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1ntroduction

L'arrêté du 31 mars 1999 définit les modalités de prescription, de dispensation et

d'administration des médicaments soumis à la réglementation des substances

vénéneuses dans les établissements de santé [57]. La dispensation du médicament

associe les étapes d'analyse de l'ordonnance, de préparation et de délivrance des

médicaments. L'objectif est d'obtenir le bon médicament pour le bon patient au bon

moment et de sécuriser le circuit du médicament.

La démarche de pharmacie clinique consiste en une intervention directe sur la

prescription, à partir de l'analyse pharmaceutique de celle-ci, en proposant, si besoin,

des modifications de la thérapeutique médicamenteuse. Elle s'accompagne d'un

conseil pharmaceutique et de la diffusion ciblée d'informations auprès du

prescripteur. Cette démarche repose, en particulier, sur l'identification, la prévention

et la résolution des problèmes.

A l'Hôpital Brabois Adultes du CHU de Nancy, une démarche de pharmacie clinique

est mise en œuvre dans le service d'Hématologie et Médecine Interne depuis 1991

grâce à la présence à temps plein d'un interne en pharmacie dans le service. Elle a

été étendue progressivement à deux autres services: le service de Maladies

Infectieuses et Tropicales et le service de Pneumologie.

L'organisation de l'activité de pharmacie clinique dans ces services de soins

s'articule autour de plusieurs points: l'analyse pharmaceutique des prescriptions

médicamenteuses et l'émission d'avis pharmaceutiques, le suivi des traitements des

patients hospitalisés, l'information sur les médicaments, le conseil aux patients

sortant ou hospitalisés, les réponses aux questions posées par le personnel médical

et soignant et le lien entre le service et les différents secteurs de la pharmacie.

Toutes ces activités nécessitent une collaboration étroite avec les médecins

prescripteurs et une parfaite intégration au sein de l'équipe de soins. Toutefois cela

nécessite le respect du territoire de chacun; le médecin établit le diagnostic et définit

une stratégie thérapeutique, le pharmacien peut à la fois aider la précision de cette

stratégie thérapeutique et aider l'infirmière pour une meilleure connaissance des



médicaments. Cette collaboration doit permettre l'optimisation thérapeutique et la

prévention d'une pathologie iatrogène médicamenteuse [47].

Il n'existe actuellement aucune formation structurée des internes avant leur prise de

fonction en service de soins. Il manque également un système organisé pour

conserver l'historique des actions réalisées et la transmission des différents

documents créés et utilisés au quotidien par les internes.

L'objectif de ce travail est donc de créer un outil de formation destiné aux internes et

aux étudiants en pharmacie en stage dans un service de soins. Cet outil devra leur

permettre d'acquérir une démarche pratique pour exercer leur activité de pharmacie

clinique, de standardiser la formation des internes dans les différents services de

soins et de formaliser le suivi des actions entreprises et le bilan de leur activité.
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1 Définitions générales

1.1 La pharmacie clinique

Cette notion a été définie, en 1961, par Ch. WALTON à l'Université de Kentucky:

« La pharmacie clinique est l'utilisation optimale du jugement et des connaissances

pharmaceutiques et biomédicales du pharmacien dans le but d'améliorer l'efficacité,

la sécurité, l'économie et la précision selon lesquelles les médicaments doivent être

utilisés dans le traitement des patients. »

1.1.1 Historique

Née dans les années 60 en Californie, la pharmacie clinique s'est largement

développée dans les hôpitaux d'Amérique du Nord, suite à des procès fait aux

médecins par les patients du fait d'erreurs thérapeutiques et/ou iatrogènes.

La mise en place d'un système de distribution des médicaments par doses unitaires

décentralisé a été un élément clef dans le développement progressif de la pharmacie

clinique. Les pharmaciens sont implantés dans des pharmacies satellites dans les

zones de soins. Leur présence, au cours des visites des malades, a été bien

acceptée par les autres membres de l'équipe médicale. Baker et Mc Connel ont

montré dans leur étude qu'une erreur était commise pour six médicaments

administrés. D'autres études ont montré que la mise en place du système de

distribution par doses unitaires décentralisé avait permis une diminution de 13 à 2%

d'erreurs.

Enfin l'engagement des pharmaciens des hôpitaux dans les centres de

renseignements sur les médicaments a également contribué au développement de la

pharmacie clinique aux Etats-Unis.

Elle est apparue ultérieurement au Québec à partir de 1975. Au Canada, les études

pharmaceutiques préparent à l'exercice de la pharmacie clinique soit en officine soit

en milieu hospitalier. L'école américaine est le modèle de formation des praticiens.

En Europe, la Société Européenne de Pharmacie Clinique (ESCP) organise depuis

une vingtaine d'année des congrès permettant aux pharmaciens hospitaliers des
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pays européens d'échanger entre eux sur l'état d'avancement des travaux de

pharmacie clinique dans leurs pays. Ils peuvent également travailler ensemble en

participant à des groupes de réflexion sur un certain nombre de thématiques, par

exemple: Maladies infectieuses, Gériatrie, Informations sur les médicaments,

Pédiatrie, Pharmacocinétique....

En France, le modèle québécois a particulièrement séduit certains pharmaciens

hospitaliers et universitaires français, qui ont souhaité l'appliquer dans notre pays. En

1983, une première définition de la pharmacie clinique a vu le jour: « utilisation, dans

le seul intérêt du patient, des connaissances pharmaceutiques et biologiques ».

Pour cela la France s'est dotée en terme d'enseignement des moyens de former des

pharmaciens cliniciens avec la 5ème année hospitalo-universitaire (AHU), et

également l'internat en pharmacie et le Diplôme d'Etudes Spécialisées de pharmacie

hospitalière et des collectivités.

Trois réformes ont été nécessaires à la création de la 5ème AHU. La première en

1962, a supprimé le stage de première année et les fameux « définitifs» tout en

créant en cinquième année les options: officine, recherche, industrie ... La réforme

BOHUON de 1978 crée les stages hospitaliers en 4ème année, il permet aux

étudiants de rencontrer le prescripteur et le malade. La troisième réforme dite

réforme LAUSTRIAT, s'est mise en place en 1984, elle crée la 5ème AHU et une 6ème

année de formation professionnelle [13, 14].

De plus, est née, en France, en 1983, la Société Française de Pharmacie Clinique

(SFPC) qui permet la publication sous son égide d'une revue trimestrielle associant

des articles originaux, des synthèses bibliographiques et des lettres de rédaction

approuvées par un comité de lecture. Elle organise tous les deux ans un congrès

permettant aux pharmaciens d'échanger sur leur pratique professionnelle et propose

des groupes de travail: standardisation et valorisation des actes pharmaceutiques,

indicateurs d'activité en pharmacie, erreurs médicamenteuses, pédiatrie, pharmaco

médico-économie. Son objectif est la promotion de la pharmacie clinique par tous les

moyens de formation et d'information.
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1.1.2 Pourquoi la pharmacie clinique?

Un certain nombre d'études montre que 5 à 7% des hospitalisations sont dus à

des pathologies iatrogènes et peuvent être responsables de décès ou d'incapacité

parfois majeure [4, 19, 28, 33].

L'analyse de l'origine de ces accidents montre que certains sont évitables comme:

- surdosage,

- non respect des contre-indications,

- antagonisme thérapeutique,

- voie d'administration inappropriée,

- erreur de malade,

- interactions médicamenteuses dangereuses.

L'application d'une démarche qualité à la prescription et à la dispensation des

médicaments permettrait de diminuer le nombre de ces accidents [43, 56].

En effet la société tolèrerait-elle de la part de la SNCF ou d'EDF 5 à 7%

d'accidents?

Le pharmacien est le professionnel de santé qui a pour mission de dispenser le

médicament au malade, à partir d'une ordonnance en assurant toute la sécurité que

le malade est en droit d'attendre.

Cependant le problème est complexe car entre le médicament et le patient, il existe

plusieurs intermédiaires:

- le médecin qui prescrit,

- le pharmacien qui dispense,

- l'infirmière qui administre.

Or, à chaque étape, une erreur peut survenir, il est donc important de sensibiliser

tous les acteurs de santé à l'iatrogénie, de mettre en place un système d'assurance

qualité afin d'optimiser le bon usage du médicament.

L'iatrogénie est définie par le Haut Comité de la Santé (1996) comme « les

conséquences indésirables ou négatives sur l'état de santé individuel ou collectif de
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tout acte ou mesure pratiques ou prescrits par un professionnel habilité qui vise à

préserver, améliorer ou rétablir la santé ».

L'Association pour l'Assurance Qualité en Thérapeutique et l'Evaluation (AAQTE) a

défini l'erreur médicamenteuse comme « un Evénement Iatrogène Médicamenteux

(EIM) évitable résultant d'un dysfonctionnement non intentionnel dans l'organisation

de la prise en charge thérapeutique médicamenteuse du patient». L'erreur

médicamenteuse concerne tous les acteurs du circuit qu'elle ait ou non une

traduction clinique pour le patient.

Ces différents éléments peuvent permettre d'expliquer le développement de la

pharmacie clinique depuis ces vingt dernières années en France [13, 43, 60].

Dans cette optique, l'analyse de la prescription par le pharmacien constitue une des

étapes fondamentales de son activité.

1.2 Analyse pharmaceutique des prescriptions

médicamenteuses

L'analyse pharmaceutique des prescriptions médicamenteuses est réglementaire

dans les établissements hospitaliers en France depuis la publication de l'arrêté relatif

aux modalités de prescription, de dispensation et d'administration des médicaments

en établissements de santé du 9 août 1991, remplacé par l'arrêté du 31 mars 1999.

L'objectif est d'identifier, de résoudre et de prévenir les problèmes liés à la prise de

médicaments.

L'analyse des prescriptions porte sur le respect des contre-indications, des

posologies (en fonction de l'état physiopathologique du patient: insuffisance rénale,

insuffisance hépatique... ), la recherche des interactions médicamenteuses, des

précautions d'emplois et mises en garde.
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Rappelons qu'un pharmacien doit toujours être très exigeant vis-à-vis de la

prescription médicamenteuse, c'est sa raison d'être; priver un pharmacien d'une

ordonnance, c'est priver un médecin de son malade.

L'analyse des prescriptions doit donc conduire à optimiser la prise en charge du

patient afin d'obtenir l'état de santé recherché pour le patient, au moindre risque pour

lui et au meilleur coût pour la société.

1.2.1 Analyse des prescriptions: méthode par résolution de problème

pharmaceutique

Différents auteurs ont décrit des méthodes d'analyse de prescription basées sur

l'utilisation de logiciels, de tables (Willson) ou de check-list (LANOT de Batty). Une

autre méthode «Problem-Oriented Approach» ou méthode par résolution de

problème pharmaceutique est considérée comme la plus rigoureuse et la mieux

construite. Le point de départ de cette procédure est la situation clinique du patient

(pathologie, symptôme...). Différentes étapes, recueil des données, analyse du

problème, élaboration de solutions, s'enchaînent pour aboutir à des propositions

énoncées par le pharmacien aux patients, prescripteurs ou autres personnels de

santé [50].

Son déroulement est le suivant:

./ Etape 1 : S'intéresser au patient

Cette première étape consiste à réunir des renseignements pertinents sur le patient

et sa pathologie. Par exemple:

• les caractéristiques physio-pathologiques du patient (âge, sexe, poids, fonction

rénale) pouvant avoir des conséquences pharmacocinétiques et posologiques sur

le traitement médicamenteux,

• l'ensemble des données relatives à la maladie pouvant avoir des conséquences

sur la thérapeutique: contre-indication à l'utilisation de certains médicaments... ,

• les objectifs thérapeutiques visés par chacun des médicaments.
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./ Etape 2: Lister et classer les situations cliniques pharmaceutiques

des patients par ordre de priorité

Une liste des situations cliniques est établie à partir des renseignements collectés.

Ces renseignements sont ensuite classés en fonction du degré de sévérité, de la

nécessité d'obtenir l'aide d'un spécialiste, d'une résolution immédiate ou non. Cette

classification permet d'établir l'ordre de résolution des problèmes pharmaceutiques.

./ Etape 3: Etablir des objectifs thérapeutiques quantitatifs et

mesurables pour chaque situation

Le pharmacien établit des objectifs de santé quantitatifs et mesurables. Il peut s'agir

par exemple de soigner ou ralentir l'évolution d'une maladie, de traiter ou prévenir

l'apparition d'un symptôme.

Le résultat de cette étape doit être tel que le patient reçoive un traitement adapté à

son problème, à la posologie adéquate et sans signe d'intolérance au traitement.

./ Etape 4: Déterminer les solutions possibles permettant d'atteindre

ces objectifs

Une hiérarchisation des solutions est effectuée en fonction de l'efficacité ou de

l'inefficacité du traitement, de la différence d'activité biologique ou pharmacologique

des médicaments, des allergies ou des effets indésirables déjà présentés par le

patient, des différences de présentation galénique et enfin de la préférence du

patient.

Le pharmacien propose la solution qu'il considère comme la mieux adaptée au

patient en tenant compte de tous les critères énumérés précédemment.
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./ Etape 6: Fixer les modalités de suivi permettant ultérieurement de

déterminer si les objectifs sont atteints

Dans cette étape, le pharmacien peut proposer la réalisation de dosage régulier pour

des médicaments à marge thérapeutique étroite, par exemple le contrôle régulier de

l'INR chez un patient traité par antivitamine K... Il peut également proposer un suivi

de la tension artérielle chez un patient traité par anti-hypertenseur, ou encore un

suivi de la clairance à la créatinine lors d'un traitement par des médicaments

néphrotoxiques.

./ Etape 7 : Préconiser la solution et les modalités de suivi

Le pharmacien communique aux prescripteurs par écrit ou oralement un avis

pharmaceutique. Mais il peut également participer à la mise en place de la solution

par l'intermédiaire de conseils donnés directement au patient.

./ Etape 8 : Suivre la bonne application de la solution et s'assurer gue

les résultats escomptés ont été obtenus

Ce suivi se fait à intervalles adaptés en fonction de chaque problème ou de chaque

solution suggérée. De plus, il incombe au pharmacien, lorsque les résultats obtenus

ne sont pas ceux attendus, de reconsidérer la solution proposée.

J. Calop en 1997 propose sous forme de schéma, un algorithme de validation de

l'ordonnance, reprenant les différents items retenus dans la méthode par résolution

de problème [13]. (Figure 1)
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1. S'intéresser au malade
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contre-indications rénale , respiratoire , hépatique, cardiaque ...
pharmacocinétiqueset

des médicaments DIAGNOSTIC DE LAMALADIE PRINCIPALE ETDES
posologiques

PATHOLOGIES ASSOCIEES af in de situer l'objectif
thérapeutique principal et les objectifs

thérapeutiques secondaires

2. S'inté resser aux médicaments de l'ordonnance Hiérarchiser l'importance des
médicaments de l'ordonnance et
situer les voies d'administration

ANALYSE DES 3 POINTS CRITIQUES d'une ordonnance
1. les contre-indications physiopathologiques

2. les posologies
3. les interactions médicamenteuses dangereuses

Repérer également les médicaments à marge thérapeutique étroite

1. Vérification des 2. Vérification des POSOLOGIES et 3. Détection, analyse et gestion des
CONTRE-INDICATIONS rédaction d'un plan de prise en INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES
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interrogatoire galénique des médicaments et des "infirmière
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Sur le plan biologique
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posologique et plan de prise

Conseils
hyg iénodiététiques
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Figure 1 : Algorithme simplifié de validation d'une ordonnance proposé par J. Calop
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Afin de détecter les points critiques d'une ordonnance il est possible de se poser

quelques questions clés.

1.2.2 Questions clés pour identifier les problèmes médicamenteux

./ Etat physiopathologique du patient

Quelles sont les caractéristiques physiopathologiques du patient: âge, poids,

fonction rénale 7...

Quels sont les antécédents du patient 7

./ But du traitement

y a-t-il encore une indication pour chaque médicament 7

Quels sont les objectifs thérapeutiques 7 Sont-ils atteints 7

./ Sécurité du traitement

y a-t-il des contre-indications physiopathologiques 7 Allergie 7 Insuffisance rénale 7

Insuffisance hépatique 7....

y a-t-il des médicaments à marge thérapeutique étroite 7

y a-t-il une adaptation posologique à effectuer 7

y a-t-il des interactions médicamenteuses cliniquement significatives 7

./ Evaluation de l'efficacité du traitement

y a-t-il un suivi biologique à réaliser 7 Glycémie 7 INR 7 ....

y a-t-il un suivi clinique à réaliser 7 Fièvre? Oedème 7 Tension artérielle 7... [51]

1.3 L'acte pharmaceutique

En milieu hospitalier, la dispensation des médicaments est l'acte pharmaceutique

essentiel. Celui-ci est sous la responsabilité directe du pharmacien.
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La dispensation est définie dans le code de la santé publique (article R. 5015-48)

comme l'acte pharmaceutique associant à la délivrance des médicaments:

l'analyse pharmaceutique de l'ordonnance médicale,

la préparation éventuelle des doses à administrer,

la mise à disposition des informations et des conseils nécessaires au bon

usage du médicament.

L'analyse de la prescription médicamenteuse s'applique à toutes les prescriptions

avant leur délivrance et leur administration. Elle comporte deux étapes, tout d'abord

son analyse réglementaire, puis son analyse pharmaco-thérapeutique.

L'analyse réglementaire consiste à contrôler:

l'exhaustivité des données administratives requises par la réglementation:

./ identification de l'établissement et de l'unité de soins,

./ nom et qualité du prescripteur et le cas échéant, sa qualification ou

son titre,

./ habilitation du prescripteur,

./ date et signature du prescripteur,

./ numéros de téléphone ou de télécopie,

./ nom, prénom, âge, sexe et si nécessaire, poids et taille du patient,

./ dénomination des médicaments prescrits, dosage, présentation,

posologies, formules détaillées sur les présentations,

./ durée de traitement (ou nombre d'unités de conditionnement

prescrites ).

la conformité de la prescription à la réglementation pour les médicaments

à prescription restreinte:

./ spécialité du service,

./ qualification ou titre du prescripteur,

./ mentions devant figurer sur la prescription.

L'analyse pharmaco-thérapeutique des prescriptions est réalisée par un pharmacien

ou par un interne en pharmacie ayant reçu délégation. Cette analyse consiste à

vérifier:

la cohérence des prescriptions,
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les éventuelles redondances pharmaco-thérapeutiques,

les posologies (doses, durées et rythme d'administration),

les compatibilités ou incompatibilités physico-chimiques,

les interactions pharmacodynamiques, pharmacocinétiques, cliniques ou

contenant-contenu,

les effets indésirables potentiels, ...

Pour effectuer cette analyse pharmaco-thérapeutique, le pharmacien peut utiliser la

méthode par résolution de problème et peut être amené à consulter le dossier

médical du patient.

L'analyse pharmaceutique des prescriptions médicamenteuses est une activité clé

dans la prise en charge du patient hospitalisé. En 2005, en France, les dépenses

pour les médicaments ont représenté plus de 30 millions d'euros. Mais, de part

l'organisation hospitalière actuelle, dans de nombreux hôpitaux, le pharmacien ne

peut pas valider toutes les ordonnances. En effet, le plus souvent, la totalité de la

prescription pour un patient ne parvient pas au pharmacien. Seuls les médicaments

définis par la Commission du Médicament et des Dispositifs Médicaux Stériles

(COMEDIMS) de l'établissement comme nécessitant une ordonnance sont connus

du pharmacien si celui-ci ne se déplace pas dans les services de soins pour

connaître la totalité des médicaments reçus par un patient.

L'informatisation de la prescription médicale en cours de déploiement dans les

établissements de santé permettra de remédier à ce problème.

Selon l'étude ENEIS, entre 250 000 et 460000 événements indésirables graves

surviennent chaque année durant l'hospitalisation, dont 20 % sont liés aux

médicaments, or 50 % des événements indésirables liés aux médicaments sont

évitables. A l'hôpital, les compétences pharmaceutiques sont sous exploitées.

En effet, de nombreuses études démontrent que l'intervention du pharmacien par

l'analyse des prescriptions et la transmission d'avis permet de sécuriser le circuit du

médicament [2,4,28,33,47, 50].
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1.4 L'avis pharmaceutique

1.4.1 Définition

Selon Bright, un avis pharmaceutique se définit comme «toute proposition de

modification de la thérapeutique médicamenteuse initiée par le pharmacien» ou

« toute activité entreprise par le pharmacien qui bénéficie au patient »,

Il comporte l'identification, la prévention et la résolution des problèmes liés à la

thérapeutique médicamenteuse. Il vise à donner des éléments pouvant modifier ou

améliorer l'efficacité, la sécurité ou le coût du traitement. Cependant le médecin reste

libre de sa prescription, il dispose seulement d'éléments supplémentaires. L'impact

de ce type de service pharmaceutique peut être décrit selon deux valences:

épidémiologique (impact clinique pour le patient) et économique (réduction des coûts

de traitements ou journées d'hospitalisation évitées).

1.4.2 Cadre réglementaire

L'avis pharmaceutique fait partie intégrante de la dispensation qu'elle ait lieu en

officine ou à l'hôpital [34, 36]. Il peut concerner:

une proposition de suppression de médicaments redondants,

une proposition de modification de posologie,

une information à prendre en compte lors de l'administration ou du suivi du

traitement,

une proposition d'équivalent thérapeutique, figurant au livret thérapeutique

de l'établissement et/ou recommandé dans les protocoles validés par la

COMEDIMS ou dans les conférences de consensus internationale ou

nationale,

une proposition de traitements correcteurs des effets indésirables

prévisibles (exemple: prescription d'un anti-émétique lors d'une cure de

chimiothérapie anticancéreuse),

ou toute autre proposition visant à améliorer la prise en charge

thérapeutique du patient (exemple: établissement d'un plan de prise
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tenant compte des interactions pharmacocinétiques entre deux

médicaments).

Dans tous les cas, la mise en œuvre des propositions du pharmacien est soumise à

la validation du prescripteur et au changement de sa prescription.

L'avis pharmaceutique sera communiqué au prescripteur en rendant compte des

analyses, des motifs et des décisions du pharmacien. Il doit préciser la nature du

problème, l'argumentaire du pharmacien et sa proposition éventuelle ainsi que

l'origine des informations ayant justifié son intervention.

L'intervention du pharmacien hospitalier peut être particulièrement conséquente en

terme de qualité de soins et de maîtrise des dépenses médicamenteuses. Le

développement des activités de pharmacie clinique au sein d'un hôpital peut avoir

des répercussions non seulement sur les coûts mais surtout sur la qualité des soins.

En effet Guignon et al. ont montré que 79% des interventions d'un pharmacien

clinicien amélioraient la prise en charge du patient, parmi lesquelles 22% avaient une

conséquence clinique [27]. Les avis pharmaceutiques ont donc bien un impact sur la

prise en charge du patient.
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2 La pharmacie clinique à l'hôpital

2.1 Objectifs

De nombreuses études anglo-saxonnes et quelques études françaises montrent

que chez le patient hospitalisé peuvent survenir des EIM entraînés par une erreur

médicamenteuse [2, 58]. Bates et al ont ainsi observé 5,3 erreurs médicamenteuses

pour 100 prescriptions. Parmi elles, 0,9% ont conduit à un EIM avéré, 6,6% à un EIM

potentiel et 92,5% n'ont engendré aucune conséquence pour le patient [4].

En 2001, Phillips et al. ont évalué à 10% le nombre d'erreurs médicamenteuses

ayant des conséquences sur le patient [41].

En 1999, Leape et al. ont montré que la présence d'un pharmacien dans une unité

de soins intensifs réduisait de 66% les EIM évitables. Augry et al. ont montré, dans

une étude prospective de 5000 ordonnances portant sur les erreurs de prescription

de médicaments cytotoxiques sur une période de 26 mois, que 115 prescriptions

(2,3% des ordonnances) comportaient des erreurs ou des imprécisions et que 0,28%

de ces erreurs auraient pu être fatales pour le patient [2].

Vernardet et al. ont montré dans leur étude réalisée sur une période de 5 ans que

près de 10 % des prescriptions faisaient l'objet d'une intervention pharmaceutique.

Les avis pharmaceutiques les plus fréquents concernaient des interactions

médicamenteuses (31 %) et des changements de posologies (20%) notamment en

cas d'insuffisance rénale [47].

Les centres régionaux de pharmacovigilance ont estimé à 10,3% la proportion de

patients hospitalisés subissant un effet indésirables médicamenteux. L'étude ENEIS

trouve une origine médicamenteuse pour 20% des événements iatrogènes

hospitaliers, soit 90000 patients par an [31]. Environ la moitié des EIM pourrait être

évitée.
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Dans le rapport intermédiaire « MeaH : Circuit du médicament Approfondissement

Fin des phases 1 et 2 » remis au ministère de la santé et de la solidarité, on trouve

la répartition des erreurs médicamenteuses selon les étapes du circuit des

médicaments:

- prescription: 35 - 39 %

- transcription: 13 - 17 %

- dispensation: 22 - 25 % répartit entre les préparations galéniques (4 - 9

%) et la délivrance (13 - 21 %)

- administration: 18 - 29 %

- suivi thérapeutique: 1 %

Les principaux types d'erreurs sont des erreurs de :

- dose (37 %),

- médicament (18,5 %)

- patient (9 %)

- posologie ou concentration (10 %)

Des études, comme celle de Brudieu et al. ou Kausch et al., montrent un taux

d'acceptation de la présence pharmaceutique dans les unités de soins de 81% par

les médecins ou une note de satisfaction de 7,03/10. Des résultats similaires sont

retrouvés dans l'étude de Benoit [7, 10, 32].

2.2 Les acteurs

Le pharmacien peut être aidé dans sa tâche par les internes ou les étudiants en

pharmacie en stage dans les services de soins; ceux-ci pouvant apporter de part la

connaissance du patient des éléments complémentaires (antécédents du patient,

allergie, motif d'hospitalisation, insuffisance rénale ... ) nécessaires à la validation de

l'ordonnance.

L'enseignement universitaire, le stage hospitalier de 5ème année des études de

pharmacie et l'internat en pharmacie ont pour finalité de former des praticiens

hautement compétents, capable d'exercer de manière autonome leur métier et de

collaborer avec les autres acteurs du système de santé.
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Comme nous l'avons vu précédemment, l'analyse et la validation pharmaceutique

des prescriptions médicales ainsi que la mise à disposition d'informations

nécessaires à l'administration et au bon usage des médicaments des autres

professionnels et du patient font partie intégrante des missions du pharmacien.

Cependant celui-ci peut déléguer, sous sa responsabilité, une partie de ces activités

aux internes et/ou étudiants hospitaliers.

2.2.1 L'interne en pharmacie

Le décret n088-996 du 19 octobre 1988 relatif aux études spécialisées du

troisième cycle de pharmacie fixe les statuts des internes en pharmacie [16].

Les internes reçoivent une formation théorique et pratique à temps plein pendant

quatre années (8 semestres) et préparent un diplôme d'études spécialisées (DES).

Un candidat reçu à un concours d'internat en pharmacie ne peut être nommé interne

que s'il a validé complètement l'année hospitalo-universitaire.

Au cours de sa formation et de ses fonctions hospitalières, l'interne en filière

Pharmacie Hospitalière et des Collectivités doit effectuer au minimum cinq semestres

dans des services agréés pour recevoir des internes du DES de cette spécialité, dont

au moins trois dans des pharmacies hospitalières. Trois autres semestres doivent

être effectués dans la mesure du possible: dans un service clinique agréé, dans une

pharmacie hospitalière d'un établissement non CHU agréé, dans un service

extrahospitalier agréé (DRASS, ARH... ) [61].

Il est sous la responsabilité du personnel médical et pharmaceutique et il peut avoir

sous sa surveillance des étudiants en 5ème AHU.

2.2.2 L'étudiant en Sème année hospitalo-universitaire

Le décret n085-385 du 29 mars 1985 fixe les statuts des étudiants hospitaliers en

pharmacie. Il participe à l'activité hospitalière sous la responsabilité du personnel

médical et pharmaceutique, et sous la surveillance des internes en médecine et en

pharmacie [15].

18



Il est en formation à l'hôpital S demi-journées par semaine durant toute l'année

universitaire. Le fascicule «Guide pédagogique des fonctions hospitalières de

pharmacie clinique à l'usage des étudiants de 5ème année hospitalo-universitaire»

définit les objectifs à atteindre [13]. Ce guide décrit l'organisation et les modalités de

validation des fonctions hospitalières.

Cette année hospitalo-universitaire est effectuée par tous les étudiants de 5ème

année quelle que soit la filière choisie: officine, industrie, internat, recherche.

Les objectifs de cette année sont:

d'apprendre à connaître la prescription du médecin, le médicament lui

même, la surveillance des effets du médicament, les précautions que

l'administration d'un médicament nécessite,

de réfléchir à partir de cas précis et réel à la thérapeutique

médicamenteuse et de la discuter positivement ou négativement par une

approche coût/efficacité et risque/bénéfice thérapeutique pour pouvoir

ensuite avec l'expérience émettre une opinion pouvant aider le corps

médical à affiner sa thérapeutique médicamenteuse.

De plus l'étudiant en Sème AHU, permet également de personnaliser les relations

entre les services de soins (équipe médicale et paramédicale) et le service

pharmacie en jouant le rôle d'interlocuteur privilégié.

2.3 Impact des avis pharmaceutiques

pharmaciens hospitaliers

émis par les

De nombreuses études évaluant l'impact des avis pharmaceutiques ont été

publiées et montrent que les avis pharmaceutiques peuvent avoir un impact à trois

niveaux différents:

un impact sur la décision finale du prescripteur c'est à dire l'acceptation

ou le refus de l'avis pharmaceutique par le prescripteur,

un impact clinique par rapport à la gravité de l'EIM en comparaison à

une non intervention,

un impact économique exprimé en réduction de coût de traitement ou

en journées d'hospitalisation évitées.
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2.3.1 Impact sur la décision finale du prescripteur

L'impact sur la décision finale du prescripteur est le plus facilement exploitable; il

est donc le plus présent dans la littérature.

L'étude prospective de Bedouch et al. réalisée dans cinq services de soins d'un

centre hospitalier universitaire (CHU) sur une période de trois semaines montre que

47,1% des avis pharmaceutiques émis ont été acceptés par les prescripteurs, 10,8%

ont été refusés et 42,1% étaient non évaluables. Sur les 128 avis pharmaceutiques

présentant une conséquence clinique pour le patient, 81,3% ont été acceptés par les

prescripteurs [6]. On retrouve des chiffres similaires, dans l'étude de Beuzit et al. :

47,5 % des interventions pharmaceutiques émises ont été acceptées par le

prescripteur, avec comme conséquence une diminution du nombre de médicament

prescrit par patient de 5,75 à 5,56 [8].

Prot-Labarthe et al. ont montré que dans un service de pédiatrie générale d'un

hôpital français, entre 86 et 93,1% des avis pharmaceutiques étaient acceptés par

l'équipe soignante [43]. Ces résultats sont comparables à ceux obtenus par Guignon

et al. qui ont mené une étude de 3 mois au CHU de Grenoble, dans un service de

médecine spécialisé de 26 lits. Un interne en pharmacie est présent à temps plein

dans ce service et valide quotidiennement toutes les nouvelles prescriptions. Les

résultats de cette étude montrent que sur 136 avis pharmaceutiques émis après

analyse de 464 prescriptions, 117 avis ont été suivis par le prescripteur soit un taux

de 86% [27].

Benoit et al. ont montré, dans une étude prospective de 10 mois consécutive à

l'instauration d'une présence pharmaceutique dans des services de médecine et de

chirurgie, que 76% des avis ont été acceptés par les prescripteurs, 10% refusés et

10% étaient non renseignés [7]. Des chiffres similaires ont été retrouvés dans l'étude

de Gaillard et al. avec 73,6% des interventions acceptées par les prescripteurs [24].

En 2007, Demange a montré, dans une étude prospective de 4 mois menée dans 2

services de chirurgie et 5 services de médecine d'un centre hospitalier, que 12 % des

prescriptions analysées donnaient lieu à une intervention et que celles-ci étaient

acceptées en moyenne dans 74,5% des cas (89,3% en médecine). Un taux plus
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faible est retrouvé dans les services de chirurgie, les chirurgiens ne souhaitant pas

modifier les traitements des pathologies chroniques de leur patient [21].

Il a également été montré, en France, que l'acceptation des interventions

pharmaceutiques par les prescripteurs est plus importante en cas de transmission

orale par un pharmacien participant aux visites médicales qu'en cas de transmission

informatisée ou écrite [6].

2.3.2 Impact clinique

La présence d'un pharmacien dans une unité de soins a montré son efficacité

dans la réduction de l'iatrogénie médicamenteuse en unité de soins intensifs, en

médecine et en chirurgie.

L'analyse des avis pharmaceutiques a mis en évidence l'efficacité de la collaboration

entre le médecin et le pharmacien, nécessaire à l'optimisation thérapeutique.

Guignon et al. ont montré dans leur étude prospective, sur 3 mois, dans un service

de médecine spécialisé du CHU de Grenoble, qu'après l'analyse de 464

prescriptions par l'interne en pharmacie présent à temps plein dans le service, 136

avis pharmaceutiques avaient été émis. Un comité composé d'un médecin et d'un

pharmacien a évalué rétrospectivement l'impact clinique de ces avis. Sur le plan

clinique: 13% des avis ont eu un impact clinique nul, 65% ont eu un impact clinique

significatif (augmentation de l'efficacité du traitement, de la sécurité du patient, de la

qualité de vie) et 22% ont eu un impact très significatif (évitement d'un

dysfonctionnement organique, d'une surveillance médicale intensive, d'une séquelle

irréversible) [27].

Dans l'évaluation de l'activité d'analyse de prescription menée par Zamparutti et al.

dans un service clinique de gériatrie sur une période de 12 mois, on note que sur

185 interventions effectuées, 133 (72%) ont eu une portée clinique modérée à

importante (exemple donné par l'auteur: administration de 250 /lg de digoxine par

jour pour une prescription à 125 /lg par jour) et 52 (28%) ont eu un impact clinique

nul (par exemple substitution d'un médicament ne figurant pas au livret thérapeutique

de l'établissement) [51J.
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Dans l'étude prospective de Chedru menée dans deux services de chirurgie et un

service de médecine sur une période de 15 jours, 84 interventions pharmaceutiques

ont été relevées. Dix huit interventions ont été considérées par le pharmacien comme

significatives en termes d'impact clinique pour le patient et ont été soumises à deux

médecins extérieurs aux services étudiés. Parmi les 18 interventions évaluées, 15

(72%) ont été considérées comme présentant un effet significatif pour le patient et 3

(28%) un impact nul. Les interventions les plus cotées ont été celles correspondant à

des ajustements posologiques de traitements néphrotoxiques ou neutropéniques

[18].

2.3.3 Impact économique

Quelques études dans la littérature évaluent l'impact économique de l'avis

pharmaceutique.

En 2005, Kausch et al ont montré dans leur étude prospective de 6 mois de mesure

de coûts que, dans une unité de chirurgie, sur 60 interventions pharmaceutiques

ayant un impact potentiel sur la qualité des soins, 51 (85%) ont été acceptées par les

chirurgiens et 41 (80%) ont eu un impact économique. Un comité d'expert a estimé

que les interventions du pharmacien ont permis de réduire d'environ 41 euros les

coûts des traitements par patient hospitalisé, soit sur 6 mois une réduction en

moyenne de 4973 euros. Des économies de 1,19 à 2,31 euros pour chaque euro

investi dans un salaire de pharmacien ont ainsi été réalisées [32].

Dans le cadre d'une présence pharmaceutique dans les services, les durées de

séjour peuvent être diminuées comme le montre l'étude de Guignon et al, pour

laquelle un comité d'expert a estimé que 118 journées d'hospitalisation ont pu être

évitées grâce aux 22% d'interventions ayant un impact très significatif sur la prise en

charge du patient [27].

Isaac et al. rapportent ainsi dans leur étude de 65 interventions pharmaceutiques

ayant un impact significatif pour le patient, 172 journées d'hospitalisation évitées

pour 138 lits de médecine et de chirurgie, soit une économie extrapolée d'environ

51 000 euros [29].

22



Comme nous venons de le voir, l'impact des avis pharmaceutiques a donc été

largement prouvé dans la littérature tant du point de vue clinique qu'économique

A l'hôpital Brabois Adultes du CHU de Nancy, un interne en pharmacie est présent à

temps plein dans le service de Maladies Infectieuses et Tropicales depuis 1998. Il est

aidé dans son activité par un ou deux étudiants en Sème AHU présents six demi

journées par semaine. Une part importante de leur activité est représentée par

l'analyse des prescriptions médicamenteuses des patients hospitalisés et l'émission

éventuelle d'avis pharmaceutique suite à cette analyse.
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3 Travail réalisé

Elaboration d'un outil de formation

3.1 Objectifs

Les objectifs de ce travail sont multiples:

former les internes et les étudiants en stage en service de soins et leur

apporter des outils nécessaires à leur pratique quotidienne,

standardiser la pratique des internes et étudiants en pharmacie en stage

dans les différents services de soins,

valoriser leur travail.

3.2 Démarche

3.2.1 Contexte

Depuis 1990, un poste d'interne en pharmacie a été ouvert dans le service

d'Hématologie et Médecine Interne de l'hôpital Brabois Adultes de Nancy. Ont suivi

ensuite un poste dans le service de Maladies Infectieuses et Tropicales en 1997 et

dans le service de Pneumologie en 2002.

3.2.2 Constat

Au cours de ces années, les internes en stage clinique ont réalisé de nombreuses

actions, par exemple: dans le service d'Hématologie et Médecine Interne, la

réalisation d'un document relatif au suivi des chimiothérapies anticancéreuses

(Annexe 1), l'élaboration de différents documents de travail comme les modalités

d'administration des médicaments injectables ; dans le service de Maladies

Infectieuses et Tropicales une étude, sur une période de 3 mois, de l'impact des avis

pharmaceutiques émis après l'analyse des prescriptions sur la décision finale du

prescripteur et sur l'état clinique du patient [50], la mise en place d'une fiche
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d'évaluation de la connaissance du patient de son traitement anticoagulant oral

(Annexe 2).

Or, actuellement, les internes en pharmacie qui prennent leurs fonctions en service

de soins ne suivent pas de formation spécifique. A chaque début de semestre, la

formation du futur interne en stage se résume à passer quelques heures auprès de

l'interne qu'il va remplacer; celui-ci lui présente le service, l'équipe médicale et

paramédicale et les activités à effectuer durant son stage afin d'assurer au mieux la

continuité des actions et interventions menées.

De plus il n'existe pas de système organisé pour conserver l'historique des actions

réalisées et des différents documents créés et utilisés au quotidien. A chaque

changement d'internes on constate donc un manque de continuité et de suivi dans

les activités mises en place par les internes précédents.

Le manque de structuration à la fois de la formation de l'interne en début de stage

clinique et du suivi de l'activité et des actions entreprises se traduit par une disparité

de la qualité de l'activité des internes au cours des différents stages.

Même si l'interne est sous la responsabilité du chef de service de l'unité de soins, il

semble indispensable qu'un pharmacien puisse former et servir de référent pour les

internes en stage clinique.

Enfin, pour compléter cette organisation, il manque également un versant « bilan

d'activité » pour:

une meilleure visibilité de l'activité réelle effectuée par l'interne dans le

service de soins,

évaluer l'impact clinique et économique genere par une présence

pharmaceutique dans un service de soins par l'intermédiaire d'un interne

en pharmacie,

- valoriser le stage clinique dans la formation de l'interne en pharmacie.
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3.2.3 Propositions

Afin de préciser le rôle d'un interne en pharmacie en service de soins, nous avons

pris comme exemple notre activité dans le service de Maladies Infectieuses et

Tropicales.

Dans un premier temps, nous avons fait un état des lieux le plus exhaustif possible

de tous les types d'actions menés et des types d'interventions réalisés par l'interne

en pharmacie. Nous avons ainsi pu identifier sept grandes actions accomplies par

l'interne dans ce service, certaines de manière quotidienne d'autres étant plus

ponctuelle.

Dans un second temps, à partir de ce bilan, nous avons élaboré un outil de formation

afin de standardiser la formation des internes en stage clinique et de formaliser le

suivi des actions entreprises et le bilan de leur activité.

3.3 Activité de l'interne en pharmacie dans le service de

Maladies Infectieuses et Tropicales

3.3.1 Description du service

Le service de Maladies Infectieuses et Tropicales de l'hôpital Brabois Adultes de

Nancy est composé de trois unités fonctionnelles (UF) : deux unités d'hospitalisation

conventionnelle et une unité d'hospitalisation de jour. Il comporte 50 lits (22 lits dans

chaque unité d'hospitalisation conventionnelle et 6 lits dans l'unité d'hospitalisation

de jour). Une des deux unités d'hospitalisation conventionnelle est depuis le mois

d'avril 2007 un secteur de cohorting des patients porteurs d'un Enterococcus faecium

résistant à la vancomycine hospitalisés au CHU de Nancy. Le service regroupe

également un centre de vaccination, un centre de consultation anti-rabique, un

centre d'information et de dépistage des infections sexuellement transmissibles, un

centre de vaccination et une consultation anti-malarique.

Chaque UF est sous la responsabilité d'un médecin senior (praticien hospitalier) et

d'un assistant-chef de clinique. Chaque semestre, 2 ou 3 internes en médecine sont

affectés par unité aidés dans leur tâche par une dizaine d'externes en médecine se

répartissant entre les 3 UF. Depuis 1998, un interne en pharmacie est présent à
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temps plein pour l'ensemble du service. Un ou deux étudiants en Sème AHU sont

également présents à mi-temps dans le service du début du mois de novembre à la

fin du mois de septembre (changement tous les quadrimestres).

L'équipe soignante, les aide-soignantes et les agents de service hospitaliers de

chaque UF sont sous la responsabilité d'un cadre de santé. De plus sont affectés au

service des kinésithérapeutes, des assistantes sociales, des psychologues, des

ergothérapeutes, des diététiciennes et des orthophonistes.

3.3.2 Rôle de l'interne en pharmacie dans le service

Au fil des années et à travers les actions menées et les interventions réalisées,

l'interne en pharmacie a réussi à se faire une place au sein des équipes médicales et

soignantes.

Nous avons pu recenser et définir sept grandes fonctions accomplies par l'interne

dans ce service: l'analyse pharmaceutique des prescriptions médicamenteuses,

l'émission d'avis pharmaceutique, les relations avec l'équipe médicale, avec l'équipe

paramédicale et avec le service pharmacie, le suivi des traitements et les conseils

aux patients hospitalisés ou sortant, les déclarations de pharmacovigilance.

./ Analyse pharmaceutique des prescriptions médicamenteuses

L'analyse pharmaceutique des prescriptions est effectuée:

- à l'entrée du patient dans le service,

- à chaque modification de prescription (ajout ou arrêt d'un médicament

ou modification de posologie),

- à chaque modification de l'état physiopathologique du patient

(insuffisance rénale aiguë, apparition d'un déséquilibre

hydroélectrolytique... ).

En moyenne, 10 à 20 ordonnances sont analysées chaque jour par l'interne avec

l'aide de l'étudiant en Sème AHU, OU par l'étudiant seul. L'analyse des prescriptions

occupe donc une part importante de l'activité de l'interne en pharmacie et de

l'étudiant.
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Leur attention se porte en priorité sur l'ajout de nouveaux médicaments dans notre

cas le plus fréquemment une thérapeutique anti-infectieuse (antibiotique, antiviral. .. )

et leur conséquence éventuelle sur l'équilibre thérapeutique du patient à l'entrée

dans le service.

Le service de Maladies Infectieuses et Tropicales ne dispose pas à pour le moment

de prescriptions informatisées, les prescriptions sont manuscrites.

Elles sont effectuées sur deux sortes de supports différents:

- une feuille « rose» pour les traitements par voie orale et voie externe,

elle permet la prescription d'une semaine de traitement sur une même

feuille et est conservée dans le classeur infirmier du patient,

- une feuille blanche journalière pour les traitements par voie injectable

qui est affichée dans l'office infirmier au niveau des paillasses de

préparation des médicaments injectables puis archivée dans le

classeur infirmier du patient.

Pour effectuer la validation de l'ordonnance, l'interne ou l'étudiant en 5ème AHU ont à

leur disposition la prescription médicale, le dossier médical, les résultats biologiques

du patient et le patient lui-même. De plus, l'interne et l'étudiant participent aux visites

avec l'équipe médicale et ils ont la possibilité de participer aux transmissions faites

aux internes en médecine à leur arrivée dans le service le matin par les infirmières

ou aux transmissions infirmières faites lors de la relève des équipes à 13 heures;

tous ces éléments permettent d'avoir une bonne connaissance du patient, de sa

pathologie et de ses antécédents.

Pour valider les prescriptions, un certain nombre d'outils sont à la disposition de

l'interne et de l'étudiant:

- l'algorithme simplifié de validation d'ordonnance de Calop (figure 1),

- l'accès à la base de données HOPTIMAL (anciennement Vidal) via le

site intranet du CHU de Nancy,

- l'accès à la base de données Thériaque [55],

- le Dorosz [63],
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- le guide « Recommandations et pratique. 100 stratégies thérapeutiques

référencées» édité par Vidal [54],

- le thesaurus des interactions médicamenteuses de l 'Afssaps [56],

- le guide des interactions médicamenteuses 2007 de la revue Prescrire

[53].

Tous ces outils permettent à l'interne en pharmacie d'analyser les trois points

critiques d'une ordonnance:

- la vérification des contre-indications physiopathologiques par rapport au

dossier médical du patient: antécédents médicaux et chirurgicaux, motif

d'hospitalisation ... ,

- la vérification des posologies, la recherche des médicaments à marge

thérapeutique étroite et l'établissement d'un plan de prise,

- la détection, l'analyse et la gestion des interactions médicamenteuses

dangereuses.

Une fois ces trois points critiques analysés, la prescription médicale peut être

conforme ou donner lieu à un avis pharmaceutique suite à la détection de problèmes

liés à la thérapeutique comme une posologie non optimale, une interaction

médicamenteuse dangereuse ou encore une redondance pharmacologique.

./ Emission d'avis pharmaceutique

L'objectif est de résoudre les problèmes liés à la thérapeutique et d'éviter l'apparition

de nouveaux problèmes, en formulant des propositions aux prescripteurs. Il peut

s'agir de suggérer par exemple:

- l'arrêt d'un médicament à cause de la détection d'une redondance

pharmacologique dans l'ordonnance (par exemple: prescription de

Motilium® chez un patient déjà traité par Primperan®),

de modifier le plan d'administration pour gérer une interaction

pharmacocinétique entre deux médicaments (par exemple: interaction

fluoroquinolone- ions divalents),

- une adaptation posologique par rapport à la fonction rénale du patient. ..
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Dans le service de Maladies Infectieuses et Tropicales, les avis sont majoritairement

transmis oralement aux prescripteurs (internes, assistants-chefs de clinique ou

médecins seniors) lors de la visite, au moment de la prescription ou lors du

renouvellement des prescriptions. Exceptionnellement une trace écrite est laissée

dans le dossier du patient, le plus fréquemment il s'agit de la justification d'une

adaptation posologique compte tenu de la fonction rénale du patient ou d'un équilibre

biologique à obtenir (exemple: l'adaptation de la dose d'un anti-vitamine K en

fonction du résultat de l'INR pour atteindre la valeur cible souhaitée).

Cependant une trace écrite de l'avis est conservée; en effet l'interne en pharmacie

code ses avis à l'aide de la fiche d'intervention pharmaceutique de la SFPC (Annexe

3). Pour le moment aucune saisie de cette fiche n'est effectuée sur le site de la

SFPC afin de valoriser cette activité, mais celle-ci devra être mis en place

rapidement. Ces fiches sont seulement archivées dans un classeur.

./ Relations avec l'équipe médicale

Quelle que soit l'unité d'hospitalisation, une visite médicale a lieu tous les jours:

lundi, mardi et jeudi pour une unité et mercredi et vendredi pour l'autre (visite

professorale, visite avec les praticiens hospitaliers ou avec les chefs de cliniques

attachés à l'unité), l'interne ne pouvant pas participer à toutes les visites, elles sont

partagées entre l'interne et l'étudiant en Sème AHU.

De plus, un staff médical regroupant l'ensemble de l'équipe médicale, les internes en

médecine, les externes en médecine des 3 UF, l'interne en pharmacie et le ou les

étudiants en Sème AHU a lieu tous les mercredis.

L'interne en pharmacie est régulièrement sollicité par les médecins ou les internes en

médecine:

- sur les conditions d'obtention de certains médicaments à statut

réglementaire particulier (Autorisation Temporaire d'Utilisation (ATU)

nominative ou de cohorte),

- sur des informations sur les médicaments: effets indésirables, interactions

médicamenteuses... ,
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- pour donner des conseils aux patients lors de l'instauration d'un nouveau

traitement (exemple: instauration d'une trithérapie anti-rétrovirale) ....

./ Relations avec l'équipe soignante

L'interne en pharmacie est sollicité également par l'équipe soignante pour, par

exemple:

- connaître la disponibilité d'un médicament à la pharmacie et les modalités

de commande (établissement d'une ordonnance nominative ou

médicament appartenant au livret thérapeutique de l'établissement)

- connaître les différentes dénominations d'un médicament (exemple:

prescription de Motilium® par l'interne et délivrance d'un générique par la

pharmacie)

connaître les modalités d'administration des médicaments par voie

injectable: compatibilité ou stabilité des médicaments en perfusion

- connaître les modalités d'administration des médicaments par sonde naso

gastrique ou par Gastroscopie Endoscopie Percutanée (GEP) (possibilité

d'écrasement des comprimés, d'ouverture des gélules, existence d'une

forme galénique plus adaptée comme une solution buvable ... )

./ Relations avec le service pharmacie

Une présence pharmaceutique dans une unité de soins permet au service pharmacie

d'avoir un lien privilégié avec cette unité et de personnaliser les relations. Chaque

jour, l'interne ou l'étudiant s'informent des différents problèmes concernant les

commandes faites par le service de soins (exemple: demande de traitement pour un

patient alors que la validité de la prescription est terminée).

De plus, l'interne est chargé de la régularisation des ordonnances de rétrocession

des patients ambulatoires et de contacter le médecin pour tout changement de

posologie ou de médicament. Il participe au suivi des demandes de renouvellement

d'ATU.
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L'interne est également amené fréquemment à collaborer avec le secteur

médicaments dérivés du sang (MDS) et le secteur essais cliniques du service

pharmacie .

./ Suivi des traitements et conseils aux patients hospitalisés ou sortant

L'interne a un rôle de conseils aux patients hospitalisés ou sortant. L'instauration

d'un nouveau traitement est l'occasion de donner des conseils aux patients (par

exemple lors de l'instauration d'un traitement anticoagulant oral ou lors de

l'instauration d'une trithérapie anti-rétrovirale pour les patients VIH positifs). Etablir un

plan de prise avec le patient est un moyen efficace pour faciliter l'observance par la

suite. L'interne est également amené à réexpliquer ou donner à nouveau des

conseils sur des traitements pris de façon chronique par le patient.

De plus l'interne peut être amené à informer le patient sur les modalités d'obtention

de ses médicaments (disponibilité en officine ou dans une pharmacie hospitalière), et

à organiser la sortie des patients en prenant contact avec un pharmacien d'officine

pour s'assurer de la disponibilité des médicaments et des dispositifs médicaux

prescrits.

Un suivi des traitements peut également être mis en place par l'interne,. en

proposant par exemple aux prescripteurs d'effectuer des dosages des taux sériques

des médicaments néphrotoxiques comme les aminosides ou la vancomycine dans le

but d'ajuster au mieux la dose pour obtenir des taux thérapeutiques en étant le moins

toxique pour le rein ou en mettant en place le suivi de l'efficacité d'un traitement par

anti-vitamine K par le dosage de l'INR.

./ Déclaration de pharmacovigilance

Dans le service de Maladies Infectieuses et Tropicales, l'interne en pharmacie ou

l'étudiant en 5ème AHU collectent les données relatives aux effets indésirables et à

l'imputabilité des médicaments puis les transmettent par téléphone au Centre

Régional de Pharmacovigilance de Nancy (CRPV) ou directement aux externes en

médecine du CRPV passant régulièrement dans le service s'enquérir d'éventuels

effets indésirables à déclarer. Si la déclaration est faite par téléphone, le CRPV
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envoie un externe en médecine chercher dans le dossier médical du patient les

renseignements utiles à la déclaration. Le CRPV effectue également sur demande

une revue de la littérature.

3.4 Création d'un outil de formation

A partir de l'identification et de la présentation de ces différentes actions, nous

avons réfléchi à leur mise en forme à travers un outil destiné à la formation des

internes et étudiants avant leur prise de fonction en service de soins. Cet outil a été

élaboré sous la forme d'un diaporama à l'aide du logiciel Power Point. Une version

papier pourra être remise, en plus de la version informatique, aux internes et

étudiants en pharmacie.

Le diaporama comprend huit sections détaillant les actions de l'interne en pharmacie

réalisées dans un service de soins. Il se présente de la manière suivante:

une diapositive de titre

une diapositive expliquant comment utiliser le diaporama et le mode

d'emploi des boutons d'action utilisés; en effet toutes les parties sont

indépendantes les unes des autres, ainsi à la fin d'une partie on a donc la

possibilité soit de revenir au début du chapitre, soit aux diapositives de

sommaire

deux diapositives de sommaire

puis les différentes actions retenues présentées selon le même plan

(définition, réalisation en pratique et outils nécessaires) :

• analyse des prescriptions médicamenteuses et conformité des

ordonnances antibiotiques

• avis pharmaceutiques

• conseils aux patients

• pharmacovigilance - matériovigilance

• médicaments sous ATU - médicaments en essais cliniques 

médicaments dérivés du sang

• questions pratiques sur les médicaments et les dispositifs

médicaux

• staffs médicaux et pharmaceutiques
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L'annexe 12 présente l'intégralité du diaporama.

./ 1. Analyse des prescriptions médicales

Dans cette partie, la méthodologie de validation d'ordonnance a été reprise ainsi

que l'algorithme simplifié de Calop. Un « zoom» sur les interactions

médicamenteuses a été fait. En effet face à une interaction médicamenteuse il ne

suffit pas de savoir la repérer il faut savoir « quoi en faire ». En effet grâce aux

logiciels disponibles actuellement pour détecter les interactions médicamenteuses

tout le monde sous réserve de savoir se servir de ces logiciels peut arriver à repérer

une interaction médicamenteuse mais encore faut-il savoir comment gérer cette

information 7 Le pharmacien a donc un rôle essentiel à jouer en se servant de ses

connaissances afin d'analyser et de gérer l'interaction médicamenteuse pour

apporter la ou les solutions aux prescripteurs.

Que faire face à une interaction médicamenteuse?

Il faut tout d'abord la détecter (Y a-t-il une interaction 7), puis l'analyser (c'est à dire

comprendre l'interaction), enfin il faut la gérer (Comment réagir 7 Que proposer 7).

La détection peut s'effectuer à partir de logiciels validés comme Hoptimal

(anciennement Vidal), Thériaque, ou d'ouvrages spécialisés comme le Guide des

interactions médicamenteuses de la revue Prescrire, le Guide des interactions

médicamenteuses édité par l'Afssaps...

Toutefois il faut savoir lire les messages délivrés:

aucune interaction recensée

une ou des interactions ... mais quel niveau d'interaction 7

• Contre-indication: association à proscrire

• Déconseillée: association à éviter

• A prendre en compte

• Précaution d'emploi: association à surveiller
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L'analyse consiste à essayer de répondre à différentes questions comme:

Existe-t-il un équilibre physiologique ou thérapeutique qui risquerait d'être

déstabilisé?

Existe-t-il un médicament à marge thérapeutique étroite?

y a-t-il un risque de potentialisation ou de synergie additive de l'effet

principal ou des effets indésirables des médicaments?

Quel est le contexte physiopathologique du patient?

Quel est le type d'interaction?

• Pharmacocinétique

• Pharmacodynamique

Quel est la chronologie des événements?

• Quel est l'ordre d'introduction des médicaments?

• Quel est l'ordre d'arrêt des médicaments?

La gestion consiste à savoir réagir et à proposer les meilleures solutions possibles

aux prescripteurs. On peut par exemple proposer de :

Ne rien faire,

Arrêter le médicament impliqué,

Remplacer le médicament par un autre,

Adapter la posologie,

Accroître la surveillance biologique,

Doser les taux de principes actifs

Informer le patient (précaution à prendre, signes d'alerte... ).

Un exemple a été sélectionné afin de permettre aux internes et étudiants de

s'entraîner.

Conformité des ordonnances antibiotiques

Depuis plusieurs années, le CHU de Nancy s'est doté d'une véritable politique de

bon usage des antibiotiques. Depuis trois ans a été mis en place la dispensation des

antibiotiques uniquement sur prescription nominative sur des ordonnances

spécifiques (Annexe 5), il n'y a plus de dotation dans les services de soins. A la

pharmacie Brabois Adultes, ces ordonnances sont validées au niveau du service
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pharmacie par un interne en pharmacie. La validation consiste à vérifier le respect

des posologies et la conformité de la prescription par rapport à un référentiel régional

(AntibioGuide). Les ordonnances pour lesquelles un avis spécialisé est nécessaire

sont soumises chaque jour à un médecin infectiologue.

L'ordonnance antibiotique prend en compte trois cas de figure, il peut s'agir de la

prescription:

d'une antibioprophylaxie avant un acte chirurgical, la durée de validité de la

prescription est de 24 heures,

d'une antibiothérapie probabiliste, aucun germe n'a encore été isolé, la

durée de prescription est limitée à 4 jours au maximum,

d'une antibiothérapie documentée, un germe a été isolé, la durée de

prescription est limitée à 10 jours maximum.

L'interne en pharmacie ou l'étudiant en 5ème AHU en stage dans le service de soins

vont collaborer avec l'interne « antibio» de la pharmacie en agissant à deux

niveaux:

dans le service, en vérifiant que l'ordonnance soit correctement remplie

(site infection, germe, première prescription, renouvellement. .. ),

une fois l'ordonnance à la pharmacie en apportant les éléments

complémentaires nécessaires à cette validation (antécédents du

patient, résultats biologiques ... ).

./ 2. Avis pharmaceutique

Comme nous l'avons vu précédemment, l'avis pharmaceutique fait suite à l'analyse

des prescriptions médicales. Il consiste à la détection par le pharmacien de

problèmes liés à la thérapeutique, à leur résolution et à éviter l'apparition de

nouveaux problèmes.

La SFPC a édité une fiche d'intervention pharmaceutique pour valoriser les avis

émis. Cette fiche permet de standardiser les pratiques et de valoriser l'activité

effectuée.
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De plus si l'on remarque que certains problèmes sont récurrents, une information

auprès de l'équipe médicale peut-être effectuée lors des staffs médicaux afin de

sensibiliser un maximum de prescripteurs.

./ 3. Conseils aux patients

Le conseil aux patients peut consister par exemple en l'élaboration d'un plan de prise

avec le patient afin d'optimiser son observance. Il peut également s'agir d'indiquer

les précautions d'emploi d'un médicament (par exemple ne pas se recoucher dans

les 30 minutes suivant la prise d'un biphosphonate), ou encore de donner des

conseils sur l'utilisation pratique des médicaments (par exemple comment préparer

% de comprimé de Previscan® ou comment préparer les injections de Fuzeon®). Il

peut s'effectuer à l'instauration d'un nouveau traitement ou il peut être l'occasion de

réexpliquer son traitement à un patient.

Pour tous les médicaments rétrocédables, la pharmacie de l'hôpital Brabois Adultes

a réalisé des fiches conseils patients servant de support aux conseils donnés.

Ses fiches conseils permettent de répondre à 6 questions:

Pourquoi vous a-t-on prescrit ce médicament?

Quand et comment devez-vous prendre votre médicament?

Que faire si vous oubliez de prendre votre traitement?

Quels sont les effets gênants de ce médicament?

Quelles sont les précautions à prendre avec ce médicament?

Quelles sont les conditions de conservation de ce médicament?

./ 4. Pharmacovigilance - Matériovigilance

La pharmacovigilance peut être définie comme: « la surveillance du risque d'effets

indésirables résultant de l'utilisation des médicaments et produits à usage humain ...

et ... des produits contraceptifs» article 5444-1 du CSP. La déclaration s'effectue

auprès du CRPV de Nancy soit par téléphone au 03 83 85 27 60 soit directement

aux externes en médecine du CRPV passant régulièrement dans les services de

soins.
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La matériovigilance quant à elle peut être définie comme « le signalement des

incidents ou des risques d'incidents pouvant survenir lors de l'utilisation des

dispositifs médicaux, quelqu'en soient les victimes, patients, utilisateurs, ou tiers»

article 665-48 du CSP. La déclaration s'effectue auprès du pharmacien de

l'établissement responsable des dispositifs médicaux à l'aide d'un formulaire

spécifique de déclaration disponible en ligne sur le site intranet du CHU et en

conservant si possible le dispositif incriminé (Annexe 5). Cette déclaration est ensuite

transmise à la cellule matériovigilance du CHU de Nancy située dans le service

pharmacie de l'hôpital Central de Nancy.

./ 5. Médicaments sous ATU - Médicaments en essais cliniques

Médicaments Dérivés du Sang

Médicaments sous ATU

Il existe deux types d'ATU :

ATU dite nominative

ATU dite de cohorte

L'ATU est définie comme « une autorisation d'utiliser une spécialité en France

accordée par l'Afssaps ».

Les listes des médicaments sous ATU quelle soit nominative ou de cohorte sont

disponibles sur les sites suivants:

www.agmed.sante.gouv.fr onglet Autorisation Temporaire d'Utilisation

www.theriaque.org onglet recherche monocritère puis sélectionner ATU

Les demandes d'accès aux médicaments sous ATU nominative doivent être rédigées

sur un formulaire Cerfa de « demande d'ATU nominative de médicament» (Annexe

6). Il n'existe pas de formulaire spécifique pour les demandes de médicament sous

ATU de cohorte. Les modalités pratiques dépendent du médicament et du laboratoire

le commercialisant.

La figure 2 présente les modalités de demande d'un médicament sous ATU

nominative.
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Prescripteur
complète un

formulaire Cerfa

Formulaire Cerfa
transmis au pharmacien
de l'établissement

Pharmacien
complète la

partie réservée à
la pharmacie

Pharmacien envoie par
télécopie la demande à
l'Afssaps

Unité ATU de
l'Afssaps

Refus

Copie envoyée par
télécopie au
pharmacien

Original envoyé par la
poste au prescripteur

Accord

Copie envoyée par
télécopie au
pharmacien

Original envoyé par la
poste au prescripteur

Demande
d'informations
complémentaires

Envoyée par
télécopie au
pharmacien

Transmis au
prescripteur

Complétée par le
prescripteur

Transmis au
pharmacien

Pharmacien
transmet les

informations à
l'Afssaps

Figure 2 : Modalité de demande d'un médicament sous ATU nominative
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Médicaments en essais cliniques

Le rôle de l'interne en pharmacie en service de soins est de :

connaître les essais en cours du service,

collaborer avec le personnel de recherche clinique du service (prescripteur,

infirmière de recherche clinique, technicien de recherche clinique ... ),

collaborer également avec le secteur essais cliniques de la pharmacie pour

répondre aux questions relatives aux essais cliniques et/ou aux patients

inclus dans les essais.

Médicaments dérivés du sang

Le rôle de l'interne en pharmacie en service de soins est de collaborer avec le

secteur MDS de la pharmacie pour:

des problèmes de traçabilité,

des confirmations de poursuite de traitement,

le suivi des patients hémophiles afin de permettre à la pharmacie une

gestion optimale des stocks des facteurs de coagulation.

-/ 6. Questions pratiques sur les médicaments et les dispositifs médicaux

Le personnel soignant et le personnel médical sont les personnes amenées à poser

des questions:

sur les médicaments disponibles à la pharmacie (médicament au livret de

l'établissement ou hors livret), les équivalences pour les médicaments hors

livret,

sur les modalités d'administration des médicaments injectables (stabilité 

compatibilité) des médicaments par voie orale (écrasement possible des

comprimés ou ouverture possible des gélules),

sur les effets indésirables des médicaments,

sur l'absence d'interactions médicamenteuses dangereuses

sur les supports de prescriptions à utiliser: pour les antibiotiques (Annexe

7), pour les médicaments dérivés du sang (Annexe 8), pour les
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médicaments de la tarification à l'activité (Annexe 9), pour les

antifongiques (Annexe 10), pour les autres médicaments (Annexe 11).

Exemples de questions posées par l'équipe soignante durant le stage:

quels pansements de type alginate sont disponibles à la pharmacie?

combien de temps peut-on conserver une seringue de morphine à 20 mg ?

comment administrer 4 MUI de pénicilline G ?

Exemples de questions posées par l'équipe médicale durant le stage:

sur quel support de prescription prescrit-on le Vialebex® 20% 100 ml ?

modalité d'obtention du Primaquine ?

Une liste non exhaustive de tous les outils à disposition a été dressée:

Bases de données: Thériaque - Hoptimal

Stabilis version 3

Martindale

Trissel

AntibioGuide

Dorosz

Site de la COMEDIMS du CHU accessible depuis le site intranet du CHU

de Nancy sur lequel est disponible le livret thérapeutique des médicaments

de l'établissement, le livret des dispositifs médicaux, des fiches pratiques

(exemple: Conduite à tenir en cas de surdosage par un traitement anti

vitamine K)

-/ 7. Staffs médicaux et pharmaceutiques

Les staffs qui ont lieu dans le service de soins sont l'occasion pour l'interne en

pharmacie de relayer les notes d'informations de la pharmacie sur différents sujets

comme les ruptures de stock, les alertes de vigilance, les changements de marché

(par exemple lors du dernier appel d'offre la COMEDIMS n'a retenu au marché que 2

héparines de bas poids moléculaires (HBPM) les autres HBPM ne sont donc plus

disponibles au CHU).
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Mais les staffs sont également l'occasion de faire le point sur des avis

pharmaceutiques récurrents (par exemple dans le service de Maladies Infectieuses

et Tropicales, l'interaction entre les fluoroquinolones et les sels divalents comme les

sels de calcium ou ferreux a été le thème d'une présentation pour expliquer

l'importance d'espacer les prises entre les deux médicaments sous peine de voir une

diminution de l'efficacité des fluoroquinolones).
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Conclusion

La démarche de pharmacie clinique consiste à utiliser, dans le seul intérêt du

patient, des connaissances pharmaceutiques et biologiques afin d'identifier, de

prévenir et de résoudre les problèmes pouvant survenir lors de la prise en charge

médicamenteuse du patient.

A l'hôpital Babrois Adultes du CHU de Nancy, des internes en pharmacie sont

présents à temps plein dans trois services de soins: le service d'Hématologie et de

Médecine Interne, le service de Maladies Infectieuses et Tropicales et le service de

Pneumologie afin d'assurer une activité de pharmacie clinique. L'organisation de

cette activité s'articule autour de plusieurs points: l'analyse pharmaceutique des

prescriptions médicamenteuses et l'émission d'avis pharmaceutiques, le suivi des

traitements des patients hospitalisés, l'information sur les médicaments, le conseil

aux patients sortant ou hospitalisés, les réponses aux questions posées par le

personnel médical et soignant et le lien entre le service et les différents secteurs de

la pharmacie.

L'objectif de ce travail était de créer un outil de formation destiné aux internes et

étudiants en pharmacie en Sème année hospitalo-universitaire afin qu'ils acquièrent

une démarche pratique pour exercer une activité de pharmacie clinique. De plus, il

permet de mettre en place un bilan d'activité de l'interne et d'assurer une continuité

des actions menées entre les différents internes qui se succèdent en service de

soins et ainsi de garantir une action pérenne.

Lors de la création de cet outil, nous n'avons trouvé que peu d'expériences similaires

sur le sujet. Nous connaissions déjà le «Guide pédagogique des fonctions

hospitalières de pharmacie clinique à l'usage des étudiants de cinquième année

hospitalo-universitaire » mais nous n'avons rien trouvé de spécifique pour la

formation des internes en service de soins. Nous avons choisi de réaliser cet outil

sous la forme d'un diaporama à l'aide du logiciel Power Point. Il reprend les sept

grandes actions accomplies par les internes selon le même plan (définition,

réalisation en pratique et outils nécessaires).
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Le déploiement de l'outil commencera au mois de novembre 2007 avec l'arrivée des

étudiants en pharmacie et le changement de stage des internes, et s'effectuera par

l'intermédiaire d'un pharmacien référent au cours de séances de formation

uniformisée. Ces dernières seront suivies d'un encadrement des futurs praticiens et

ils pourront ainsi faire des propositions concernant cette véritable « boîte à outil » de

pharmacie clinique et ainsi la faire évoluer et l'actualiser.

Par la suite, il sera nécessaire de mettre en place une évaluation de cet outil en

réalisant une évaluation initiale des étudiants afin de connaître leurs capacités à

exercer une action de pharmacie clinique. Elle devra être complétée par une

évaluation en fin de stage afin d'appréhender également leur appropriation de l'outil.

Ces deux bilans permettront encore d'enrichir notre diaporama au regard de la

pratique.

La structuration et l'homogénéisation du travail du pharmacien au sein des services

ont pour but de faciliter son intégration à l'équipe de soins en tant que spécialiste du

médicament et de contribuer à l'optimisation de la prise en charge médicamenteuse

du patient.
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Annexe 1 Fiche de suivi des chimiothérapies anticancéreuses

NOM:
Taille: Poids (à Cl):

Prénom:
Surface corporelle:

Date de naissance :
Diagnostic:

CHIMIOTHERAPIES CYTOSTATIQUES

PROTOCOLE
N°de N°de

JI théorique JI effectif Antiémétique utilisé
série cure

RADIOTHERAPIES

Début de l'irradiation Fin de l'irradiation Dose Volume cible

CYTOSTATIQUES INJECTABLES A TOXICITE CUMULATIVE

Compléter les doses cumulées en mg/m 2 :

Doxorubicine (= Adriamycine) ADRlBLASTINE® DOXORUBlCINE® Doses maximum
...................................................................................................................................... 550mg/m2

Daunorubicine (= Daunomycine) CERUBlDINE®

......................................................................................................................................... 600 mg/rn?
Mitoxantrone NOVANTRONE® (Si administration antérieure d'anthracyclines, dose maximale de 100 mg/m-)

........................................................................................................................................ 160 mg/rn?
Epirubicine FARMORUBlCINE®

........................................................................................................................................ 900mg/m2

ldarubicine ZAVEDOS®
......................................................................................................................................... 93 mg/rn?

Compléter les doses cumulées en mg :

Bléomycine BLEOMYCINE® Dose maximum
.................................................................................................................................................................................. 300 mg
Amsacrine AMSALYO® Dose maximum = 750 mg/m//cure
Si association à la cytarabine (ARACYTINE®) : augmentation de la toxicité digestive
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Annexe 2 : Fiche d'évaluation de la connaissance des patients de leur traitement
anticoagulant oral

AP'rNOMdu pa ien : renom: qe :
Evaluation 1 Evaluation 2 Evaluation 3

Questions à poser au patient Réponses attendues
Date Date Date
Evaluateur Evaluateur Evaluateur

© ® © ® © ®
1. comment s'appelle votre

médicament anti-coagulant?
2. à quoi sert-il? Fluidifier le sang
3. comment s'appelle le

paramètre qui permet de
INR

contrôler l'efficacité de votre
traitement?

4. quel examen permet d'obtenir
Une prise de sang

l'INR?
5. dans quelle fourchette doit se

trouver votre INR ?
6. pourquoi mesure-t-on l'INR

toujours dans le même Pour comparer les résultats
laboratoire?

7. que risquez vous si votre INR
Formation de caillots

<2?
8. que risquez vous si votre INR

Hémorragies
>5?

9. pouvez vous modifier cette Non, aucune modification du
dose vous -même? traitement sans avis médical

10. quels sont les signes Saignement de nez, des
auxquels il faut faire gencives, hématomes,
attention? méléna, hématurie

11. à quelle posologie prenez
vous votre médicament?

12. quand prenez vous votre Le soir, toujours à la même
médicament anticoagulant? heure

Si oubli<8h, prise immédiate
13. que faites vous si vous Si oubli>8h, prise le

oubliez de le prendre? lendemain à l'h habituelle
Jamais de double dose

14. que faites vous en cas de Médecin ou urgences
saignements répétés ou suivant l'importance du
abondants? saignement

Noter dans le carnet de suivi
15. que faites vous lorsque vous le résultat.

recevez vos résultats? But = suivi régulier par le
médecin traitant

16. sous anticoagulant devez
Non, mais il faut manger
avec modération les

vous modifier votre
aliments riches en vitamine

alimentation?
K (choux, tomates, abats, ..)

17. pouvez vous pratiquer tous
Pas les sports violents

les sports?
18. que prenez vous contre les

Du paracétamol
maux de tête?

19. à qui signalez vous que vous A tous les professionnels de
êtes sous (anticoagulant) ? santé

20. que faites vous si vous devez Prévoir la quantité de
partir en vacances? médicament suffisante

21. où conservez vous votre
Toujours sur soi

carnet de surveillance?
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Annexe 3 : Fiche d'intervention pharmaceutique de la SFPC
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Annexe 4 : Exemple de fiche conseil patient élaborée par la pharmacie de l'hôpital
Brabois Adultes de Nancy

iFICHE CONS~PATIENT

TRUVADA comprimés pelliculés.

(200 mg d 'emtrlcftablne et 245 mg de ténofovir disoproxil)

a Pour-quoi vous a-t-on prescrit ce médicament "?

Ce médicament vous est prescrit pour lutter contre 1a multiplicati on du vitus de
l'immunodéficience humaine dans votre organisme. Ce n'est pas un traitement curatif
de l'infection. L'apparition d'infections opportunistes ou toute complication à
l'évolution de l'infection reste possible. TI est donc important de ne pas diminuer la
posologie, même pendant une journée: le vitus risquerait de se multiplier et de devenir
résistant au traitement.

a Quand et comment devez-vous prendre votre médlcament ?

La posologie habituelle est d'un comprimé pat' jour à prendre avec un verre d'eau
pendant les repas.

En cas de difficultés pour avaler, il est possible de dissoudre le comprimé dans
environ 100 ml d'eau, de jus d'orange ou de jus de raisin. Le mélange obtenu est à
boire dès la fin de 1a dissoluti on car il ne se conserve pas.

a Que faire :\1 vous avez oublié de prendre votre médicament "?

Les oublis doivent être tout à fait exceptionnels.
Si vous vous rendez compte que vous avez oublié de prendre votre médicament

dans lajoumée, prenez-le avec une collation au cours de cette même journée.
Par contre, il ne faut pas prendre 2 comprimés de 1RUVADA le même jour. Ne

doublez pas la dose à1'heure de pd se suivante pour compenser.

a Quels sont les effets gênants (le ce médicament "?

Connne tout produit actif, ce médi cament peut, chez certaines personnes, provoquer
des effets plus ou moins gênants, connue:
- troubles digestifs: diarrhée, nausées, vomissements, douleurs abdominales,
fi atulences,
- lipodystrophie : redistribution de la masse grasse corporelle vers le ventre et le cou,
- fatigue, vertiges, maux detête,
- insomnie, rêves ànormüux,
- réactions allergiques, éruptions cutanées (boutons), démangeaisons,

Ces effets sont normaux, surtout en début de traitement. Si ces manifestations
persistent, consultez votre médecin.

54



Cl Quelles sont les précautions à prendre avec ce médicament '?

Vous ne (levez prendre aucun médicament par vous-même; vous devez toujours en
parler auparavant avec votre médecin ou à votre pharmacien pour des raisons
d'efficacité et de sécurité.

Chez les femmes en âge d'avoir des enfants, un mode de contraception efficace doit
être envisagé pendant toutela durée du traitement. L'allaitement est déconseillé.

Risque d'acidose lactique: &1 vous avez les symptômes suivants, contacter sans
attendre votremédecin:

- sensation demalaise général,
· perted'appétit et pertedepoids,
· respiration rapideet profonde,
· troubles digestifs.
Respecter les examens biologiques prescrits par votre médecin. ils permettent

d'évaluer votre tolérance autraitement ainsi que son efficacité.

a Quelles sont les conditions de conservation de ce médicament?

Vos comprimés de 1RUVADA sont à conserver à température ambiante (entre
15 oc et 30°e), à l'abri de la lumière, clans le récipient d'origine et dans un endroit hors
deportée des enfants. il est nécessaire degarderle flacon bien fermé.

Nepas exposer augel ou à une chaleur excessive.
Nepas utiliser cemédicament après la date de péremption figurant surle flacon.

Cemédirmlunt est ilisponlble en pharmacie JW5]Htalière.

Si WIIS êtes amen» à consuuer nn t1IÙleCÜ1, delltiste, QU si VQIIS êtes !ws]litalifé,
1fécise~ que l'OIISprene: TRlWADA.

Pour tesprochaines délivrallces de votre trai/emellt, l'eIlJ1Je~ l'OIIS présellter, à la
pharmacie du CHU Brabois AtbLlk..s, 11lUlli de votre ordonnance ailMi que de vou»
attestation de sécuritésociale ou de votre carte vitale.

Soyez vighant vis-à-vis de votre traitement. Au moindre problème, contactez votre
~nideCi11 ou lYJfre p/Ul1111acÏeIl à t'aâresse sunWlfe :

Ptuumade CHUBrabois Adultes
Allée dll.Mon'tul 54511Va11dœuvre
Téléplwne: 03-83-15-44-10.
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Annexe 5 : Fiche de déclaration matériovigilance du CHU de Nancy

Cellule de Matériovigilance
Pharmacie Centrale C.H U NANCY
MH J{)''71

SIGNALE:tv.ŒJ:rT D'INCIDEill OU DE RISQUE
D'INCIDENT DE 1I1ATERIOVIGILANCE

EMETTEUR DU SIGNALEMENT
Nom: Date:

Fonction: Hôpital:

Signature: Service:

Téléphone:

CARACTERISTIQUES DU DISPOSITIF MEDICAL IIVIPLH)UE
Type de dispositif Nom:

Numéro de lot: Référence:

Fournisseur : Fabricant:

Pour les dispositifs médicaux stÉ!'iles

Date de stérili sation: 1 Date de péremption:

Si stérilisation réalisée au c.H.U, service qui a effectué la stérilisation: .

DISPOSITIFS MEDICAUX, ACCESSOIRES ASSOCIES
Nom: Nom:

Référence: Référence:

Fabricant: Fabricant:

Nom: Nom:

Référence: Référence:

Fabricant: Fabricant:

MEDICAIVIENTS ASSOCIES
Nom: Nom:

Forme: Fa rme:

Fabricant: Fabricant:

TRANSlv.l:ISSION DE LA DECLARATION ET DU DISPOSITJF Iv.ŒDICALTh1PLIQUE
Les dispositifs médicaux défectueux doivent être conservés décontaminés

et conservés dans des emballages étanches.
Disp ositif médical:

---
Conservé dans le service 1Jeté Transmis avec la déclaration 1

1

(voir suite sur page 2(2)

PageW 112
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Cellule de MatériovigilaVice
Pharmacie Centrale C.H.U NANCY
MH tc»

INCIDENT

La description de l incident, des circonstances de survenue et des conséquences

peul êtrefaite sur ce document ou dans un courrier joint à la déclaration.

Date: Courrier joint
?

• OUI
?
• non

Description de l'incident

Nombre d'incidents identiques:

Conséquences pour ce(s) patientes) : Risque potentiel si cet incident se reproduisait:

Cette déclaration doit être transmise le plus rapidement possible au pharmacien responsabl4 la
pharmacie de votre établissement, quelque soit le typ e de dispositif médical.

Déclaration reçue le:

Pharmacie d'établissement
Date:
Nom:
Signature:

Correspondant de Matériovigilance
Date:
Signature:
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Annexe 6 : Formulaire Cerfa de demande d'ATU nominative d'un médicament

OIEMIANDE iD'AlJITORI~\ATION TE~'1PORAJRE

iD'UTIIlJSATIONI NO'mUNATIVE D'Ut. MÉmCAFm'ENi~
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Annexe? Ordonnance nominative antibiotique(s) du CHU de Nancy

Approbation de la CME
26/09/2005

ORDONNANCE NOMINATIVE ANTIBIOTIQUE(S)

Etiquette patient

Poids: kg

1. Antibiopropbylaxie : durée de prescription s 1 jour
Antibiotique(s) voie d'administration

Tampon service

Dose unitaire x nb prises

2. Antibiotbérapie probabiliste: durée prescription 3-4 j 1he prescription
Renouvellement
Modification

o
o
o

communautaire 0
nosocomiale 0

Antibiotique(s) voie d'administration Dose unitaire x nb prises Durée Gours)

Foyer(s) infectieux présumé(s)
o Pulm. 0 ORL 0 Uro\. 0 Cut. tissu mou
o Génital 0 Abd 0 Oeil 0 Ostéo-art

o Cardio-vasc
o Neutropénie

o Neuro-méningé
DFièvre isolée

o Matériel, Cath.
o Autre (en clair)

Référence Antibioguide :

page __

ou Antibiogarde 0

En absence de référence ou situation particulière, justifier;

3. Antibiothérapie documentée: durée prescription 7-10 j

Antibiotiquets) voie d'administration

Poursuite AB initiale 0
Modification 0
1he prescription 0

Dose unitaire x nb prises

communautaire 0
nosocomiale 0

Durée Gours)

• Foyer(s) infectieux identifié(s)
o Pulm. 0 ORL 0 Urol, 0 Cut. tissu mou
o Génital 0 Abd 0 Oeil 0 Ostéo-art

o Cardio-vasc
o Neutropénie

o Neuro-méningé
DFièvre isolée

o Matériel, Cath.
o Autre (en clair)

Bactérie( s) isolée(s) : - Profil de résistance: -

• Référence Antibioguide ;

page __

ou Antibiogarde 0

En absence de référence ou situation particulière, justifier:

Date /---1__/ / Médecin prescripteur Signature

En absence de référence ou de justification et en accord avec la délibération de la CME, les antibiotiques pourront ne pas être délivrés au-delà de 48 h.

Irrp, O&Ma'rJI.1.-., 2005 - E9029
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PHARMACIE CHU NANCY

ORDONNANCE NOMINATIVE DE MEDICAMENTS DERIVES DU SANG

IMMUNOGLOBULINES HUMAINES NORMALES MEDICAMENTS D'ORIGINE PLASMATIQUE RAcnONS PLASMATIQUES POUR HEMOPHILES
ENDOBULINE IV 2,5g 15g Il Og ACLOTINE =Antithrombine 11I500UI - 5mL 11000UI - 10mL Facteur VIII: FACTANE 250UI - 2,5mLl500UI - 5mL/ tecou! - 10mL
GAMMAGARD IV 2,5g 15g 110g VIALEBEX 20 %::: Albumine 20% 10mL f SOmL1100mL Facteur IX: BETAFACT 250UI - 5mL/500UI- 'OmLll000UI- 20mL
TEGELINE IV 0,5g 12.5g 15g 11Qg VIALEBEX 4% = Albumine 4% 1OOmL/ SOOmL Facteur IX immunopurifié : MONONINE 250UI - 2.5mL 1500UI - 5mL 11oo0UI - 10mL
SUBCUVIA ss Cut 0.8 9 1 , ,6 9 ALFALASTIN =Alpha, antitrypsine 19 FacteurWiliebrand (+FacteurVIII): WILSTART 'OOOUI- 'OmL
IMMUNOGLOBULINES HUMAINES SPECIFIQUES IV BERINERT = Inhibiteur de la C1 esterase 500 U ~ 10 mL Facteur Willebrand : WILFACTIN ,OOOUI - 20mL
RHOPHYLAC lM IIV =Anti 0 200 ~g - 2 mL CLOTTAGEN =Fibrinogène '.5g - ,00mL pomplexe prothrombique activé: FEIBA SOOU - 2ümL 11000U - 20mL
IVHEBEX =Hépatite B 5000UI -100mL HAEMOCOMPLETTAN =Fibrinogène 1 9 - 50 mL
IMMUNOGLOBULINES HUMAINES lM FACTEUR Vll-LFB =Facteur VII ou Proconvertlne SOOUI -zomt, MEDICAMENTS RECOMBINANTS POUR HEMOPHILES
HEPATITE B - LFB lM 500UI - 5mL HEMOLEVEN =Facteur XI '000 UI - '0 mL Facteur VIII recombinant:
GAMMATETANOS (tétanique) lM 2mL KASKADIL =PPSB 250UI - 10mLl500UI - 20mL - ADVATE 250UI- 5 mLl500UI- 5 mL/1000UI - 5 mL/ ,500UI- 5 mL
IMOGAM (rabique) lM 300UI - 2mL PROTEXEL =Proteine C 500 UI - 10 mL - KOGENATE BAYER ou HELIXATE NEXGEN 250UI- 2.5mL 1500UI- 5mL 11000UI - 10mL
DISPOSITIFS POUR COLLES BIOLOGIQUES NORMOSANG =Hémine humaine 250 mg - 10 ml - REFACTO 250UI - 4mL/ 500UI - 4mL/l OooUI - 4mL/2000UI - 4mL
BERIPLAST Bérljet sprayset acteur IX recombinant: BENEFIX 250Ul - 5mL/ SOOUI -5mL 1100QUI ~ 10mL
TISSUCOL Duplo Tip 5 mm x 3',8 cm COLLES BIOLOGIQUES acteur Vila recombinant: NOVOSEVEN 1,2 mg 12,4 mg / 4,8 mg
TISSUCOL Duplocath 35 MIC. 35 cm BERIPLAST 0,5 mL Il mL 13 mL
TISSUCOL Sprayset TISSUCOL , mL 12mL 15mL Nécessaire autoperfusion Hémophile 1Oml! 20ml

de naissance: (cadre réservé à la pharmacie)
;: N"de BON:

-~--,. ----

Nom du médicament Posologie Nombre de Traitement Quantité Quantité N°de lot
Forme - Dosage 124h prise 124h Date de début Demandée Délivrée
Voie d'administration Date de fin

Début:

Fin:

Début:

Fin:

LISTE DES MEDICAMENTS DERIVES DU SANG DISPONIBLES A LA PHARMACIE
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Libellé UF:
Code UF:

ETiQUErrE DU PATIENT

Date: Nom et Prénom en toutes lettres du médecin prescripteur:

Indication: Signature du médecin prescripteur:

NOM du patient:
Prénom:
Sexe"

0\o
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PHARMACIE CHU NANCY

ORDONNANCE NOMINATIVE DE MÉDICAMENTS DE LA TARIFICATION A L'ACTIVITÉ
NOM du patient: (cadreréservéà la pharmacie) DELIVRANCE
Prénom: ETIQUETTE DU PATIENT WdeBON:

Date 1 2 3 4
Sexe:

.- -_. 1-
Date de naissance: 1 :
Poids: 2: --=L.\--- --
Libellé UF: 3:

i
-

Code UF: 4:
. "'---" •.•.___.0.

! . _._._..
Nom du médicament Posologie Nombre de Dose Traitement i
Forme - Dosage 124h prise/24h par prise Date de début .. 1Voie d'administration Date de fin --,

Début:
1--------.

Fin: · --_ ..-

Début:
,

.._-'.'.

- .._--
Fln:

·--
Date: Nom et Prénom en toutes 1.......

lettres du médecin prescripteur: _...

Indication: Signature du médecin prescripteur:

·

LISTE DES MEDICAMENTS TAA HORS MDS ET CYTOTOXIQUES i._. __•... ..-
ANTIFONGIQUES ERYTHROPOIETINE ENBREL fi in] 25mg .- i =ABELCET 5mg/ml Il lnj 20ml ARANESP se' in] 1O~g 15~g 20~g 3O~g 40~g 50~g ETHYOL 500mg Inj

AMBISOME 50mg fi Inj 15ml ARANESP se' Inj 60l-lg 80l-lg 1OO~g 150l-lg 3ool-lg 500~g FABRAZYME fi lnj 35mg ;

._--_.--- ;
CANCIDAS SOmgfi lnj EPREX fi lni 1000 UI 2000 UI 4000 UI 10000 UI 40000 UI FASTURTEC fi lnj 1,5 mg/ml 1ml & 5ml

CANCIDAS 70mg fi lni EPREX se, in] 1000 UI 2000 UI 3000 UI 4000 UI FLOLAN fi in] 0,5mg & 1,5mg
--- ;- ..

VFEND 50mg comp EPREX se' inj 10000 UI/ ml à 0,5ml 0,6 ml 0,7ml 0,8ml 0,9ml 1ml NEULASTA 6mg lni

VFEND 200mg comp NEORECORMON Il + amp 500 UI 50000 UI 100 000 UI OSTEPAM Inj 15mg & 90mg ._.- ...-
VFEND 200mg fi inj NEORECORMON se' Ini 500 UI 1000 UI 2000 UI 3000 UI PHOTOFRIN fi in] 15mg & 75mg _..

IMMUNOGLOBULINES NEORECORMON se' in] 4000 UI 5000 UI 6000 UI 10000 UI PROLEUKIN fi ln] 18 MUI

LYMPHOGLOBULINE fi in] 5ml NEORECORMON cartouche 10000 UI 20000 UI 60000 UI REMICADE fi lnj 1,5mg/ml 3,5ml ,._-
TYMOGLOBULINE fi in] DIVERS REPLAGAL fi Inj 1mg/ml 1

RADIOPHARMACEUTIQUES ALDURAZYME fi lnj 100UI/ml THYROGEN fi Inj 0,9mg

L1PIOCIS fi lnj 2ml AMMONAPS 500mg comp TRACLEER comp 62,5mg & 125mg

METASTRON fi Inj 4ml AMMONAPS 940mg gr buv fi 266g TRISENOX amp Inj 1mg/ml 10 ML

QUADRAMETlllnj 15ml CARBAGLU 200mg comp VENTA VIS 10I-lg/ml neb 2ml

YTRACIS Sol 2ml CARDIOXANE SOOmg Ini XIGRIS fi in] 5mg & 20mg

ZEVALIN 1,6mg/ml CERElYME fi lnj 400 UI ZOMETA4mg in] '...."""""_'-""_ 2006 - E9032
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ORDONNANCE NOMINATIVE D'ANTIFONGIQUES
Services d'Hématologie 1Maladies Infectieuses et Tropicales 1Néphrologie 1Services de Réanimation
Pour tout autre service: validation de la prescription par un infectiologue dans les 48 heures

NOM du patient: (cadre réservé à la pharmacie) DELlVHANC:c

Prénom: Date 1 2 3 4
N° de BON:

Sexe: ETIQUETTE DU PATIENT
Date de naissance: 1 :
Poids: 2:
Libellé UF:

1

3:
Code UF: 4:

Nom du médicament Posologie Nombre de Dose Traitement
Forme - Dosage 124h prise 124h par prise
Voie d'administration Prescription limitée à 10 jours

Début:
1
1

Durée: jours (Maxi 10 jours)

Début:

Durée: jours (Maxi 10 jours)
1

Date: Nom et Prénom en toutes
lettres du médecin prescripteur: 1

1

Signature du médecin prescripteur:
Indication (en clair) : 1

0 0 0
Indications reconnues (AMM) Indications validées scientifiquement Indications non validées

ou protocoles thérapeutiques définis (sociétés savantes, publications internationales 1

par l'AFSSAPS, la HAS ou l'INCA dans revues à comité de lecture) 1

JUSTIFIER JUSTIFIER
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Annexe 11 : Ordonnance du CHU de Nancy

PHARMACIe C..H.U. NAt4C.v

ORDONNANCE

..-- ~.==T··==~__......
Etiquette du panent

oU

Nom:
Prénom.

I::d~,=:~~~~~."",,=~=
Nomdu médicamen.

Do:sage • FOm"lBi ~ Voie

__ , ··H.=~_ .'~ _

Sèrvi~ :

UF:

Posorogle:

Date:

Nom du Prescrlpteur
(.0 clair) ou tampon :

Signature :
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Annexe 12 : Diaporama
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La pharmacie clinique en
pratique

Outil de format ion

Comment utiliser le diaporama?

Mode d'emploi des boutons d'action :

Retour aux diapositives du sommaire

(1 Retour au début du chapitre

,. Suivant

Object ifs

• Mise à disposition d'outils pour trouver les
éléments de réponses aux problèmes ou
questions rencontrées dans la pratique
quotidienne

Entraînement à partir de cas réels

u Organisation du suivi de l'activité de l'interne

• Mise en place d'un bilan d'activité de l'interne

,~ Sommaire (112)

1. Analyse des prescriptions

2. Conformité des ordonnances d'antibiotiques ,~l

3. Avis pharmaceutiques

4. Conseils aux patients

Sommaire (2/2)

Pharmacovigilance - Matériovigilance

Médicaments sous Autorisat ion Temporaire

d'Utilisation - Médicaments en essais cliniques

Médicaments Dérivés du Sang

7. Questions pratiques (Médica ments et Dispositifs Médicaux)

8. Staffs médicaux et pharmaceutiques

1. Ana lyse des prescriptions



• Poids et éventuellement taille

• Antécéde nts, allerg ie, mode de vie

Démarche adoptée (1/4)

• Age : adul te, enfant, nourrisso n, perso nne âgée

> 65 ans

Comment ?

1. S'intéresser au patient

A chaque modification de prescription

A l'entrée du patient dans le service

Quand ?

A chaque mod ificat ion de l'état
physiopathologique du pat ient

(insuffisance rénale aiguë, diabète déséquilibré,
troubles hydre-électrolytiques...)

• Etat physiopathologique : grossesse, alla itement ,

insuffisance rénale ... ..

2. S'intéresser aux médicaments de l'ordonnance

• Opt imisation thérapeutique (surveillance des
traitements, effets indésirables, adaptation
posologique... )

• Analyse des points cr itiques de l' ordonnance :

• les contre-indications physiopathologiques

• les posologies et médicaments à marge

thérapeutique étroite

les interactions médicamenteuses dangereuses

Démarche adoptée (3/4)Comment ?Comment ? Démarche adoptée (2/4)
. ~~ (Alqo rit hme simplif ié de validation d'ordonnance proposé par Ca lop)

.lW 1 S'intéresser au patient Il AGEOUPATIENTl ,Il Conséq~nce5 pharmaeociM~ues el . 1

. !} • posoIoglques. dem andor le poids et la ta,lIe pouf
NoIIrrissoo, Enfant, Adu"e , "wnllJellcmcn l c alctJk!r la $Uffaeeeorporelle

1 Per~e ag6e > 65 'n5

~~ ~!~LANCE ces TRAITEMENT S ANTECEDENTSr
O BSERV ATION PHAR MACEUTIQ Ue

AN RIEURS SU' le plan : . Hislorique lflê.dicameonleu.

, bIoIciglque . imagerie méGlt . le , c~nique -AIlefg ie.ali:ool.tabae

' Il; • Automb dication

~
· Ob$ervance du b'aitemoml

• Mode de vie du patient

.~
ETAT PHYSIOPATH OlOGIQUE

Pens er grossesse, arra~emenl.lrr.;ulManc. IllNllre,

1 t»,"mOM" : r- respir afoir • • ~palique.cardiaque.•• -r--" 1
c:onlJlI-indica~~

DIAGNOS TIC de la MAlADIE PRlIIClPALE et dn
~aeocitléliqu4os

deslOOdie<Jmonts
PATHOl OGIES ASSOCIEeS a~n de $ituel' robjedi l

et~iques

lMr3 pwtique princ ipa l el '" objec;ln lhé rape utiquos
secondaires .

III

~!
Comment ? Démarche adoptée (4/4)

~(li
(Algorithme simplifié de val idation d'ordonnance proposé par Calo p)..

2. S'intéresser aux médicaments de l'ordonnance 1f Hiérarchiser r importance

l ~ c1l1 des médicaments de rordonnance
et situer les votes d'acfminlstration

Il ANALYSE DES 3 PO INTS CRITIQUES d' une ordo nna nce
1. l es contre-indications physiopalhologiques

l,; 2. Les posologies
3. Les interactions médicamenteuses dangereuses

Repérer également les méd icaments à marge thérapeuti que étr oite

t . v'"""...." Il, 2.V""""" " POSOLOGIES ,II ' aoerec.... '"."'. .. ....~." , [

~
P NTR E-lNOICA Jl ON S et rêdactiond·unplandepriseenfonction INTERACT ION S MEDICAMENTEUSES

SIO PATHOLOG IQU ES de$conl'Lais$anees pharmacoeitléliql.lGS. -dangel(lo~es .v ec le p185Criphtul
ppo rt audossiordupationl chronopharmacologiques, de laForme • mineurespardeseonse;" $Imples
;t ill soninlC!ffogaloire galéniquedes médicamen13el des pathologies aupalionl ouê rinftrmière

1
Participer à l'OPTIMiSATION THERAPEUTIQUE 1

Pou. ta """'Om,,,,,O ' es . , i omonts : Il Si effo~S) ind'~"bIO(S) .., Il 1
-sur le plan biologique Notification de pharmaco~ilanc:e et Conseils hygiènodièlétiques

• SU' le plan radi.ol.ogique éventuelle.ment revee adap~tion Conseils pour robservar:ce
-sur le plan dlntque posologque et pa n de pose

Les interactions médicamenteuses

Détection

({ y a-t-il une interaction ? . »

ra Analyse

({ Comprendre l'interaction... »

~~:~~e"t r éaqir ? Oue proposer?f..t



Les interactions médicamenteuses
Détection

Les interactions médicamenteuses
Analyse (1)

Il Existe-t-il un équilibre physiologique ou
thérapeutique qui risquerait d'être déstabilisé?

Il Quel est le contexte physiopatholog ique ?

. Il Existe-t-il un médicament à marge
thérapeutique étroite ?

• Y a-t-il un risque de potentialisation ou de
synergie additive de l'effet principal ou des
effets indésirables des médicaments?~ à proscrire

~ à éviter
~ posologie
~ à surveiller "

Contre-indiquée
Déconseillée
A prendre encompte
Précaution d'emploi

Il Outils : Ouvrages spécialisés

.. HOPTIMAL(site intranet CHU)

.. Thériaque (www.theriague.org)
• Prescrire

Il Savoir lire les messages délivrés

Il Aucune interaction recensée
.. Interaction: Quel niveau?

Les interactions médicamenteuses
Analyse (2)

Quel est le type d'interaction?

B Pharmacocinétique ?

l'I Pharmacodynamique?

Quelle est la chronologie des événements?

Ordre d'introduction des médicaments?
• Apuis B ou B puisA ouA et B simultanément

, Ordre d'arrêt des médicaments?
A puisB ou B puisA ouA et B simultanément

Les interactions médicamenteuses
~ Gestion Que proposer?

Il Arrêter le (les) médicament(s) impliqué(s)

Il Remplacer le médicament par un autre

Adapter la posologie

Accroître la surveillance biologique

Doser les tau x de principe actif

Il Informer le pat ient (précautions à prendre,

signes d'alerte .. . )

El Conférences de consensus

B Bases de données: HOPTIMAL 1Th ériaque

Enoncé (1)

Traitement à domicile : - Tardyferon® 80 mg 1 cp~

- Coumadine® 2 mg 1 cp~

- Coversyl® 4mg 1cp~

Antécédents : - HTA

- Anémie ferriprive

- Embolie pulmonaire en avril 2007

Mme R., 82 ans, 52 kg, hospital isée dans le service
de malad ies infectieuses pour pyélonéphrite depu is
le 4 juin 2007.

Quelques outils.. .

" Recommandations et Pratique. 100 stratégies

thérapeutiques référencées" 1" édition Vidal

Prescrire : Guide 2007 des interactions
médicamenteuses

Comment?

Il Estimation clairance de la créatinine :
(www.paris-nord-sftg.comloutils.cockroft.0212.php3)"



Exemple Exemple

... Insuffisance rénale modérée à sévère

Réponse (1)

1. S'intéresser à la patiente

- personne âgée> 65 ans

- poids: 52 kg

- ATCO : anémie ferriprive, embol ie
pulmonaire, HTA

- mode de vie : inconnue

- pas d'allergie connue

- clairance créatinine estimée à : 31 ml/min- Créatinine: 98 ~lmol/l

-INR : 2,7

Bilan biologique :
- Sodium: 137 mmol/L
- Potassium: 3,7 mmol/l

Enoncé (2)

A l'admission dans le service l'interne prescrit :

- Tardyferon® 80 mg 1 cp le matin

- Coumad ine® 2 mg 1 cp le soir

- Coversy l® 4mg 1cp le matin

- Oflocet® 200 mg 1 cp le matin et 1 cp le soir

l'·

I ~~+------------'--=--""""".-'-ii

I~~

Exemple Exemple
Réponse (2) Réponse (3)

2. Analyse des points critiques

- Contre-indications physiopathologiques : aucune

- Posologies :

A ne pas adapter à la fonction rénale :
Tardyteron® - Coumadine®

A adapter à la fonction rénale :
- Coversyl® 2 mglj

- Oflocet® : 200 mg/j

2. Analyse des points critiques (suite)

- Méd icament à marge thérapeutique étro ite : oui

... Coumadine®

- Interactions médicamenteuses dangereuses :

Oflocet® - Coumad ine® : l effet anticoagula nt

Oflocet® - Tardyferon® : ! absorption digestive
des f1uoroquinolones

2. Conformité des ordonnances
d'antibiotiques

par rapport au référentiel régional l'AntibioGuide

Ordonn ance antibiotiq ue au CHU Nancy

Antibioprophylax ie

Antibiothérapie probab iliste

Aucune bactérie isolée

Validité 4 jours maximum

Antibiothé rapie
documentée

Bactérie isolée et profil de
résistance

Valid ité 10 jours maximum



Contexte

• Vérifier la qualité de remplissage de l'ordonnance
(site infection, germe, résistance, 1' " prescription , renouvellement ...)

• Connaître les éléments complémentaires
nécessaires à la validation de "ordonnance
(ATC D du patient, historique des prescriptions antibiotiques)

Il Collaborer avec le pharmacien « antibiotique »
de la pharmacie

-

3. Avis pharmaceutiques

Définition

Il " toute proposition de modification de la
thérapeutique médicamenteuse initiée par le
pharmacien "

ou

" toute activité entreprise par le pharmacien qui
bénéficie au patient " Bright 2000

Avis pharmaceutique émis suite à l'analyse des
prescriptions

ft Avis donné par écrit 1oralement

Exploitation des avis émis (2/2)

Il Évaluation de "impact des avis
pharmaceutiques (statistiqueà partir site SFPC)

Il Sur la décision finale du prescripteur

Sur la clinique du patient

Sur l'économie financière et la réduction du
nombre de journée d'hospitalisation générée

,.
Exploitation des avis émi s (1/2)

Support standardisé

Fiche d'intervention pharmaceutique de la SFPC
-_.

Disponible sur le site de

I ~~,
~~~;~~~~~~'-~_~'.\,~",=_"'::~J la SFPC :

1

C:lIacl~fi sliqua s ].Ë:'":J ~ :=l;:~:~......,. bUp';L[§'fp_ç...adjp.!J.Jl~Q.Jlli!.dm/!d icalosdu pali ent
... ...n;...- mi.IJ.6nt~ry.~!lJj9.o.S_RJ.~~i~w.,

~ : r:..: E;.·;~"'~~:'_
plJp

1
k1c!nb~cil~ond\l problème, _

! !~~~ H§~~-~
I seul c;hOUl ~sibkt

ir~g::~'--u. ~Il~-·,::'·r_.

U:==·....~· ; :~:::

OoKtiption de l1tltlHVenlion ) _ :n:~-" ~~Èfn.n.......
t seul choilr possible l~~~<~:~·

i~*-"'- ' .~_.-
_... - -

-"---- "....__ .~ ....._._...._,_...-.... ..-

'; ] Exemple 1

Mme R. est traitée pour une infection urina ire avec
Oflocet® cp 200 mg , 1 cp matin et soir.

Clairance de la créatinine est imée à 31 mUmin

Insuffisance rénale

Diminution de pos ologie nécessaire car
clairance < 50 mUmin.

D
Proposition : diminuer la posologie à 1 cpfjour



Exemple 2

Un patient est traité par Inipomp® cp 40 mg/j
pour une reflux gastro-oesophagien et il est
porteur d'une sonde naso-gastrique (SNG) pour
fausse route à répétition.

, Inipomp® cp ne peut pas être écrasé ni broyé

D
Proposition : choisir un autre IPP comme

Inexium® cp
(Re p : Inexium® comprimé dispersible dans l'eau non gazeuse)

Intervent ion

• Ajout
• Arrêt
• Subs titution/échange
• Choix voie administration
• Suivi lhérapeutiqu e
• Optimisation modatit és

administratio n

1'1 Ad apt ati on posol ogique

OCI : Ofl oxacine
Famille : Antt-infect ieu x "
systém iques

Ad aptation de la posologie d'un

"""'== = '-----' lI~m":é<i~;::ca:::m":e:::;nt parajustement des
doses ,-- - - 1

[~·::~~·1~i.r.::.
; :'"=~.-. ~ii~;? I------:c-=o=o~=_"

on conformité auxréféren!:;ti"'elC:s= = = = = = =----'

contre indicatio ns

dication non traitée
ous-dosage
ur -dosage

Médicament non indiqué

Interaction APC, PE, AD, CI
Effet indésirable
Voie/administration inap propriée

Traitement non reçu
Monito rag e â suivre

D
Proposition : contrô ler la digoxinémie et surve iller les

signes éventuels de surdosage digitalique.

Exemple 3
[;J, +- - - -

. \< Un patient de 78 ans est traité par Digoxine®, 1 cpfjour ,
et présente une clairance de la créatinine évaluée à 26
mUmin.

I ~'\ f Aucune diqoxin érnie n'a été effectuée chez ce patient à
1<" ~ risque de surdosage.
1>

Subsbtution pat un médicament
administrable par SNG

L.::======='-'Interv enti on

• Ajou t

• Arr êt
[-J Sub sti tulionféch an ge

• Choix voie administration
fi Suivi thérapeutiqu e

• Optim isation moda lités
administration

• Adaptation posologiqu e

OCI : Pantoprazol e

Fam ille . Tr ouble ac id ité 3J

gastr iqu e

Non conformité aux
référentiels 1contre indications
Indication non traitée
Sous-dosage
Sur-dosage
Médicament non indiqué
Intera ction APC . PE. AD , CI
Effel indésirabl e

l!) Vo iefadm in ist rati on
inapp ro p riée
Traitem ent non reçu
Monitorage à suivre

sage

Sur-dosag e

• Méd icam ent non indiqué

• Interaction APC , PE, AD , CI

• Effet ind ésirable
• Voie/administrati on inappropriée

• Trait ement non reçu
If) Mon it o rage .àsuiv re

Int erv ent ion

• Ajout

• Arr êt
• Substitu tion/éc hange

• Choix voie admin istratio n
(i Sui v i t hérapeut ique

• Optim isation modalités
administration

• Adaptation posologique

OCI : Digo x ine

Famille : Système c ardiovascul air e U

:V&
r~~~-'/------- -------- - - --,----
..'

4. Conseils aux patients



Contexte
Bon usagedes médicaments

A l'instauration d'un nouveau traitement

III Ordonnance de sortie du patient

Elaboration d'un plan de prise

Il Outils
Il Fiche conseil patient élaborée par le

service pha rmacie

Il Thériaque et HOPTIMAL

~
Exemple de fiche conseil patient
rédigée par la pharmacie

~ •U1 U " ... .. . . . .... ,
_.._.._...-,-...

li
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Exemple de conseils

AVK

Carnet d'information et
de suivi de traitement
anticoagulant oral

Il Questionna ire

Conseils pouvant être donnés

u Elaborat ion d'un plan de prise avec le patient
Truvada® : 1 cp le matin en mangeant (7h)

Kaletra® : 2 cp le matin (7h) et 2 cp le soir (19h)

• Effets gênants :
Troubles digestifs surtout les premièressemaines
de traitement

Inst auration d'une trithé rapie antirétrovirale :
Truvada® : 1 cp/j
Kaletra® : 2 cp le matinet 2 cp le soir

Anti -rét rovir aux

Exemple de conseils

Défin itionPharmacovigilance
-,~,

11 +- -.----,_-

~,'i;

",
;.f<

+-- - - - - - - - - - - - - - .....--

5. Pharmacovigilance

Matériovigilance
f--

« La pharmacovigilance a pour objet la

surveillance du risque d'effet indésirable
résultant de l'ut ilisation des médicaments et

produits à usage humain .... et... . des produ its
contraceptifs ... » Art 5444-1 du CSP

Obligation de déclaration :

- Pour tous les professionnels de santé

- Pour toute entreprise ou tout organisme
exploitant des médicaments



Que 'aire en cas de quest ion co nce rnant un eff et indésirable d'lin médicament 1

A qu i déclarer?

Centre Régional de Pharmacovigilance

du CHU de Nancy (Hôpital CENTRAL)

Téléphone : 03 83 85 27 GO

Matériovigilance

• Définition

« Signalement des incide nts ou des risques
d'incidents pouvant survenir lors de l'utilisation
des dispositifs médicaux après leur mise sur la
marché, quelqu'e n so ient les vic times, patients,
utilisateurs, ou tiers » Art 665-48 du CSP

.... Pharmacien responsable des dispositifs
méd icaux de l'établ issement

l

i""'"
f-- a A qui déclarer?

Démarche

Recherche bibl iographique
• Thériaque - HOPTIMAL : savoir si effetindésirable

déjàconnu ou non
• le laboratoire (coordonnée disponible dans le Vidal)
• lescentres régionaux de pharmacovigilance
• les centresde documentationdespharmacies

hospitalières de Paris et Lyon

'" Pharmacovigilance

Formulaire de déclaration

OÛ trouver le formula Ire?

Site intranel CHU
1

Sélec tionner onglet
Service Bioméd ica l

I;}" '. ,......._......,.......,....-.-
'_. ,--

l ;!·'; _.. ,"
1--

_. r-=
'. '

.._~~..

I~'l il"
l.'i! .
,~ 6. Médicaments sous Autorisation

Temporaire d'Utilisation

Méd icaments en Essais Cliniques

Médicaments Dérivés du Sang

Autorisation temporaire d'utilisation (1/3:

Définition :

« Autorisation d'utiliser une spécialité sans
AMM en France accordée par l'Afssaps»

2 types :
- ATU nominative
• ATU de cohorte

Liste des méd icaments sous ATU disponible :

• hltp:llwww.agmed.sante.gouv.fr/

Il hltp:llwww.theriague .org

Autorisation temporaire d'utilisation (3/3'
Modalités de dem ande d'ATU

ATU nominative

Il Formulai re Cerfa rempli par le médecin

• Transmis au pharmac ien

• Envoyé par le pharmac ien par télécopie à
"un ité ATU de l'Afssaps

• ATU de cohorte

• Procédure variable en fonction du médicament
et du laboratoire

• Demande faite directement au laboratoire

• Voir les modal ités avec le pharmacien "ATU" ..



,
Autorisation temporaire d'utilisation (2/3:

! c1; Formu laire Ce rfa de demande d'ATU nomin ative

1
réservée à la pharmacie ~:.,~~.~ ~~-.::;:::.::~:-".~ .9'.Part -

~~'
e de la demande identité et - . _ . ..... -

lÀo rmuI31re dIsponible à

ordonnées du pharm acien _5\. - " ..... __• ë ..::

ensntla demande il l'Afssaps ~~~.~~~ ~•. ---,il" l'adresse suivante :
;:. - http':lI'www.sarneoouv·fr/

~ . réserv ée au prescr ipteur
._-- c__ - cerfalaulotemP1P~.m#

W~ ment ce..eenè '( . - ._0. 0

D;:J~' ccocem ë mnares. 'ge. pot s

;~J.~ e du cas clInique et-= bon de rulll/ sabon dOun
... men l sans AMM

<. .:>
Partie réservée au prescriPteué ~~::-.: -DDate de la demande, ldenüt ë et 1

ê:i~:,':' :
coordonnées du prescri pleur effectuan t ..

la demande :=~ . _co . .... ... .. -,

l'

Médicaments en Essais Cliniques

• Connaître les essa is en cours dans le service

Il Collaborer avec le personnel de recherche
cl inique du service (médecin, infirmière de
recherche cliniq ue...)

• Collaborer avec le secteur des essais
cliniques de la pharmacie pour toute que stion
relative à ces essais et/ou aux patients

" les problèmes de traçabilité

.. les confirmations de poursuite de traitement

.. le suivi des patients hémophiles

Collaborer avec le secteur MDS de la pharmacie
pour :

Médicaments dérivés du sang (2/2)

Lisl e des MDS disponibJes
à la pharmacie

Modéle d'ordonnance au CHU de Nancy
Part ie réservée à la pharmacie

. . . réeation du patient
r ènc m, Poid s

d 'entrée

Médicaments Dérivés du Sang (1/2)

Contexte

,
Participer au bon usage des médicaments

7. Questions pratiques

Médicaments et Disposit ifs Médicaux

Diminuer le risque iatrogène

Par qui ?
.. Personnel soignant 1Personnel médical

Il Thèmes?
Il Médicaments - Equivalence - Livret du médicament
.. Modalités d'administration

Injectables : stabilité, compatibilité



Réponse

II! Pansement alginate disponible au CHU :
.. Curasorb
.. UrgoSorb

Il Où trouver l'information?
Site intranel du CHU

Sélectionner l'onglet Commission du médicam ent et des
dispositifs médicaux stériles
puis dans le menu Fiches techniques
el l'onglet Plaie et cicatrisation

~Disponibilité médicaments et DM à la pharmacie

... Penser ausite dela COMEDIMS

Exemple 1
: ~

~ +--------------':!~~~

~ .

!it
,};Ü

,

Exemple 1

Une infirmière vous demande quels

pansements de type alginate sont

disponibles à la pharmacie?

Que lui répondez vous?

It
It"-'l------------;,---,-""c""'-~

I~~1'7;1
l('ll:i

I ~

Exemple 2
.C

i '~ -+---------------~-

Exemple 2
Réponse

Stabilis
Données : stable2 jours

III Bases de données (HOPTIMAL et Thériaque) :

Pas de données

---'

~ Stabilité ... Penser Stabilis / TR ISSEL

Une infirmière vous demande pendant

combien de temps peut se garder une

seringue de morphine de 20 mg préparée la

veille par sa collègue?

Il

~~'fl
~1.11

,1

- Que lui répondez vous?

Réponse

Exemple 3

Bases de données (HOPTIMAL et Thériaque) :

Pas de données

ATB guide 2006-2007
.. Reconstitution : 2 à 5 ml EPPI ou NaCI0,9%
Il Dilution: NaCI 0,9% ou Glucose 5% 100 ml

pour t à 4 MU
Il Duréede perfusion : 30-60 min

~ Antibiotique ... PenserAntibioGuide

I,i:gjl'u Exemple 3

lm Une infirmière vous demande comment

i" ft administrer 4 MUI de pénicill ine G ?
I ~ ,
I ~~~
I~\ ~ Que lui répondez vous?
f---.'



I~ Exemple 4

IL:, Une infirmière vous demande comment

I ~ ' administrer les médicaments suivants à l'aide
d'une sonde naso-gastrique (SNG),

l't
Que lui répondez vous?

iM
AJepsal® 100 mg 1cp le matin Inipomp® 20 mg 1 cp le soir

- LévothyroX® 75 ~g 1cp le midi Imovane® 7,5 mg 1 cp au coucher

Tranxène® 10 mg 1 cp le soir LasiliX® 20 mg 1 cp le matin

Oflocet® 200 mg 1 cp le matin et 1 Vastarel® LM 35mg 1 cp la matin
cp le soir et 1 cp le soir

Démarche (1/2)

• Chercher les médicaments pour lesquels une forme
galénique adaptée est commercialisée (formebuvable,
sachet, poudre...)
Las ilix ® goutte 1Vastare l ® goutte 1Solution de L-Thyroxine ® 1Alepsa l ®
solution de Kaneuron ® (sans cafeine)

• Chercher si les comprimés peuvent être écrasés ou
les gélules ouvertes

• Outils
• Thériaque
• Documents disponibles à la pharmacie 1 Informations

auprès des laboratoires
• Site des hôpitaux universitaires de Genève (HUG)

Alepsal ® 1Oflocet ® I imovane ®

Démarche (2/2)

Chercher une équivalence thérapeutique pour les
médicaments ne pouvant pas être administrés par
SNG

• Ou tils

• Dorosz
• Base de données : Thériaque 1HOPT IMAL

• "Informa tion" médicale des laboratoires pharmaceutiqu es

. "

Exemple 5

Un interne vous demande sur quelle support

de prescription se prescrit le VialebeX® 20 %

100 ml

Que lui répondez vous?
Tranxène ® : proposition d'une autre benzodiazépine

Inipomp ® : proposition d'un autre inhibiteur de la pompe à proton
comme inexium ® dispersible dans l'eau

8. Staffs méd icaux

et pharmaceutiques
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Contexte

• Où ?

.. Serv ice de soins

Il Pharmacie

Quoi?
Il Info rmat ions pratiques sur le bon usage du

médicament

.. Rela is des notes d'information de la
pharmacie

• Informations sur lemédicament
• Rupturedestock 1Retrait de lot1Changement de

marché

Impossibilité d'utiliser la voie intra-veineuse chez
cette patiente.
Instau ration d'un traitement antibiotique par voie
orale adapté au germ e.

Traitement prescrit pendant l'hosp italisation
Méthadone® 60 mg!]
Oflocet® 200 mg : 1 cp matin et soir
Rifadine® 300 mg : 2 gel matin et soir
TopalgiC®50 mg : 1 gel par 6h si douleur

Que pouvez dire sur ce tra itement ?

Mlle R. 28 ans, 52 kg, hospitalisée pour infection
osseuse à staphylo coque aureus méth icilline
sens ible avec douleur vertébrale.

ATCO
• Toxicomanie intra-veineuse

Mode de vie
• Vit en concubinage, 2 enfants
• Sans emploi

Il Traitement habituel

• Méthadone® 60 mg/j

1. S 'intéresser à la patiente

- adulte

- po ids : 52 kg

- ATCO : toxicom anie

- mode de vie : concubinage et 2 enfants

- pas d'allergie co nnue

1 ~
,

I ~"" Cas n01 (4/5)
I~
Il 2. Analyse des points crit iques

1. - Contre-indications physiopatholog iques :

I ~"
aucune

1'" - Posologies : co rrectes

I ~ - Méd icament à marge thé rapeutique étroite :
li aucunr--

- Interactions méd icamenteu ses :
Rifadine®- Méthadone®: Précaution d'emploi

(Rifadine: inducteur enzymatique) "

=
Comment gérer cette interaction ?

Il Ne rien faire : NON .... Risque d'appa rition
d'un syndrome de sevrage

Il Arrêter la Rifadine® ou la remplacer par un
autre antibiotique : IMPOSSIBLE

Il Adapter la posolog ie : OUI Comment?
Augmenter ladosedeMéthadon~is decombien?

Nécessité d'un avis spécialisé•Appel à l'Unité Fonctionnelle d'Accueil et de
Traitement des Toxicomanes



Mr P 38 ans; 92 kg, est hospitalisé pour
toxoplasmose cérébrale avec trouble de la marche
et de la déglutition.

- ATCD
a VIH positif connu depuis 1996

Candidose buccale en 1998

• Pneumocystose en 1996

B Traitement habituel

• Emtriva® 200 mg : 1/j
• Sustiva® 600 mg : 1fj
a VideX®400 mg : 1fj

1. S'intéresser au patient

- adu lte

- poids : 92 kg

- ATCD : séropositivité VIH

candidose buccale

pneumocystose

- mode de vie : inconnu

- pas d'allergie connue

- trouble de la déglutition

Avis pharmaceutique (Monographie Malocide®)

Mise en garde et précaution d'emploi

Folinate de calcium doit être admin istré
simultanément au Malocide® (25 mg X 3 /semaine)

Arrêt speciafold ine® 5 mg

Ajout lederfol ine® 25 mg

Traitement pendant l'hospital isation

Fuzeon® 90 mg : 1 injection SC matin et soir
EpiviM> sol buv : 15 ml matin et soir
RetroviM> sol buv : 15 ml matinet soir
Kaletra® sol buv : 5 ml matin et soir
Malocide® 50 mg : 2 cp le jour 1 puis 1 cpfj
Adiazine® 500 mg : 3 cp X4/j
Speciafoldine® 5mg : 3 cpfj

Que pouvez-vous dire sur ce traitement?

2. Analyse des points critiques

- Contre-indications physiopathologiques : aucune

- Posologies : correctes

- Méd icament à marge thérapeutique étroite :
aucun

- Interactions médicamenteuses : aucune

Mais détection d'une précaution d'emploi

lors de l'utilisation du Malocide®

Acide Tét rahydrofolique
(Acide roüraque)



Conclusion

.. Bilan d'act ivité

R Formulaire type à remplir
• Quantification et valorisation des avis émis

(site SFPC)

.. Suivi des actions réalisées

Archivage papier des documents réalisés
CO Rom des versions informatiques des
documents réalisés

Transmis à chaque changement d'interne
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