiellement fatal évité. Il s’agit d’'ypatient & qui ont été prescrits de la
digoxine par voie intraveineuse ainsi que des tmgas de gluconate de calcium. Cette
association est contre-indiquée en raison deseassde troubles du rythme cardiaque. A
partir de ce cas, l'interne a émis trois opiniohsmmaceutiques, toutes évaluées avec un
score égal a 3. Elles ont consisté en l'arrét imatéde la digoxine avec surveillance trés
rapprochée du rythme cardiaqgue du patient par sei@n réguliere
d’électrocardiogrammes et substitution en cas deibgar du diltiazem puisque la tension
artérielle du patient était correcte. Une nouvfiis, le médecin a évalué I'impact clinique
de maniére différente, avec des conséquences pdiEsitplus graves, au vu de son
expérience en pharmacovigilance et donc de sa E@amge des interactions
médicamenteuses et de leur traduction cliniquelySeales interactions médicamenteuses
lors du contrble des ordonnances fait partie desions du pharmacien. L'impact clinique
potentiel qu’elles peuvent avoir met en évidencengdbrtance a y accorder, et
particulierement aux interactions des niveaux les forts, c’est-a-dire les associations

déconseillées et celles qui sont contre-indiquées.

Les effets indésirables notés par l'interne enriplaie se sont vus attribués un
score moyen de 1,35. lls ont donc potentiellemeninupact clinique significatif. Les

scores qui leur ont été attribués varient de 0 a 2.

L’interne en pharmacie est intervenue dans le cdhaixnode d’administration des
médicaments pour différentes raisons : dans 45%cdssparce qu’il existait une voie
d’administration plus efficace et/ou moins colteasefficacité équivalente (score moyen
de 1,03), 40% pour cause de mode d’administrataom adéquat (score moyen de 1,04),

15% des interventions sont dues a un mauvais ad®igalénique (score moyen de 1). Le
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caractere significatif de I'impact cliniqgue attrbus’explique par le fait qu’une
administration appropriée améliore la qualité dedu patient car devient plus adaptée a sa

situation clinique, et augmente éventuellemenfitatité, voir la tolérance du traitement.

Concernant la catégorie de probléemes pharmacothdtigpes intitulée
« monitorage a suivre », le score moyen estimamtitapact clinique s’éleve a 1,17. La
hiérarchisation de I'importance de I'impact clinggdes opinions pharmaceutiques est la
méme pour les deux évaluateurs. Cependant, onvabeardécalage quant a I'attribution

des scores qui sont plus faibles d’aprés le médecin

2.2 Evaluation de la pertinence des interventions

pharmaceutiques

2.2.1 Taux d’acceptation médicale

93,6% des interventions pharmaceutiques effectwddsété acceptées par le
prescripteur concerné, soit 176 sur 188. Toutekescaloncernant une substitution de

médicament indisponible par un autre figurant exetithérapeutique ont été acceptées.

Les interventions pharmaceutiques non acceptéeans de cette étude concernent
différentes situations :

- 2 non-conformités aux consensus,

- 4 absences de thérapeutique pour une indicatiocaiédalide,

- 1 posologie supra-thérapeutique,

2 redondances pharmacologiques (deux principets atitiérents de méme classe
thérapeutique),
- 1 effet indésirable,

- 2 plans de prise non optimaux (répartition horatrenoment).

58% des interventions pharmaceutiques non accefgesntervenir un médicament

prescrit antérieurement a I'hospitalisation, castire un traitement que les patients
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tolerent bien et auquel ils sont habitués. Ces iopin concernent une redondance
pharmacologique a deux reprises, avec un risquéetiiadésirable d0 a I'association de
deux benzodiazépines ou de deux antiémétiques amsags de la dopamine. Elles font
référence a un probléme de répartition des prisescanforme au RCP du médicament, ou
bien non optimale pour deux patients. L'une denélees a pour origine un effet
indésirable potentiel. Enfin, les deux derniéreseriventions pharmaceutiques non
acceptées et impliquant un traitement de I'histegignédicamenteux ont pour origine une
non-conformité aux consensus. Cependant, il s@gita prise en charge d’'une patiente
chez qui le médecin a prescrit un facteur de caoiss hématopoiétique et de
I'érythropoiétine. Les schémas d’administrationcés deux médicaments n’apparaissent
pas dans les recommandations. Il s’agit en faiine’prescription antérieure suivie par la
patiente et avec laquelle son taux de globules edugt celui de polynucléaires
neutrophiles restent corrects. C’est pourquoi kEsgripteur n'a pas souhaité modifier le
schéma posologique.

La seconde partie, concernant les prescriptionsicaléd hospitalieres, est répartie

comme suit :

- 1 posologie supra-thérapeutique : prescription d@gf8algan® codéinés par jour,
alors que 'AMM autorise une posologie maximale sl® comprimés par 24
heures. La raison de ce maintien était le retardéche passage au pallier supérieur
d’antalgiques tant que le patient était soulagéiain

- 4 absences de thérapeutique pour une indicatiorcaiéd/alide : deux d’entre elles
ont été refusées car les propositions thérapewigaecorrespondaient pas avec les
habitudes de prescription du médecin, une autedtente d’évolution du patient, et
la derniére concernait une patiente constipée ghele médecin a préféré dans un
premier temps l'adaptation du régime alimentairanavd’instaurer un traitement

médicamenteux.

2.2.2 Taux d'interventions pharmaceutigues cotées nolesiul

Sur les 176 interventions pharmaceutiques acced68snterventions, soit 59,4%,
ont un impact clinique au moins significatif selermédecin, contre 118, soit 61,7%, selon

le pharmacien évaluateur. Ces chiffres regroupeniiriterventions ayant été cotées avec
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un score de 1 a 3 et montrent qu’il s’agit de Igomi@ des modifications de traitement
proposées par l'interne en pharmacie.
De maniere globale, son activité au sein du sem#csoins a par conséquent été jugée par

ce binbme comme étant pertinente sur les presanipti

O Pharmacien

25% 0O Médecin

Cotation0 Cotation 1 Cotation 2 Cotation 3

Figure 7: Répartition de I'impact clinique des intervemggpharmaceutiques en fonction

du professionnel I'ayant évalué.

2.2.3 Reésultats par type de cotation

Le meédecin a attribué un impact clinique nul a %®,&les interventions
pharmaceutiques, contre 38,3% pour le pharmaciz@ 95,5% sont des non conformités
au livret thérapeutique du CHU. Les autres opinidimepact clinique nul se rapportent a
une non-conformité aux consensus (1,4%), a la ppten de médicaments non indiqués
(3% ou 1,4%), et, de plus pour le médecin, a I'ejdun médicament synergique ou
correcteur (1,4%), a l'adaptation de traitementisesa I'apparition d’effets indésirables
chez les patients (4,2%) ainsi qu’a un traitemégcessitant un monitorage (1,4%).

Les fourchettes de pourcentage données correspoaabedifférences de cotation entre les

deux évaluateurs.

Les interventions avec impact clinique jugé sigaifif se répartissent comme suit :
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31,4 a 38,4% de voie ou d’administration inapprégyri
15 a 19% de médicaments non indiqués,

14 a 18,8% de posologies supra-thérapeutiques,
10 4 11,7% d’indications non traitées,

7 a 10,25% de posologies infra-thérapeutiques,

2,3 & 2,6% non conformités aux consensus,

1,3 a 7% d’effets indésirables,

1,3 a 2,3% d'interactions médicamenteuses,

11,3 a 2,3% de monitorage a suivre,

3% de contre-indications a un traitement.

Les interventions ayant été estimées comme ayantmpact clinique tres

significatif, c'est-a-dire ayant potentiellement g&hé un dysfonctionnement organique,

évité une surveillance médicale intensive ou ungueke irréversible se répartissent

comme suit :

16,7% d’interactions médicamenteuses,

13,3 a 20% de posologies infra-thérapeutiques,
13,3 a 16,7% non conformités aux consensus,

13,3 a 16,7% d’indications non traitées,

10 & 20% de posologies supra-thérapeutiques,
6,7 a 33,3% de médicaments non indiqués,

6,7 a 30% d’effets indésirables,

6,7% de voie ou d’administration inappropriée,

6,7% de monitorage a suivre,

3,3 4 6,7% de contre-indications a un traitement.

Enfin, les interventions cotées avec un impacialia potentiellement vital sont au

nombre de trois. Elles concernent toutes une assmtimédicamenteuse contre-indiquée

impliquant la digoxine injectable et le gluconateddlcium injectable.
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3. Description de I'activité sur le circuit du médicamnt

3.1 Erreurs et risques d’erreurs relevés

Parallelement aux interventions pharmaceutiqueserBdurs ou risques d’erreurs
médicamenteuses relatives au circuit du médicameneté notifiées. Elles concernent,
pour 91,7% d’entre elles, a la fois les étapesatestription et d’administration, tandis que
8,3% sont uniquement liées a I'étape d’adminisiratiCette derniere proportion a étée
détectée pour moitié lors du contrdle du stock etattbn (il s’agissait des stupéfiants du
service) par le pharmacien et pour l'autre a I'eéma d’une question d’une infirmiére. Les

problemes engendrés par la retranscription sonemiévidence ici.

Les types d’erreurs médicamenteuses relevés gumdtsentes sur la figure 8. 41,7%
des erreurs notifiées sont des erreurs potentiélieées, un tiers correspond a des erreurs

avérées et un quart a des risques d’erreurs.

45%

40% -
35% -

30% -
25% -

20% -
15% -
10% -

5% -

0%
Risque d'erreur Erreur potentielle Erreur avérée

Figure 8: Types d’erreurs médicamenteuses releves.

Concernant l'origine des erreurs relevées, laitétdes erreurs potentielles évitées
a pour origine une mauvaise retranscription de fesgiption médicale quant a la
posologie, au nom du médicament ou a un médicameaté par le médecin et qui

continue d’étre administré par les infirmiers.
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La moitié des erreurs avérées est due a une maukgtinscription de la prescription
médicale.

Les médicaments impliqués sont des anti-infectipodr 54,2% et des antalgiques pour
12,5%.

A propos des conséquences potentielles des emrelenstes, 45,8% étaient sans
conséquence potentielle pour le patient, essestielht car elles ont été détectées avant
I'administration.

12,5% d’entre elles ont eu pour conséquence petkntin sous-dosage en principe actif,
c’est-a-dire un risque de perte d'efficacité.

Enfin, un risque de surdosage a également étéépoal un traitement par Sandostatine®
LP 30mg.

La figure 9 présente la répartition des erreureldés par type de conséquence pour les

patients :

80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0% ‘ ' '
Aucune Risque de baisse Risque de
d'efficacité surdosage

Figure 9: Conséquences potentielles pour le patient desmmsrmédicamenteuses relevées.

Enfin, au sujet du moment de détection des erreursisques d’erreurs, plus de
54% de ces erreurs ont été détectées avant I'astnaition.

Par contre, on note qu'un peu moins d'un tiers dagurs a été relevée au
minimum 48 heures apres. 57% d’entre elles n‘oraw@une conséquence pour le patient,
14,3% ont entrainé un risque de manque d’efficaltitéraitement suite a un sous-dosage,
14,3% sont a l'origine d’un risque de surdosagkle¥ une mauvaise prise en charge de la
douleur chez plusieurs patients suite a la confysiors de I'administration, de deux

dosages d’Oxycontin®. Cette derniere erreur ese cpli a été détectée dans la semaine,
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suite au contrble de la dotation de stupéfiantssimk dans l'unité de soins par le

pharmacien.

60%
50% -
40%
30%
20% A

10% -
0% : [ |
Avant Dans les 24 Dans les 48 Dans la semaine
administration heures heures

Figure 10: Moment de détection des erreurs médicamenteuses.

3.2 Actions menées sur le circuit du médicament

Plusieurs actions sur le circuit du médicamentes produits de santé ont été
menées au sein de l'unité de soins.

D’une part, I'organisation du circuit des stupéfgn été revue. En effet, le service
d’hospitalisation continue d’oncologie et d’hématgie est un grand consommateur de ces
médicaments du fait du profil des patients. Difféseproblemes ont été remarqués : la
dotation des stupéfiants était insuffisante, cepeh@n cas d’augmentation, le stockage
devenait difficile, la gestion de la comptabilitésdadministrations demandait également a
étre suivie de plus prés. Une sensibilisation équipe infirmiére a alors été effectuée,
avec mise en place d’'un suivi plus rapproché et fiiiquent (vérification tous les deux
jours au lieu d’'une seule fois par semaine) enabollation avec la cadre de santé du
service. La composition de la dotation a été rééaycen collaboration avec les infirmiers
et les médecins, dont les habitudes de prescrigfiamiuent. Par ailleurs, une seconde

armoire sécurisée destinée au stockage des stofsédi&té commandée.
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D’autre part, I'attention de I'équipe infirmiere &é portée sur la gestion des
médicaments facturés en sus des GHS afin d’esd&aymegéliorer leur gestion et de faire en

sorte que les traitements soient bien adminisuigsasient auquel ils ont été attribués.

4. Autres actions pharmaceutiqgues menées dans leservi

De plus, I'interne en pharmacie a participé auxatétions de pharmacovigilance
effectuées dans le service. Dans cette situatopharmacien fait le lien entre le médecin,
la pharmacie et le centre de pharmacovigilance.

L’interne a également participé au suivi des ATl froximité avec les prescripteurs

favorise le bon déroulement des demandes d’irotiatu de renouvellement aupres de
'AFSSAPS du fait d’'une meilleure communication de&f®rmations entre la pharmacie et

I'unité de soins.

Cette amélioration de la communication a égalerégneffective par la mise en relation de
I'équipe soignante avec les pharmaciens spéciatiais certains domaines, par exemple
pour I'utilisation de médicaments dérivés du samgzaun patient avec un profil particulier.

Le service d’hospitalisation continue d’oncologie d’hématologie accueille des
patients en soins palliatifs. De multiples questides médecins a propos des possibilités
d’administrer les médicaments par voie sous-cutamémnduit l'interne a réaliser un
travail de recherche bibliographique a ce sujentgaouti a I'écriture d’'un mémoire. En
effet, les données sur cette voie d’administrasomt assez rares dans les RCP des

spécialités pharmaceutiques.

Enfin, plusieurs cas de patients ne pouvant plufiutié correctement se sont
présentés au cours de cette étude. Le pharmaecilemsarenseigné les prescripteurs sur les
possibilités éventuelles de couper et d’écrasenau les comprimés. Par ailleurs, des
recherches a propos de I'administration de médiatsnegar sonde naso-gastrique ont été

effectuées suite a des questions des médecins.
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II- DISCUSSION

Lors de la mise au point de la méthodologie deenétinde, nous avons fait certains
choix.

Tout d’abord, le schéma de cette étude n’inclut g@gpériode comparative. En
effet, la possibilité de comparer une période danservice avant intervention réguliere
d’'un pharmacien avec la période de I'étude ne seasblait pas déontologique. Etre dans
le service, relever les interventions pharmacessgsans les signaler n’est pas
éthiguement réalisable. Une autre solution auraisisté en un travail rétrospectif
consistant a reprendre les dossiers et les présaspdes patients hospitalisés pendant une
période déterminée pour rechercher les intervestararmaceutiques qui auraient pu étre
réalisées si le pharmacien avait été présent. Cepéron peut alors se demander si ces
résultats auraient été réellement comparables xa deunotre étude du fait de ce mode de

relevé différent.

Ensuite, nous aurions pu comparer une activité trservice avec une activité
centralisée. En effet, la comparaison de la péramlEétude avec un temps pendant lequel
les interventions pharmaceutiques ne se seraiges ianiquement que depuis la pharmacie
aurait pu étre envisageable. Cependant, il ne aaenblé ni facile (nous n’avons pas les
prescriptions a la pharmacie), ni pertinent dealeef En effet, il a déja été démontré que la
présence d'un pharmacien dans un service de sagrmemnte le nombre d’interventions
pharmaceutiques (88) (88@)nsi que leur taux d’acceptation (64,65). La cossance du
contexte clinigue exact ainsi qu'un dialogue pdssiau moment de la rédaction de
'ordonnance donne l'opportunité au pharmacien iciém de faire des interventions
différentes et plus pertinentes. Mais I'étude de parameétres ne fait pas partie des

objectifs de cette présente étude.

Enfin, nous avons également fait le choix de negvatuer I'impact économique de
cette activité. En effet, cette mesure, pour éigoureuse, demande des moyens
informatiques dont nous ne disposons pas encoiafolmatisation de la prescription
aurait été une aide pour chiffrer globalement leenéuelles économies concernant le

traitement des patients hospitalisés dans le seoticse déroule I'étude.



85

L'outil choisi pour le recueil des interventions gomaceutiques est adapté et
destiné a une utilisation large dans la pratiqaedaise. Lors de I'étude, différents items
de la catégorie « probleme » de la fiche de redaeslinterventions pharmaceutiques n’ont
pas été utilisés. lls sont au nombre de neuf,soiiers des possibilités. Cette proportion
apparait importante. On peut I'expliquer de diffées manieres.

Généralement, les prescriptions de médicamentpatémnts transférés d’'un autre
service sont basées sur le dossier de soins,sordennances des médecins de ville ainsi
que, si nécessaire, sur l'interrogatoire du patieatfait qu’aucune intervention de ce type
n'ait été relevée peut venir du fait que la védfion de la retranscription par l'interne en
pharmacie n’était pas systématique.

Les prophylaxies et prémédications n'ont pas pitésee probléeme particulier.
Aucune durée de traitement anormalement raccouoiaiété relevée, ni un méme principe
actif prescrit plusieurs fois (contrairement a deuxécules de méme classe thérapeutique
aboutissant & une redondance pharmacologique végauplusieurs reprises (2,66%)).

L’interne en pharmacie n’a pas relevé d’interactiné@dicamenteuse a prendre en
compte, ni de précaution d’emploi. En effet, lore tHlanalyse « manuelle » des
prescriptions, I'attention est surtout portée dessinteractions médicamenteuses pouvant
avoir des conséquences cliniques significativesstea-dire les associations déconseillées
ainsi que les contre-indications. Les ordonnancestenaient certainement quelques
interactions de cet ordre mais il est difficile,irvonpossible de toutes les repérer sans
I'aide d’un logiciel informatique.

Aucune incompatibilité physico-chimique entre pbuss médicaments injectables
n'a été notifiee. Ceci est certainement di audiaé I'interne n’a pas suivi les infirmiers ni
lors de I'administration, ni lors de la préparatiextemporanée des médicaments. Il ne
s’agissait pas de I'objet de I'étude, par conségleshabitudes et pratiques de I'équipe
infirmiére n'ont pas été étudiées en détails. R&uas, aucune question ni remarque de
I'équipe soignante n’a permis de déceler un tebigme.

La non-observance des patients n'a pas été direatememarquée par le
pharmacien. Lorsque les patients refusaient dedpeeleur traitement, le médecin et le
pharmacien étaient prévenus par l'infirmier. L'imte en pharmacie n’était pas a l'origine
de cette remarque. Ceci était tres souvent di a pdeslémes responsables d'une
impossibilité ou d’'une difficulté d’avaler les médments par voie orale ou a un abord
veineux difficile. La, I'interne en pharmacie, aile de ses connaissances en galénique, a

revu et adapté le traitement en fonction de I'éliaique du patient. Mais, ces interventions



86

n'ont pas été répertoriées dans I'étude puisqyardeleme a été décelé par un tiers. En
effet, la méthodologie retenue ne nous permettatde déceler un tel probléme. De plus,
cet item semble difficlement exploitable dans kede d’'une activité de pharmacie
clinique exercée dans les services de soins. Ler@wéen peut par contre avoir un role a
jouer une fois que ce probleme a été détecté. ten, dformis I'adaptation des formes
d’administration, il peut s’entretenir avec le pati afin de comprendre les raisons de cette

non-observance et procéder éventuellement a I'éducthérapeutique du patient.

Malgré la non-utilisation du tiers des items de cla@égorie « probléeme », la
composition de la fiche d’intervention pharmaceugiqcréée par la SFPC nous a semblée
bien adaptée au relevé de l'activité de pharmakiequoe. Il est relativement aisé de
codifier les interventions effectuées. De plus, ostil doit faciliter la comparaison
d’études a venir et permettre le recueil des réwultdans le cadre d'une étude

multicentrique.

Le choix de faire évaluer limpact clinique potehti des interventions
pharmaceutiques par deux professionnels de sdifitéedits permet d’éviter le biais d’'une
subjectivité de cette cotation qui, de cette maniprend en compte 'avis d’'un médecin et
celui d'un pharmacien, indépendants et totalemetérieurs a I'étude. Le pharmacien
posseéde une certaine expérience en cancérologe mtaticien hospitalier une bonne
connaissance des effets indésirables et iatrog@ééelicamenteux par son expérience en
pharmacovigilance. De surcroit, les études de paeomgilance permettent d’authentifier
les responsabilités des traitements dans |'efiadrsgaire observe.

Hatoum, au cours d’'une étude (90), a demandé glixmaciens cliniciens de
relever leurs interventions quotidiennes conceresitpatients et leur traitement durant
cing semaines. 1027 interventions ont été répéderet évaluées par un groupe de six
pharmaciens sur la base d’'une échelle comportatreges. La note 0 correspond a un
impact clinique jugé nul pour le patient, la notews interventions vitales et les scores
intermédiaires a des impacts d’'importance situére ares deux extrémes. En second lieu,
I'auteur a soumis les 21 opinions notées 5 ou §uement a un comité de trois médecins
afin qu’ils en estiment I'impact clinique selon m@éme échelle que précédemment. Ce
groupe a réparti differemment les notes entre6} avec neuf opinions qui ont recu la note
4. Ces resultats peuvent étre rapprochés des nétrgmarticipent a démontrer que

I'association de médecins et de pharmaciens daranhéé responsable de I'évaluation de
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I'impact clinique des opinions pharmaceutiquesi@gressante puisque leurs avis peuvent
différer.

Au cours d'une autre étude menée sur une périoda diois, Bayliff a relevé 401
interventions réalisées par I'équipe pharmaceuti@& parmi celles-ci 108, soit 27%,
s’avéraient étre des informations sur les médicasnennon de réelles interventions pour
le patient, elles ont pour cette raison été exctiee$évaluation. Parmi les interventions
restantes, 60 ont été soumises a une évaluatioqupdtie médecins sur la base d’'une autre

échelle que celle utilisée par Hatoum.

Il aurait été opportun de s’assurer que le pharemaniintervient pas au détriment
du patient en cotant des éventuelles interventgremaceutiques a effet négatif. Pour
cela, le suivi de I'évolution des interventions phaceutiques effectuées aurait pu étre
organisé. Cela aurait permis, d’'une part, de carmé durée de suivi des modifications
proposées et acceptées par les prescripteursveirds le traitement variait par la suite ou
non. D’autre part, suivre particulierement I'étéhique des patients ainsi que I'évolution
de leurs traitements lorsqu’'une modification dadpéutique a été refusée aurait peut-étre

pu nous donner une idée de l'intérét clinique deeqaroposition.

La réalisation d’'une enquéte de satisfaction despég medicales et infirmiéres
nous aurait apporté un regard extérieur sur cetteité nouvelle mise en place. Elle aurait
permis |'évaluation de I'acceptation du pharmadiams I'unité de soins et l'intérét qu’y

voient les autres soignants ainsi que leurs atente

La fiche intitulée « Déclaration d’erreur ou degue d’erreur médicamenteuse dans
les services de soins » utilisée pour ce travaitele habituellement employée au sein de
la pharmacie du CHU. Elle n’a aucunement été méeliftar cela ne nous a pas paru
nécessaire, méme si certains items ne sont paséad&mn effet, lors de la sélection des
étapes du médicament concernées par I'erreurcha firopose notamment la prescription,
gue nous n‘avons jamais sélectionnée car les relegacernant cette étape sont faits a
'aide de la fiche d’intervention pharmaceutiquean® la méthodologie, nous avons
déterminé que toutes les erreurs relevées devaimit été détectées par le pharmacien.
C’est pourquoi lors du choix du mode de détectierf'erreur, I'item « pharmacien » sera
toujours sélectionné. De plus, aucune erreur n@ m&eveée suite a un contrble

pharmaceutique de la préparation, ou de la disfiensaelle-ci étant effectuée sur un
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mode de distribution globale et ces deux élémetast dors du champ de I'étude. Une

erreur suite a un retour de dose(s) non utiliséeyis) détectée au niveau de la pharmacie.

Nous avons décidé de ne faire intervenir au seiseaslvice qu’une seule personne
qui est interne en pharmacie en derniere année Efe. @eci est retrouvé a plusieurs
reprises dans la littérature (91,92) Elle sembéglldurs montrer que les taux d’acceptation
des interventions faites par des pharmaciens oudpar internes en pharmacie sont
comparables. Cependant, les types de problémestéeigeuvent différer. B. Charpiat a
d’ailleurs mesuré la performance d’internes en ipla@ie dans I'analyse des prescriptions
(93). Les intervenants étaient dans les servicesoes. L'activité d’'internes de troisieme
et quatrieme années avec une expérience antédame 'analyse d’'ordonnances a été
comparéee a celle d'un pharmacien praticien hospitalepuis douze ans comptabilisant
sept années d’analyse de prescriptions médicaleseau des unités de soins. La
comparaison des performances a été effectuée ’pageible des prescriptions de tous les
services concernés par l'activité de pharmacieiquim et sur les données recueillies
pendant quatre années. Les auteurs ont conclu &quigalence des performances en
termes d’adaptation de posologies et de recommianda¢ relais de la voie injectable par
la voie orale. En revanche, la fréquence avec legues internes ont signalé une
interaction médicamenteuse a été deux fois pluslefaque celle du praticien. Les
interventions des internes ont été quasiment iteiss en ce qui concerne le conseil aux
patients, la nutrition artificielle par voie parérdle et le signalement des incompatibilités
physico-chimiques impliquant des médicaments adstiés par voie intraveineuse. Cette
mesure de performances a permis de détecter leaidesnde compétences de chaque
catégorie d’intervenants. Cette expérience montre lgs professionnels analysant les
prescriptions ne remarquent pas toujours les méfte&eents pour lesquels ils peuvent
intervenir. C’est pourquoi il parait étre intérassde changer régulierement le binbme
médecin-pharmacien afin d’apporter un nouveau tegafactivité. Lors de notre étude,
seule l'interne en pharmacie est intervenue dasgnéce, ce qui a certainement limité le
champ des interventions. Cependant, un temps daiitap est toujours nécessaire lors du
changement d’organisation.

En ce qui concerne nos résultats, différents commres peuvent étre émis. En
effet, le phénoméne de période d’adaptation cidessus est retrouvé dans nos résultats.
En effet, on observe une augmentation progressive ndmbre des interventions

pharmaceutiques total et par heure passée damsvieesau cours des trois premiers mois
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de I'étude. Ceci signe une prise de confiance esidiaugmentation du nombre de
propositions de modification de traitement desquds.

Presque toutes les classes pharmacothérapeutiqués cencernées par les
interventions pharmaceutigues dans notre travads Lmédicaments des systéemes
cardiovasculaire, nerveux central ou digestif etaiélique, les anti-infectieux, le sang et
I’'hématologie sont les plus cités lors d’études ks interventions pharmaceutiques
(75,89,96). Ces classes sont eégalement retrouaesribtre suivi. Il s’agit, en effet, des
médicaments destinés a traiter les principalesop@gfes rencontrées chez les patients
agés (traitements cardiovasculaires, digestifséaboliques), a traiter la douleur (certains
médicaments agissant au niveau du systeme nerventxal). Par ailleurs, les autres
classes thérapeutiques permettent de prendre ergecHas effets secondaires des

chimiothérapies (érythropoiétines et anti-infectjeu

Les résultats ont montré que le principe actifon@te le plus frequemment dans les
opinions pharmaceutiques émis est le paracétainest Iimpliqué dans des problemes de
posologie. En effet, la spécialité au marché du GiUBrest contient du propacétamol
dont la posologie par voie injectable doit étredeible de celle administrée par voie orale.
Or, le fait qu’il s’agisse d’'une prodrogue n’a Eaé bien assimilé par les prescripteurs, ce
qui est donc a l'origine de sous-dosages et doscegtible d’engendrer un manque
d’efficacité. Suite a la détection de la récurredeece probleme, le pharmacien dans le
service a informé les médecins et infirmiers afigvder la réitération de cette erreur. Il a

donc un réle d’'information des personnels soignants

Le traitement médicamenteux pris au domicile duepaiest souvent continué lors
de I'hospitalisation. Ces médicaments sont répiégdors de I'admission par les médecins
ou les infirmiers. Sans un processus formalisé peurecueil de ces informations, la
qualité de I'historique est variable et peut émduencée par la personne, le temps
consacré ainsi que par le patient, plus ou moinslier avec son traitement. Il a été
démontré que les pharmaciens recueillaient desniaftions tres fiables des patients (94).
L’historigue médicamenteux du patient est un élématéressant a eétudier pour le
pharmacien clinicien. En effet, ceci permet, ersgles substitutions nécessaires realisées

en fonction de I'arsenal thérapeutique dispondalesein de I'établissement, de faire le
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point sur d’éventuelles adaptations selon les neadibns de I'état clinique du malade et
ses nouveaux besoins. Dans certains cas, l'inteovepharmaceutique est refusée. La
difficulté a remettre en cause les traitements miguees des patients en est parfois a
I'origine. Ce phénomene est d'ailleurs retrouvesdimnlittérature (95,96). Les traitements
ambulatoires des patients sont la cause de nom@z@ngerventions pharmaceutiques.
Dans notre étude, 38,3% des interventions pharrntigoes sont liées a I'historique
médicamenteux des patients, avec la moitié ayant pagine un probleme de non-
conformité au livret thérapeutique. Cette derngaportion était prévisible du fait que les
hépitaux ont un arsenal thérapeutique limité etlgu@escription des traitements de fond a
majoritairement lieu en ville. La posologie ainsiedes modalités d’administration ont été
revues dans respectivement 12,5% et 16,6% deventdrns pharmaceutiques effectuées
en lien avec un médicament prescrit avant 'lhospaton en cours du patient. En effet,
I'adaptation de la dose administrée aux patierf® anécessaire lorsque le bilan biologique
avait évolué (apparition d’'une insuffisance rénpbrturbation de la NFS,..). Les modalités
d’administration de certains médicaments ont duresréppelées, notamment les moments
de prise optimums ainsi que, par exemple, la pd$sibu non d’écraser les comprimeés en
cas d'impossibilité d'administration par voie oral®ivers cas de redondance
pharmacologique ont été notifiés. lls sont en i@aavec des prescriptions antérieures a
I'hospitalisation du patient dans 75% des cas. pespositions de modification de
traitement ont été refusées dans 40% des cas. Meéiti&oriquement ces associations
(précédemment décrites) peuvent ne pas semblefigest il peut étre délicat pour le

médecin de modifier la prescription d’un confrére.

La majorité des interventions pharmaceutiques aoiecdes médicaments prescrits
lors de I'hospitalisation. En effet, en cours d'pitalisation, la réévaluation quotidienne
des thérapeutiques par le clinicien conduit a &garla modification ou l'introduction de
médicaments. Ces modifications ainsi que I'évolutiles criteres biologiques et cliniques
des patients induisent la rédaction d’avis pharmwidgpees. L’'acces au serveur
informatique des résultats biologiques permet dpgser des adaptations relatives aux
résultats des prélévements biologiques (kaliémigatminémie ou prélévements
microbiologiques). Benoit et al. (94) ont mené ustede prospective dont I'un des
objectifs était de définir et d’identifier les faars de variation du nombre d’interventions
pharmaceutiques effectuées par un pharmacien préses les services de soins. lls en ont

conclu que le nombre de jours d’hospitalisatiorréeente le principal facteur de variation
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de lactivité pharmaceutique. Les interventions ts@xées sur l'adaptation de la
thérapeutique médicamenteuse au cours de I'haspiiah et non uniqguement sur la

réévaluation des traitements a 'admission de&pesi

La plus grande partie des interactions médicameateuelevées concernent les
prescriptions effectuées lors de I'hospitalisati®ii9% des interventions pharmaceutiques
effectuées concernent un probleme d’interaction icaéaenteuse. La recherche, le
signalement d’interactions médicamenteuses etédaeption des effets indésirables qui s'y
rattachent représentent une part significative rduail du pharmacien dans le cadre de
I'analyse des prescriptions. Il existe un nombeés &levé d’interactions médicamenteuses.
A notre connaissance, il n'existe pas détude aydéterminé la méthode idéale de
recherche dans le cadre de I'analyse de presargpfo’hopital. De méme, nous n'avons
pas trouvé de recommandations émanant de socetéstes concernant la démarche a
suivre pour la recherche et le sighalement dertesaictions aux médecins.

La fréquence et la gravité des interactions médecdeuses sont tres variables d’'une étude
a lautre. Peu de travaux ont examiné les intevastimédicamenteuses de maniere
systématique et un nombre encore plus faible étabii lien entre interactions et
conséquences cliniques (97). La fréequence desattiens cliniquement significatives
varie d'une étude a lautre. Puckett et Viscontit drouvé que 4,7% des patients
hospitalisés présentent une interaction cliniquansagnificative (98). Dans le cadre des
soins ambulatoires, Peng et al. (99), utilisantsysteme informatique pour faire un
premier tri, ont trouvé une fréquence d’interacsionédicamenteuses aux conseguences
potentiellement séveres de 0,8%. Ces dossiersnzuite été revus par des pharmaciens
qui, au final, n’ont retenu que 0,04% des dosgiggés cliniguement pertinents. Transposé
a la «routine clinique », ce chiffre indique qu’'yarmacien devrait analyser 2500
prescriptions pour enclencher une action clinigugmggnificative en lien avec une
interaction médicamenteuse. Vu sous un autre amgiepharmacien qui analyse une
centaine de prescriptions quotidiennement deviatitesidre a intervenir « trés utilement »
environ une fois par mois. Le travail conduit palinorg concernant le traitement
ambulatoire de patients récemment hospitalisés nmmonjue les interactions
médicamenteuses sont tres fréquentes, mais qes eelk conséquences séveres sont rares
(100). Ces données mettent en lumiére le fait ggeriteractions médicamenteuses sont

nombreuses, leur analyse est particulierement es¢énte sur les ordonnances
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ambulatoires, et par conséquent lors de I'étudéhdrorique médicamenteux des patients.
Cependant il est impossible d'étre exhaustif loesqoette analyse est réalisée
manuellement sans outil informatique systématidMeideman et al. ont montré que ce
dernier avait un meilleur niveau de performance 1J10ll convient donc d'étre
particulierement vigilant vis-a-vis des interaosoayant potentiellement des conséquences
cliniques graves ainsi que chez les patients ptésedes facteurs de risque.

Au cours de notre étude, nous avons relevé uneciaiso médicamenteuse contre-
indiquée a l'origine de trois interventions phare#ques. Ceci concerne donc 0,22% des
patients hospitalisés sur la période des six n&ti§,99% des patients concernés par les
interventions pharmaceutiques. Ces chiffres comfimmla nécessité du contrble des
interactions lors de I'analyse des prescription8hma si celles aux conséquences cliniques

séveres sont rares car elles existent et peuvenpétentiellement fatales.

La cotation de I'impact cliniqgue des interventigatsarmaceutiques a été effectuée
afin d’évaluer les conséquences potentielles desans émises par I'interne.

Pour 38,3% ou 40,6% des opinions selon I'évaluatBiampact clinique est nul
pour le patient. Ce chiffre parait élevé par rappad’autres études ou il est de 13% (67),
28% (84), ou 33% (102). Dans notre travail, touess interventions pharmaceutiques
acceptées par le prescripteur ont été évaluéeg &St pas le cas de I'étude de Guignon
dans laquelle les interventions relevant de la igestles médicaments, telles les
substitutions des spécialités hors livret, n'ord p&é relevées ; il en est de méme pour le
travail de Chedru dont la méthodologie précise spides les interventions présentant un
impact clinique probable pour le patient (d’aprés pharmaciens) ont été retenues. Ceci
peut donc expliquer notre proportion supérieurgiions a impact clinique nul.

Toutes les propositions de substitution des sp&saprescrites étant hors livret
thérapeutique du CHU ont été cotées avec un inghaaque nul. Or, il peut arriver que le
patient reste quelques jours sans traitementraéldicament prescrit est hors livret, et si le
pharmacien n’a pas proposé de substitution. En, éffdirmiere demande le médicament
du patient qui n’est pas disponible a I'hdpitalteett que le pharmacien n’aura pas proposé
de substitution, et tant que le prescripteur n'gpaa donné son accord, le patient ne
recevra pas de traitement. Par conséquent, cegeant®mns ont potentiellement un impact
clinique, suffisamment rares pour ne pas en temnpte dans les analyses. Ce travail de
substitution par le pharmacien est donc importaalgm le fait qu’il soit coté a zéro a

chaque fois.
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L'impact clinique de 61,7% ou 57,7% des intervemsioa été évalué comme
significatif a trés significatif. Cette proporti@®eléve a 87% dans le travail de Guignon et
a 72% d’interventions de portée modérée a imparthoms d’'une analyse de prescriptions
en gériatrie (104). Le fait d’avoir pris en compés propositions de substitution des
médicaments hors livret est I'un des facteurs exalint I'infériorité de notre pourcentage.

Le médecin de pharmacovigilance a estimé que 1,786 whterventions
pharmaceutiques de notre étude ont peut-étre éwiteéccident potentiellement fatal.
Aucune opinion émise dans les études de Chedrwe deuignon n’a été cotée avec un tel

impact.

Il est difficile de comparer les résultats obtedlimpact clinique avec ceux de la
littérature, études anglo-saxonnes pour la plugartméthodologie utilisée variant en
fonction des études : soumission des opinions &gan en partie (103) ou en totalité
(104), composition variable du comité d’experts stiiné uniquement de pharmaciens
(104) ou de médecins (84), ou des deux (103). iRawrs, I'échelle de cotation utilisée est
identique a celle utilisée dans les études de @héK) et de Guignon (67). Elle est
cependant différente, mais dérivée de celles étiisaux Etats-Unis. C’est la raison pour
laquelle les résultats de ce travail ne peuvert @mparés qu’'avec mesure a ceux de la

littérature anglo-saxonne.

L’analyse qualitative destinée a déterminer legriréntions pertinentes pour le

patient et ainsi a mieux cerner les domaines dasqukls le pharmacien doit étre
compétent est essentielle. Elle va permettre atnmpd@en de cibler les traitements a risque
ainsi que les problémes pharmacothérapeutiquegtitses d’avoir un impact clinique
important pour le patient. Pour cela, deux critepesivent étre pris en compte: la
fréquence de rencontre de ces problémes assokigact clinique évalué.
De notre travail ressort I'importance de vérifiembsence d’associations contre-indiquées
ou déconseillées, I'absence de contre-indicatian &aitement prescrit, de vérifier que les
indications le nécessitant sont bien prises engehat de vérifier si la surveillance est
effectuée selon les recommandations. Ces élémergsnt qu’indicatifs car toute analyse
de prescription doit étre faite dans sa totalit@mindre en compte tous les problemes
pharmacothérapeutiques possibles méme si leur impadque est potentiellement

mineur.
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Les interventions pharmaceutiques non acceptéesSsamtent une proportion de
6,38% de la totalité, soit 12 interventions sur 8. Toutes les propositions de
substitution de médicaments indisponibles au CHU wa autre figurant au livret
thérapeutique de [I'établissement ont été acceptéesce quelque soit la classe
pharmacothérapeutique. Bien souvent, les presarpt@ont pas le temps de vérifier que
les médicaments habituellement prescrits aux patientrants font partie du livret. Le
pharmacien peut donc, en étant présent au lit dadeafaire ce travail en collaboration
avec le médecin et ainsi adapter la thérapeutigquérction du contexte clinique, des
traitements associés ainsi que des modificatioagl@btations qui en découlent. Le fait que
la proposition de modification du traitement fgit@r I'interne concerne un médicament qui
a été prescrit plus tét par un autre médecin peatun frein, et notamment s'’il s’agit du
traitement habituel du patient. Ce phénomene explido0% des interventions
pharmaceutiques non acceptées. La seconde modiplisue par des habitudes de
prescription des médecins en contradiction avepregositions de l'interne.

Le changement de la prescription suite a une iatgion pharmaceutique est étroitement
lié a la connaissance du médicament par le présaripBrudieu et al. ont montré que le
médecin modifie d’autant plus facilement sa presicmn lorsque celui-ci ne connaissait

pas I'anomalie (88).

Ce taux d’acceptation de 93,62% est comparablee \sipérieur, a ceux retrouvés
dans la littérature (64,75). Il peut étre intererébmme étant le signe d'une certaine
pertinence des interventions pharmaceutiques affest ainsi que celui d’'une bonne
intégration au sein de I'équipe de soins. Kauscll.aeitnt mené une étude dans un service
de chirurgie viscérale de I'hdpital Saint Antoin®@aris ayant notamment pour objectif de
mesurer l'intégration d’un pharmacien clinicien sein de I'équipe de soins. Le taux
d’acceptation des interventions pharmaceutiquegnobtest de 85%. (75) Lorsque le
pharmacien consacre deux demi-journées par seraaaller dans les services de soins
(médecine et chirurgie) dont la dispensation deslicaénents est nominative, le taux
d’acceptation obtenu par Benoit et al. est de 76&présence du pharmacien dans les
services était répartie entre le suivi hebdomaddés® visites médicales, les transmissions
quotidiennes des infirmiers et I'analyse quotidienies ordonnances. (96) Une autre étude
(67), plus proche de la nétre dans sa méthodolagiété menée dans un service de
meédecine spécialisée de vingt-six lits dans legueinterne en pharmacie était présent a

temps plein. Ses propositions de modification dggment aupres des prescripteurs ont été
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acceptées a 86%. Dans toutes ces études, les isaimsmm des avis pharmaceutiques ont
lieu oralement. On peut noter que les taux d’a@tept des interventions pharmaceutiques
sont relativement élevés. Ceci vient renforceréédque la communication orale et la

présence reguliere favorisent I'intégration desrpiagiens dans les équipes soignantes et

donc lI'impact potentiel de leurs actions pharmacgees.

A propos des actions sur le circuit du médicamées, vingt-quatre erreurs
médicamenteuses relevées lors de notre étude snermévidence un probleme déja bien
connu dans les hoépitaux qui est I'étape de retrgsiem des prescriptions médicales par
I'équipe infirmiere sur un plan d’administrationn& erreur médicamenteuse avérée est
susceptible de générer plusieurs types de dommages aggravation de la pathologie,
une absence d’amélioration attendue de I'état deésda survenue d’une pathologie
nouvelle ou non prévenue, l'altération d’'une fooctide I'organisme ou une réaction
nocive due a la prise d’'un médicament (39) CecniBeg que les conséquences sont
potentiellement graves et qu’il faut par conséquietier contre ces erreurs afin de
sécuriser le circuit du médicament et de limiteiateogénie.

Elles concernent 19 patients, soit 4,2% des patidmispitalisés dans le service
d’hospitalisation continue d’oncologie et d’hématgk entre le 15 décembre 2007 et le 15
juin 2008. La prévalence de la iatrogénie medicaenese hospitaliere est estimée entre 6
et 10% des patients hospitalisés un jour donn&hdée englobant toutes les étapes du
circuit du médicament. Le chiffre retrouvé ici ekinc inférieur & celui communément
admis et le nombre de vingt-quatre erreurs relea@esours des six mois d’étude n’est pas
élevé. Cependant, comme nous l'avons expliqué danmméthodologie, les étapes de
prescription et de dispensation ne sont pas coéesrpar ces résultats et les erreurs
d’administration par les infirmiers, cette étapay@nt pas été particulierement suivie par
le pharmacien, sont sous-déclarées. Il y a pasémrent certainement une sous-estimation
de leur nombre ainsi qu’une représentation trebalyl@ment biaisée de leur nature.

54,2% des erreurs concernent un anti-infectieux. [®mpopulation étudiée est, dans la
majorité des cas, immunodéprimée a cause desntexits recus et des pathologies
présentées. Ceci veut dire que les conséquencese darreur de posologie a
potentiellement des effets plus marqués que chepakients immunocompétents, d’autant

plus si I'erreur est retrouveée tardivement.
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Au vu des causes des erreurs médicamenteuses oisqless d’erreurs détectés, il
serait important de mettre en place un systéme gtéant de limiter, voir de supprimer la
retranscription des prescriptions médicales pami@sniers. Pour cela, l'instauration de la
prescription informatisée dans le service de sestsune solution adaptée et en cours de

mise en place au CHU de Brest.

D’autres actions pharmaceutiques ont été menéesuwas de ce travalil.

Les patients hospitalisés dans le service de st@ns lequel se déroule I'étude est
atteinte de cancers et a par conséquent un pwoticplier. En effet, ils ont bien souvent
recu de nombreuses cures de chimiothérapies affaitilialeur capital veineux, jusqu’a
rendre 'administration de traitements par voigaumeineuse difficile, voir impossible. De
plus, certains sujets sont hospitalisés en soifimffa, ce qui signifie que leur prise en
charge doit étre la moins invasive afin de ne pé&rea leur confort en fin de vie.
Administrer une thérapeutique par voie sous cutastelors souvent le dernier recours
pour un médecin non désireux d’'imposer au malagewaie veineuse centrale, comme
c’est souvent le cas en gériatrie, en cancérolegien soins palliatifs. L'utilisation de la
voie sous-cutanée se fait toutefois souvent hordVAMEn effet, les médicaments dont
’AMM autorise I'administration par voie sous-cutsne suffisent pas a traiter tous les
symptémes rencontrés en soins palliatifs. C’estrquni les médecins se trouvent bien
souvent démunis dans ces situations, les presomptse font souvent en fonction des
habitudes et de I'expérience des médecins. Il st bonnu que I'hydratation peut étre
faite par voie sous-cutanée. Par contre, les cesaates sont beaucoup moins étayées
concernant la nutrition ainsi que tous les pringipetifs pouvant étre nécessaires, voir
quasiment indispensables dans le cadre des soifiatifsaou d'un abord veineux
impossible. L'interne a donc fait des recherchiédidgraphiques afin de répondre aux
guestions et aux besoins des médecins. C’est girai été utilisée la perfusion sous-
cutanée d’acides aminés par exemple chez des sifatdris pour lesquels la nutrition
parentérale n’était pas adaptée. De plus, cettdieonlde nutrition donne plus facilement
I'opportunité aux patients dont I'état clinique permet de sortir de I'hopital. En effet,
'administration par voie sous-cutanée en généesmhahde une surveillance moindre et
simplifie le travail d’'un infirmier & domicile. Udocument récapitulant les données de la
littérature a ce sujet sera prochainement tranaomsprescripteurs afin de les éclairer sur

ce sujet.
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Certains patients, du fait de leur maladie ou d&sifacteurs, peuvent, en cours
d’hospitalisation, rencontrer des difficultés poawaler. Ceci va donc demander une
adaptation du traitement des patients. Afin de eores la qualité de vie du malade, si les
parametres d’absorption des médicaments par vale ne sont pas perturbés, le mieux est
de la privilégier plutét que d’administrer la totéldu traitement par voie parentérale.
L'interne en pharmacie, qui a des connaissancega#mique, a alors encore un role a
jouer afin de substituer les formes orales de tygmaprimés ou gélules par des solutions
buvables si elles existent ou bien de déterminégsscomprimés peuvent étre écrasés ou
non, si les gélules peuvent étre ouvertes, et tle pwniére adapter les modalités de prise

des médicaments.

Les actions menées par linterne en pharmacie danservice de soins ont
également concerné le circuit du médicament, awecrdsolution de problemes
d’organisation et de sécurisation de ce derniegnlest ressorti que la présence réguliére
d’'un personnel de la pharmacie au sein de I'éqsimignante a grandement facilité le
dialogue et a ainsi permis de mettre en lumiéradjesfonctionnements quotidiens. Elle a
de surcroit autorisé une plus grande facilité dsenein place des solutions adaptées aux
contraintes du service avec un suivi régulier p&ané une réadaptation si nécessaire. Une
présence dans le service permet en effet une samaie des conditions réelles de travalil
et d’organisation, ce qui facilite la résolutiorsq@oblemes détectés et de cette maniéere la
réponse aux besoins des services de soins de eahisrappropriée et personnalisée. Le
pharmacien intervient avant une erreur afin deitééwou apres, afin de mettre en place des

dispositions destinées a prévenir tout renouvelleme

En dehors des questions d’organisation et de s&tiom du circuit du médicament,
de nombreuses interrogations se posent a I'équijgmante au quotidien. Le fait que le
pharmacien soit présent dans le service de soia$itdabeaucoup le contact et la
communication. Cela permet notamment au pharmalgegrouvoir mettre les compétences
de ses collegues au service de I'équipe de soomague fois que cela est nécessaire. Les
infirmiers ne savent pas toujours comment admigisin médicament, particulierement de
nouvelles molécules ou des médicaments sous ATU,cambien de temps il se
conserve,... Le pharmacien peut répondre a toutegueEstions, mais I'équipe infirmiere
n'aurait pas forcément eu le temps ou le réflexdaite appel a lui s’il n'avait pas été

présent au moment ou la question s’est posée.
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Pour compléter notre étude, une étape ultérieureraiv étre de valoriser les
interventions pharmaceutiques en codts réels écdggempour justifier le réle du
pharmacien clinicien sur un plan économique. Ilong en effet de montrer que celui-ci,
intégré a I'équipe de soins, améliore la qualitélal@rise en charge thérapeutique et la
sécurité du patient, tout en contribuant a la ns&ltdes dépenses de santé. Mais la
méthodologie d’'une telle étude s’avererait compléant il est difficile de chiffrer le colt

de la prévention.
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CONCLUSION

Cette étude nous a permis d’évaluer le réle d'uarmplacien dans le service
d’hospitalisation continue d’oncologie et d’hématpe du CHU de Brest. Le taux
d’acceptation médicale des interventions pharmamees sur les prescriptions médicales a
été comparable a celui de travaux analogues aveccotation de leur impact clinique
potentiel et une répartition par score telles gesit possible de conclure & une pertinence

de cette activité.

Parallelement, l'interne est également intervenuensd le déroulement et
I'organisation du circuit des produits de santéftamt en évidence que la présence du
pharmacien au sein de l'unité de soins peut aneklita sécurisation de ce circuit,
notamment en favorisant la communication avec tggp&s soignantes et en permettant
une réponse adaptée et personnalisée aux probtenmmtrés. Cette étude constitue donc
une expérience pilote dont les conclusions noudirocoent qu’il serait intéressant de

poursuivre un tel partenariat.

Cette expérience a été pour moi particulieremeaoher tant sur le plan
professionnel que personnel. Tout d’abord, une tatiap a été nécessaire, I'intégration
s’est faite petit a petit avec prise de confianwmgpessive car il m’a fallu trouver une place
jusqu’alors inexistante et montrer a tous ce quehlermacien pouvait apporter dans leur
pratiqgue quotidienne. Puis, travailler ainsi enlatmbration directe avec les médecins et
I'équipe infirmiére m’a permis de mieux comprentl#s problemes quotidiens rencontrés
dans un service de soins et donc de mieux cern@actan de mener mes missions de
pharmacien. Cette expérience m’a également beawsquugrté en termes de connaissances
des pathologies et traitements rencontrés. Endingdntact avec les patients, bien que
parfois lourd du fait des pathologies traitéeséahéimainement tres fort.

J'ai ainsi pleinement pris conscience d’'un aspéotquie qu’il est possible de donner au

métier de pharmacien hospitalier, directementtadulipatient.

Aujourd’hui, il me semble que les principaux freiasi développement de la
pharmacie clinigue en France sont la méconnaissdaceette discipline par les autres

professionnels de santé, les faibles effectifs @iarmpaciens hospitaliers formés et
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I'étendue de leurs activités, leur formation iddi&t continue encore mal adaptée pour la
réalisation de ce type d'activité ainsi que le mengl’évaluation économique dans le
contexte francais. Par ailleurs, un autre frein,neb des moindres, est le colt des
prestations pharmaceutiques. Les obstacles regésonproviennent également des
difficultés des pharmaciens a s’affirmer comme @ssfonnel autonome et capable
d'apporter ses compétences pharmaceutiques, eraboddtion avec les autres

professionnels, sans compétition, mais en comglé&tan activité, en offrant une vision et

des interventions différentes.

Pour les années a venir, le développement de lanalcge clinique est un véritable
enjeu pour notre profession, notamment avec urexiéh a mener sur notre formation
initiale et continue, mais aussi sur le financemdaes recrutements nécessaires pour
développer cette activité. Cette démarche pouwstimiscrire dans I'actuelle restructuration
des hopitaux par pble de santé ou la pharmaciesdwoiir promouvoir et développer un
lien étroit avec les pbles cliniques et, éventuednt, contractualiser avec eux cette
prestation. Cela implique de pouvoir réaliser desl€&s médico-économiques, encore peu
développées en France et dont la méthodologieagtstydierement complexe, tant il est

difficile (impossible ?) de chiffrer le colt depgaévention.

Pour conclure, il me parait clair que le pharmadiesapitalier a effectivement un
réle a jouer au sein des services de soins. Ceptrilae s’agit la que d’'un aspect de la
pharmacie clinique. En effet, la pratique de ceiteipline n’est-elle pas plus vaste que
cela ? La pharmacie cliniqgue n’est-elle pas avaut tin état d’esprit avec lequel mener a
bien 'ensemble des missions pharmaceutiques,tiernpatant toujours au centre de notre

pratique ?



ANNEXE 1

FICHE D'INTERVENTION PHARMACEUTIQUE

Date:

Identité patient Nom Médicament 1 :

Age/DDN':

Sexe:

1

2

3

4

5

6

7-
8-

9

Prénom Médicament 2 :

O m O F

PROBLEME (1 choix)

Non-conformité aux référentiels / Contre-indication
1.1 Non-conformité au livret
1.2 Non-conformité aux consensus
1.3 Contre-indication
Indication non traitée
2.1 Absence de thérapeutique pour une indicatiaticake valide
2.2 Médicament non prescrit apres transfert
2.3 Absence de prophylaxie ou de prémédication
2.4 Médicament synergique ou correcteur a associer
Sous dosage
3.1 Posologie infra thérapeutique
3.2 Durée de traitement anormalement raccourcie
Surdosage
4.1 Posologie supra thérapeutique
4.2 Méme principe actif prescrit plusieurs fois
Médicament non indiqué
5.1 Médicament prescrit sans indication justifiée
5.2 Médicament prescrit sur une durée trop longns sisque de surdosage
5.3 Redondance pharmacologique (2 principes alifffsrents de méme classe thérapeutique)
Interaction médicamenteuse
6.1 A prendre en compte
6.2 Précaution d’emploi
6.3 Association déconseillée
6.4 Contre-indication
Effet indésirable
Voie / Administration inappropriée
8.1 Autre voie plus efficace et moins colteusdfiaagfité équivalente
8.2 Méthode d’administration non adéquate
8.3 Mauvais choix de galénique
8.4 Libellé incomplet (absence de dosage...)
8.5 Plan de prise non optimal (répartition horairenoment)
Traitement non recu
9.1 Incompatibilité physico-chimique entre plusi&médicaments injectables
9.2 Probléme d'observance

10- Monitorage a suivre

1-
2-
3-
4-
5-
6-
7-

INTERVENTION (1 choix) DETAILS

Ajout (prescription nouvelle)

Arrét

Substitution / Echange

Choix de la voie d’administration

Suivi thérapeutique

Optimisation des modalités d’administration
Adaptation posologique

DEVENIR DE L'INTERVENTION

L] Acceptée
Non acceptée
[J Non renseigné
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ANNEXE 2

sy
—&a
& eneeT DECLARATION D’ERREUR OU RISQUE D’ERREUR
Pharmacie MEDICAMENTEUSE
DANS LES SERVICES DE SOINS

(A remplir par un pharmacien)

Date de déclaration ......... [, [, N° Fiche :
) . 4z Fonction :
Professionnel de santé déclarant
COOrdONNEES. .. ... e e,
Al - Service :

Tl o
Déclaration : [ | Risque d’erreur [] Erreur potentielle évitée [] Erreur
avérée

Renseignement sur le patient (veuillez préserverdhonymat du patient)

Initial du patient: ......................
Date de NaiSSance :............ceceeeeen. Sex¢ :|M []F

UFconcernée : .......coovvveeeinienninn.

Pathologies traitées et facteur de risque du
PALIENT 2.

Un autre patient est-il concerné par l'erreur maglienteuse (par exemple dans le cas d'une
confusion entre patients) 20ui [ ] Non
NB : veuillez renseigner une fiche par patient @né par I'erreur.

Les médicaments impliqués dans I'erreur médicamentese

L o Dosage ou Présentation | Administration ou
Nom de spécialité et laboratoire : C : Forme o . .
oncentration unitaire prise effective
[ ] Oui [ ] Oui
[ ] Non [ ] Non
[ ] Oui [ ] Oui
[ ] Non [ ] Non
[ ] Oui [ ] Oui
[ ] Non [ ] Non

\Circonstances de survenue de I'erreur médicamentees \

Décrivez les étapes de l'incident de maniere déailes personnes impliquées, I'organisation de
travail, les conséquences médicales ainsi quddps4itions prises apres l'incident.
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Quelles étapes du circuit du médicament sont coéesr?

] Prescription [] Transcription [] Transmission service -pharmacie
[] Dispensation [] Préparation [ ] Administration [ _] Surveillance []
Autre

Ou l'erreur a-t-elle été commise ?
[ ] En consultation [ ] A domicile [] Pendant I'hospitalisation

Détection de I'erreur médicamenteuse

Quand l'erreur a-t-elle été détectée ?

[ ] Avant administration [ ] Lors de 'administration [ _] Immédiatement apres
I'administration

[ ] Une heure aprés [ ] Dans les 24 heures [ ] Dans les 48 heures

[ ] Dans la semaine [ ] Dans le mois L AUII e

Comment I'erreur a-t-elle été détectée ?

[ ] Pharmacie [ ] Service

[ ] Analyse pharmaceutique de I'ordonnance [] Contrdle infirmier

[] Controle pharmaceutique de la préparation [ ] Par le patient lui-méme

] Contrdle pharmaceutiques de la dispensation [ ] Signes cliniques ou biologiques
du patient

[] Controle pharmaceutique du stock en dotation [] Dose(s) manquante(s)

[ ] Retour de dose(s) non utilisée(s)

[ ]Autre,

Les conséquences de I'erreur médicamenteuse

Quelles sont les conséquences pour le malade ?
[ ] Aucune ] Hospitalisation ] Mise en jeu du pronostic vital temporaire

[ ] Déces L AUIIES v

Vos propositions de prévention pour éviter qu’une geur analogue ne se reproduise :

Définition de I'erreur médicamenteuse :
Par erreur médicamenteuse, on entend tout événemeritrogene meédicamenteux eévitable
résultant d'un dysfonctionnement non intentionnel éns I'organisation de la prise en charge
thérapeutique médicamenteuse du patient.

De tels événements peuvent s’avérer secondaires a grescription ; la communication des
ordonnances ; I'étiguetage des médicaments, leur dxallage et leur dénomination ; leur
préparation, leur délivrance et leur dispensation ;leur administration par un professionnel de
santé ; linformatisation et I'éducation du patient; au suivi thérapeutique ainsi qu'aux
modalités d’utilisation

Déclaration transmise le : Par fax alD1 55 87 33 10signature :
e-mail : Erreur. MEDICAMENTEUSE @afssaps.sante.fr
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ANALYSE D'ORDONNANCE

DEFINITION DE LA SITUATION

v' PATIENT
0 Sexe, poids, age
o Pathologie, motif d’hospitalisation
0 Antécédents médicaux, co-morbidités
o Fonctions rénale et hépatique

v" MEDICAMENTS
o Historique médicamenteux, traitement habituel
o Deénomination, forme, dosage, voie d’administraties médicaments
prescrits
o0 Dose, horaires d’administration, rythme d’admir@gon, durée du
traitement

v La prescription du médecin a-t-elle été bien cosgat appliquée correctement
par les infirmiers ?

ANALYSE PHARMACOTHERAPEUTIQUE DE L’'ORDONNANCE

v Le traitement est-il en accord avec les recommamtatthérapeutiques, les
protocoles établis dans I'établissement ou le senavec le RCP du produit ?

v' Le patient a-t-il tous les médicaments nécessaresne prise en charge
satisfaisante ?

v' La posologie est-elle adaptée aux caractéristigliegques du patient, aux
dosages sanguins et a la pathologie traitée ?

v' La voie est-elle adaptée ? (Le patient peut-il @valLes comprimés sont-ils
écrasables ? Leur administration est-elle possialtesonde gastrique ? Une autre
voie plus efficace ou moins colteuse d'efficacitguigalente n’existe-t-elle
pas ?....)

v' La durée est-elle conforme ?

v" Tous les traitements sont-ils nécessaires ?

v" X a-t-il des redondances pharmacologiques ? (Zipes actifs appartenant a la
méme classe thérapeutigue ou un méme principe @&scrit sous 2 noms de
spécialités différents...)

v XY a-t-il des incompatibilités physicochimiques tteractions contenant —

contenu, incompatibilité physicochimique entre muss médicaments injectables
(risque de précipitation s’ils sont mélangés danmaéme perfusion)
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v Y a-t-il des interactions médicamenteuses ? :

o Interactions pharmacocinétiques

0 Interactions pharmacodynamiques

o Niveaux d’interaction différents
Pour effectuer I'étude des interactions médicamesge présentes dans les prescriptions,
utiliser comme références le dictionnaire Vidal®ergions papier et électronique), le
supplément interactions médicamenteuses du Vida®si que le thésaurus des
interactions médicamenteuses de 'AFSSAPS et la Bagslonnées Thériaque®.

v' Quels sont les effets indésirables potentiels 7l Egicessaire de les traiter ?

Sont-ils traités ?
v' XY a-t-il une surveillance particuliere a instauper

INTERVENTION PHARMACEUTIQUE

v' Si le pharmacien constate que :
o La sécurité (risque pharmacologique lié aux médaas) aux interactions
des produits entre eux ou a celle des produits leveofil du malade)

o L’efficacité (dosage, forme, voie d’administratian),

o Le confort (galénique inadaptée)

o L’économie (rationalisation des dépenses de santé)
Peuvent étre améliorés, il le signale au presarnptee pharmacien fait une proposition
ayant pour objectif une prise en charge optimalgatient. La prise en considération de
cette proposition ne se fera qu’aprés sa soumissiq@rescripteur et sa validation.
Il rédige une fiche d'intervention pharmaceutique.

v Les propositions peuvent étre :
o L’ajout d’'un meédicament
o L’arrét d'un traitement
o Lorsque l'un des médicaments prescrits ne fait pastie du livret
thérapeutique ou lorsqu’il doit étre changé, lerptacien propose une substitution
au prescripteur
Le changement de la voie d’administration
o0 La mise en place d’'un suivi thérapeutique du patien
o L’optimisation des modalités d’administration
o L’adaptation de la posologie en fonction de diveiteres.

(@)

v |l rappelle les précautions particulieres a prerildre de I'administration du
médicament ou lors du traitement ou la surveillapegticuliere au cours d'un
traitement.
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p y

RESUME

La pharmacie clinique a pour but d’améliorer l'eéfcité, la sécurité, 'économie et
la précision d'utilisation des traitements des qra8. C’est dans un contexte de forte
iatrogénie médicamenteuse, de sécurisation duittides médicaments et des dispositifs
meédicaux et de maitrise des dépenses de santéeqigzede se développer la pharmacie
clinique en France.

Une étude a été menée dans le service d’hospitatiseontinue d’oncologie et
d’hématologie du CHU de Brest. Pour cela, une e intégré cette unité de soins, a
temps partiel, afin de suivre les visites médicaede créer un partenariat avec I'équipe
infirmiére. L’objectif principal de cette étude itde réaliser I'analyse descriptive des
interventions pharmaceutiques sur les prescripgébmsen évaluer la pertinence. L'objectif
secondaire visait a mesurer I'impact de la présefwe pharmacien sur 'amélioration et
la sécurisation des produits de santé.

Le taux d’acceptation médicale des interventionsarpiaceutiques sur les
prescriptions médicales a été comparable a celtrastaux analogues avec une cotation de
leur impact clinique potentiel et une répartitioar score telles qu’il est possible de
conclure a une pertinence de cette activite. Redeatlent, il a été mis en évidence que la
présence du pharmacien au sein de l'unité de gmos améliorer la sécurisation de ce

circuit.



