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INTRODUCTION

Le cancer est la premiére cause de mortalité en France avec notamment 385 000 nouveaux cas
par an, d’apres les données de la Fondation de la Recherche sur le Cancer (Fondation ARC)
datant de 2015 (1). Depuis 1980, I’incidence des cancers a augmenté apres standardisation chez
les hommes (+ 23 %) et chez les femmes (+20 %). Cette augmentation est stabilisée depuis le
début des années 2000 et peut s’expliquer par :

- Le développement des méthodes de diagnostic et de dépistage

- Les modifications des modes de vie et de I’environnement

- Le vieillissement accru de la population
D’aprées I’Organisation Mondiale de la Santé¢ (OMS), une personne est dite agée a partir de 65
ans. Cependant, plusieurs organismes s’accordent pour dire qu’une personne agée peut étre
définie comme quelqu’un de plus de 75 ans ou alors une personne de plus de 65 ans
polypathologique (2).
Les patients agés constituent une population diverse et hétérogéne dont 1’dge chronologique ne
correspond pas a I’age physiologique. Les changements physiologiques nécessitent souvent
une adaptation du traitement habituel, conduisant fréquemment a une polymédication. Les
vulnérabilités, liées a 1’age comme les altérations cognitives, fonctionnelles, nutritionnelles
et/ou psychosociales, associées aux pathologies chroniques et au cancer, peuvent justifier
I’adaptation de la démarche diagnostique et thérapeutique du patient. De plus, chez ces patients
souvent polymédiqués, le risque d’interactions médicamenteuses, d’effets secondaires et de
dys-observance est majoré.
Depuis 1999, le Centre Léon Bérard (CLB) développe une démarche de soins dédiée aux
personnes agées de plus de 70 ans. Consultative, 1’évaluation gériatrique est initiée a la
demande du cancérologue référent, elle permet une approche de soins globale, multi-

dimensionnelle, coordonnée et centrée sur le patient agé.
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Dans notre établissement, elle est réalisée par une équipe pluridisciplinaire et intégre le
pharmacien hospitalier. Les consultations d’oncogériatrie (OG) sont une €tape importante pour
la prise de décision quant au suivi et a la prise en charge personnalisée du patient atteint d’un
ou plusieurs cancers. Ces consultations permettent une évaluation globale du patient ag¢ d’un

point de vue cognitif, fonctionnel, psychologique, environnemental ou encore nutritionnel.

La prestation pharmaceutique comporte 1’élaboration du bilan médicamenteux, une analyse
pharmaceutique approfondie et structurée, 1’évaluation de I’adhésion médicamenteuse, et le
rendu d’un avis pharmaceutique final. Par la détection des problémes d’ordre médicamenteux,
le pharmacien contribue a la sécurisation de la prise en charge médicamenteuse du patient. Les
interventions pharmaceutiques (IP) proposées aux médecins gériatres ou aux oncologues lors
des bilans d’OG peuvent concerner les traitements habituels, et conduire a des modifications
de traitements ou des modifications de leur suivi. Il subsiste la difficult¢ du suivi du devenir

des IP et de leur prise en compte par les acteurs de ville.

En effet, la prise en compte des IP par les acteurs de ville n’a, a ce jour, pas été évaluée au sein
de notre établissement. Pour autant, la coopération interprofessionnelle hopital-ville est
essentielle pour optimiser la prise en charge de ces patients a haut risque iatrogénique, ainsi que
leur adhésion au traitement.

L’objectif de notre travail est d’évaluer si les IP réalisées par le pharmacien ainsi que les
propositions d’optimisations thérapeutiques émises lors des bilans oncogériatriques sont suivies

et appliquées par les acteurs de ville.
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Partie I : Généralités et définitions

I. Généralités

1. Le cancer

D’apres I’Institut National du Cancer (INCa), le cancer est une « maladie provoquée par la
transformation de cellules qui deviennent anormales et proliferent de facon excessive. Ces
cellules deéréglées finissent par former une masse qu'on appelle tumeur maligne. Les cellules
cancéreuses ont tendance a envahir les tissus voisins et a se détacher de la tumeur. Elles
migrent alors par les vaisseaux sanguins et les vaisseaux lymphatiques pour aller former une
autre tumeur (métastase) » (3).
Le cancer est une maladie avec un mécanisme propre en trois étapes :

1) L’initiation, qui correspond a la premicre Iésion de I’acide désoxyribonucléique

(ADN) d’une cellule.
2) Lapromotion, lorsque la cellule 1ésée se développe et prolifere.
3) La progression, qui est I’étape de multiplication anarchique lorsque la cellule va

perdre son identité (4).

En fonction du type de cellule touchée, on distingue de nombreux types de cancers comme les
carcinomes, les sarcomes ou encore les cancers hématologiques (5). Le CLB est notamment le
coordinateur et le centre expert du réseau européen des tumeurs solides rares depuis 2016
(cancers ORL rares, neuroendocriniens rares etc.) (6). Les cancers solides sont définis par des
stades, numérotés de 0 a IV, permettant d’identifier le degré d’extension de la maladie. C’est
ce qui est appelé la classification TNM (Tumor Node Metastase) (7).

De trés nombreuses options de traitements existent pour traiter un patient atteint d’un cancer.
Ce traitement sera choisi apreés décision entre les différents professionnels de santé afin

d’optimiser au mieux la prise en charge des patients a ’issue d’'une Réunion de Concertation
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Pluridisciplinaire (RCP) (8). Parmi ces traitements, nous trouvons de maniére non exhaustive,

la chirurgie, la radiothérapie, la chimiothérapie, les thérapies ciblées et I’hormonothérapie (9).

2. Population gériatrique

2.1)  Démographie
Les dernicres décennies ont été marquées par un allongement progressif de 1’espérance de vie.
Cette évolution a été observée au niveau mondial. En France, environ 13 millions de personnes
ont plus de 65 ans, sur une population globale de 67 millions d’habitants en 2021 (10). De plus,
1/10°™¢ de la population est représentée par des personnes dgées de plus de 75 ans. D’apreés les
derniers chiffres de I’Institut national de la Statistique et des Etudes Economiques (INSEE), au
1" janvier 2020, les personnes agées d’au moins 65 ans représentent 20,5 % de la population,
contre 20,1 % en 2019 et 19,7 % en 2018 (11). Pour aller plus loin, 'INSEE a réalis¢ une
projection de la population jusqu’en 2070 : a cette date, la part attendue des personnes agées de

plus de 75 ans sera deux fois plus importante qu’en 2013 (12).
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Bien que ce vieillissement de la population refléte I’amélioration de la santé et des conditions

socio-économiques, il s’accompagne d’une prévalence de plus en plus forte des maladies

chroniques telles que le cancer, le diabéte, les maladies cardiovasculaires ou encore les maladies

respiratoires chroniques (13), nécessitant une prise en charge adaptée pour limiter le déclin

fonctionnel et social.

Figure 2 :

Pyramide des ages en 2013 et 2070
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Pyramide des dges en 2013 et 2070, en France. INSEE projection de population
2013-2020 (12)

2.2) Vieillissement

D’un point de vue purement biologique, le vieillissement est, d’apres ’OMS, « le produit de

["accumulation d’un vaste éventail de dommages moléculaires et cellulaires au fil du temps.

Celle-ci entraine une dégradation progressive des capacités physiques et mentales, une

majoration du risque de maladie et, enfin, le déces. » (14).
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Les chercheurs en gérontologie John W. Rowe et Robert L. Kahn ont proposé en 1987 une autre

vision du vieillissement et ils distinguent trois catégories :

1) Un « vieillissement pathologique » pour désigner les pathologies qui
accompagnent I’avancée en age.

2) Un « vieillissement usuel ou habituel » défini par une réduction des réserves
adaptatives, conduisant a un risque de déséquilibre ou a un syndrome de fragilité.

3) Un « vieillissement réussi », ¢’est-a-dire a haut niveau de fonction, avec maintien
des capacités fonctionnelles ou atteinte trés modérée de celles-ci, absence de

pathologies ou capacité a s’adapter a ces pathologies (15).

Enfin, du vieillissement découle le concept de fragilité qui peut se définir « comme une perte
progressive des réserves physiologiques chez un individu agé mais restant encore indépendant,
en le rendant a risque de perte de fonctionnalités et donc a terme dépendant » (16). En réalité,
il n’existe pas de définition unique en ce qui concerne la fragilité, mais il ressort de la littérature
deux visions principales. Celle de Fried, qui décrit un phénotype de la fragilité¢ (17) ou alors
celle de Rockwood pour qui Iaccumulation de déficits au fil de 1’dge dans les différents

systémes du corps entraine cet état de fragilité (18).

De cette notion de fragilité ressort 3 populations distinctes de personnes agées (19) :

1) Les personnes agées robustes, qui ne connaissent aucune dépendance et qui sont
totalement autonomes malgré leur grand age.

2) Les personnes agées fragiles, qui sont en état de pré-dépendance et a haut risque
de devenir dépendantes. Le risque de devenir dépendant est aggravé par le stress
et ces personnes rencontrent une diminution de leurs capacités de base.

3) Les personnes agées dépendantes, ces personnes sont incapables d’assurer les
taches et les gestes du quotidien. Ce sont ceux que nous verrons le plus souvent en

hospitalisation par exemple.
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2.3)  Polypathologie

Il n’existe pas de définition unique pour ce terme ni de consensus bien défini, mais selon Fortin,
la polypathologie est la : « cooccurrence de plusieurs maladies chroniques (au moins deux)
chez le méme individu sur la méme période » (20). La prévalence des maladies chroniques est
trés fréquente chez les sujets agés et augmente avec 1’age. Selon I’Institut de Recherche et de
Documentation en Economie de Santé (IRDES), plus de 90 % des patients de plus de 70 ans
présentent plus de deux maladies chroniques concomitantes (21). La polypathologie rend la
prise en charge des sujets agés plus complexe car elle est peut-étre associé¢e a la dépendance,
une mauvaise qualité de vie ou encore un plus grand recours aux soins (22).

Cette addition de différentes comorbidités entraine dans bien des cas, la notion de

polymédication.

24)  Polymédication

La polymédication est définie comme « /’administration de nombreux médicaments de fagon
simultanée ou par ’administration d 'un nombre excessif de médicaments » (23).

La valeur seuil, pour laquelle nous pourrions parler de polymédication, est largement discutée
dans la littérature. Certains auteurs s’accordent pour parler de polymédication des la prise de
cing médicaments de facon quotidienne par un méme individu (24). Le risque de
polymédication est élevé chez le sujet agé. En France, et d’une fagon globale, les seuils pour
définir la polymédication sont revus a la hausse avec le nombre toujours plus important de
traitements. Une polymédication sera donc dite majeure lors de la prise de 10 médicaments et
elle sera dite excessive lorsque I’on dépasse la prise de 20 médicaments selon Kim et al. (25).
Plus de 40 % des personnes de plus de 75 ans seraient polymédiquées (2). L’augmentation de
la prévalence des maladies chroniques liée a 1’allongement de [’espérance de vie, la
reconnaissance de 1’efficacité de la prévention secondaire, y compris chez les sujets agés, ainsi

que D’augmentation des possibilités thérapeutiques sont des facteurs favorisant la
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polymédication. Les conséquences sont nombreuses en termes de morbi-mortalité et
d’altération de la qualité de vie : des effets indésirables liés aux effets directs des médicaments,
des interactions médicamenteuses (26), des difficultés et des risques d’oubli de prise et de

mésusage, de la dys-observance (27).
L’IRDES, défini trois types de polymédication (23) :

1) La « polymédication simultanée » qui correspond au nombre de médicaments pris un
jour donné. Cela permet d'étudier la complexité des schémas posologiques, le risque
d'interactions médicamenteuses, la survenue d'épisodes de polymédication, ou encore
de rechercher les facteurs transitoires d'augmentation de la polymédication.

2) La « polymédication cumulative », représente la somme de tous les médicaments
administrés au cours d’une période donnée. Cette période de recensement est le plus
souvent réalisée sur une période de trois mois, ce qui correspond au délai le plus courant
de renouvellement d’ordonnance. C’est un indicateur intéressant pour évaluer le coft
de chaque médicament mais aussi, intéressant puisque chaque nouveau médicament
comporte un risque propre d’effet indésirable.

3) La « polymédication continue » est un troisiéme type d'indicateur qui s'apparente a la
« polymédication cumulative » mais qui ne s'intéresse qu'aux prescriptions prolongées

régulicres, en considérant par exemple deux périodes espacées de six mois.

La polymédication simultanée est reconnue comme I’indicateur a utiliser d’un point de vue
purement théorique bien que la polymédication cumulative soit I’indicateur le plus facile a

mettre en ceuvre (28).
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3.  Problématique médicamenteuse

Avec I’avancée dans 1’age, le corps présente des modifications pharmacodynamiques et
pharmacocinétiques liées au vieillissement physiologique. Ces modifications rendent la prise
en charge plus complexe de ces patients notamment d’un point de vue médicamenteux. Toutes
les étapes du devenir du médicament dans 1’organisme peuvent étre perturbées par le
vieillissement : 1'absorption, la distribution, le métabolisme et 1’élimination (ADME).

Une diminution de 1’absorption par transport actif des médicaments comme le calcium, le fer
ou encore la vitamine B12 est observée a la suite d’une diminution des protéines de transport
chez la personne agée (2). De plus, la diminution de la sécrétion gastrique limite 1’absorption
de certains médicaments par I’augmentation du pH gastrique.

La distribution du médicament dans 1’organisme est é¢galement impactée et étroitement liée aux
modifications physiopathologiques du vieillissement : I’augmentation de la masse adipeuse
augmente le volume de distribution des médicaments lipophiles et allonge le temps de demi-
vie (2). Comme exemple de traitements lipophiles, nous pouvons citer les benzodiazépines
fréquemment prescrites chez les personnes agées. Une accumulation de ces traitements dans le
tissu adipeux peut s’accompagner de troubles de la mémoire, d’une baisse de la vigilance et
d’un risque accru de chutes (29).

Il existe également chez la personne agée une forte perturbation du métabolisme hépatique. En
effet, la clairance hépatique diminue car le flux sanguin au niveau hépatique est moins
important. Cela 1i¢ a un volume hépatique qui diminue et a un ralentissement de I’activité des
enzymes hépatiques. Les deux modifications combinées sont responsables d’une augmentation
de la concentration plasmatique de certains médicaments normalement métabolisés par le foie,
exposant le patient a un surdosage médicamenteux.

L’¢étape de I’élimination est 1’étape la plus impactée lors de I’avancée dans 1’age. En effet, le

débit de filtration glomérulaire (DFG) diminue physiologiquement chez la personne agée et a
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pour conséquence directe une diminution de I’¢élimination des médicaments, un allongement de
la demi-vie des métabolites normalement excrétés par le rein et un risque de surdosage
médicamenteux (2). Une surveillance accrue de la fonction rénale est nécessaire (DFQG) afin
d’estimer la fonction rénale du patient et d’adapter si besoin la posologie de certains traitements

a celle-ci.

4. latrogénie

4.1) latrogénie médicamenteuse

L’iatrogénie peut se définir comme « une manifestation indésirable survenue de maniere
involontaire lors d’une activité de soin. Cette manifestation est visible de maniere clinique »
(2).

La iatrogénie médicamenteuse désigne quant a elle « [’ensemble des effets indésirables
provoqués par la prise d 'un ou plusieurs médicaments » (30). Cette addition de traitements peut
étre controlée et limitée en mettant en place certaines mesures comme éviter I’automédication,
I’utilisation d’un pilulier ou encore en autorisant a tous les professionnels de santé rencontrés

au cours de la prise en charge d’un patient, I’acces aux données de santé du patient.

4.2) latrogénie évitable

L’iatrogénie évitable est définie comme « toute réponse néfaste et non recherchée a un
médicament survenant a des doses utilisées chez I’homme a des fins de prophylaxie, de
diagnostic et de traitement » (31).

Les autorités sanitaires s’appliquent a diminuer au maximum le risque iatrogénique notamment
chez la personne agée afin d’éviter la survenue d’éveénement indésirable grave (EIG). Une
Enquéte nationale sur les événements indésirables liés aux soins (ENEIS) a ainsi été menée en
2004 et divisée ensuite en 3 parties afin d’évaluer I’incidence des EIG, leurs causes et s’il est

possible ou non de les éviter (32). Le résultat de I’enquéte ENEIS 1 a montré que 37 a 51% des
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EIG sont évitables, ce qui a été confirmé par 1’é¢tude ENEIS 2 menée en 2009, qui a montré des
résultats similaires.

Cette iatrogénie a plusieurs causes dont la polypathologie et la polymédication. Les personnes
agées ¢tant plus a risque de développer plusieurs maladies (polypathologie) au fil de 1’age, elles
vont avoir parallelement plusieurs médicaments (polymédication) pour traiter tous ces
problémes cliniques. De plus, les modifications physiologiques influent d’une manicre
significative sur tous ces traitements et augmentent le risque d’iatrogénie.

Une autre cause importante d’iatrogénie est le défaut de bonne adhésion médicamenteuse.
L’adhésion médicamenteuse d’aprés I’OMS se définit comme « la concordance entre le
comportement d’une personne concernant la prise de médicaments, le suivi d’un régime et/ou
les modifications du comportement et les recommandations d’un soignant » (33). Certains
patients présentent un défaut d’adhésion puisqu’ils oublient leur traitement ou alors ils trouvent
le schéma médicamenteux trop difficile a suivre.

A la suite de ces différentes causes d’iatrogénie, les personnes agées ont sept fois plus de risque
d’étre hospitalisées a la suite d’un événement indésirable médicamenteux qu’un jeune adulte
(2).

5.  Outils d’aide a la prescription utilisés en gériatrie

Une mauvaise qualité des soins a été décrite a travers 3 situations dans la littérature :
1) L’overuse : se rapporte a la prescription de médicaments dont I’efficacité n’a pas
été prouvée, et dont le service médical rendu (SMR) est insuffisant, ou dont
I’indication n’est plus ou n’a jamais été listée.
2) Le misuse : utilisé¢ pour désigner ’utilisation de médicaments inappropriés avec
une balance bénéfice-risque défavorable pour le patient.
3) L’underuse : signifie I’absence de traitement pour une pathologie donnée alors que

ce dernier a démontré son efficacité (34)(35).
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Pour limiter ces risques, les professionnels de santé, notamment pharmacien et médecin, se

basent sur de nombreux outils pour optimiser la prescription médicamenteuse du sujet agé.

5.1) Liste START/STOPP
Cette liste est fréquemment utilisée pour déterminer [1’utilisation de médicaments
potentiellement inappropriés (MPI) et pour repérer des situations non adaptées chez la personne
agée. Cette liste se base principalement sur les critéres établis par le Dr Mark Beer en 1991 puis
réactualisés ensuite a plusieurs reprises (36). Plusieurs critéres différents ont été établis et
permettent de juger de la cohérence d’un traitement prescrit pour une personne agée vis a vis
d’une situation clinique. Cette liste a d’abord été rédigée en anglais en 2008, puis elle a été
traduite en langue francaise en 2015. Elle se compose au total de 115 critéres que 1’on distingue
en deux parties, I’une pour les prescriptions potentiellement inappropriées (STOPP) et I’autre

pour les omissions de traitement potentielles (START) (37).

5.2)  Liste Laroche
Cette liste est complémentaire aux criteres START/STOPP, elle se base elle aussi sur des
criteres explicites pour identifier 1'utilisation potentiellement inappropriée des médicaments
dans la population de 75 ans et plus en France. Contrairement a la liste citée précédemment,
nous retrouvons une base de données qui recense les médicaments déconseillés chez le sujet
agé mais qui ne tient pas compte de situations cliniques précises. « Ces criteres ont été identifiés
a partir d'affections présentant (a) un rapport bénéfice/risque défavorable, (b) une efficacité
discutable ou (c) un rapport bénéfice/risque défavorable associé a une efficacité discutable.

Des alternatives thérapeutiques plus siires ont également été indiquées pour chaque critere. »

(38)
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5.3) Laliste européenne (EU(7)-PIM list)
La liste EU(7)-PIM est une liste européenne consensuelle de MPI pour les personnes agées.
Cette liste a été €élaborée en tenant compte des médicaments figurant dans six listes de MPI
spécifiques a chaque pays européen et avec la participation d'experts de sept pays européens. Il
s'agit d'une liste explicite de principes actifs qui contient des suggestions d’ajustements de dose

et des alternatives thérapeutiques (39).

54)  Guide prescription adaptée aux personnes dgées (PAPA)
Le guide PAPA regroupe 42 fiches de « bonnes prescriptions médicamenteuses » adaptées aux
personnes agées de 75 ans et plus. Il est le résultat d’un travail de la Société Francaise de
Gériatrie et Gérontologie (SFGQG) et du Conseil National Professionnel (CFP) de gériatrie. Ce
guide s’adresse aux gériatres, aux médecins généralistes et aux pharmaciens (40). Ce guide est

a la fois disponible pour les professionnels de santé en version papier et électronique.

5.5) Vidal Recos
Vidal recos® est une aide a la prescription et a 1’analyse pharmaceutique d’ordonnance mais
elle n’est pas spécifique de la population gériatrique. Cet outil « synthétise les
recommandations thérapeutiques frangaises et internationales sous forme d’arbre
decisionnel » (41). Sans se substituer aux outils précédents, il présente sous forme de schémas

synthétiques les consensus et les recommandations actuellement en vigueur.
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II. L’oncogériatrie
1.  Définition

L’oncogériatrie est «le rapprochement de deux spécialités, la cancérologie et la
geériatrie. Cette pratique vise a garantir a tout patient agé atteint de cancer un traitement
adapté a son état grdace a une approche multidisciplinaire et multiprofessionnelle » (42).

Mise en place au CLB depuis 1999, suite a la reconnaissance par I’INCa de cette activité, elle
a permis d’adapter et d’optimiser de fagon personnalisée les traitements et le suivi des patients

fragiles atteints de cancer (43).

2. Objectifs

L’INCa a ciblé quatre missions pour mener a bien les consultations d’OG (44) :

Assurer une meilleure adaptation des traitements des personnes agés en aidant les
professionnels a faire les bons choix thérapeutiques et en renforgant les liens entre
oncologues, gériatres et pharmaciens.

- Faire en sorte que la prise en charge de ces patients agés et atteints d’un cancer puisse

étre assurée dans toute la région.

- Mettre en place des collaborations a grande échelle pour aider a développer I’OG.

- Soutenir la formation et I'information en OG.
Pour que ces missions soient encadrées, des unités de coordination en oncogériatrie (UCOGQG)
ont été créées lors du Deuxiéme Plan Cancer entre 2009 et 2013 et ce, dans chaque région pour

permettre un acces équitable et optimal a ’OG sur le territoire francais (45).
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3. Fonctionnement et généralités

3.1)  Démarches avant la consultation d’OG
La premicre étape de cette démarche consiste a utiliser le score G8. Il s’agit du test de dépistage
des fragilités a privilégier en France (46) et il est réalisé lors de toute entrée de patient de plus
de 75 ans a I’hopital. Le score G8 se présente sous la forme d’un hétéro-questionnaire composé
de huit questions, I’évaluateur attribue des points selon un baréme sur un total de 17 points
maximum. Un patient est évalué comme fragile s’il présente un score inférieur ou égal a 14,

dans ce cas-la une évaluation gériatrique standardisée est alors recommandée (47).

Diagnostic de cancer

-

o~ PATIENT S

~._ =75ANS _~
~ P

/

~g

~

Pas
d'intervention
gériatrique

Evaluation
OncoGériatrique (EOG)

Traitement du cancer et prise
en charge des fragilités gériatriques

Suivi OG éventuellement

Figure 3 : Parcours de soin en oncogériatrie, ONCOPL (Réseau régional de Cancérologie
Onco Pays de la Loire) (47)

Une évaluation gériatrique standardisée est alors menée en consultation ambulatoire et consiste
en une €valuation approfondie des dimensions médicales, psychologiques et des capacités
fonctionnelles de la personne agée fragile (48). Ces interrogatoires sont menés a 1’aide

d’échelles d’évaluation diverses et sont toujours réalisés sur la demande de I’oncologue.
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L’oncologue peut décider d’adresser son patient a 1’équipe interdisciplinaire d’OG pour avis
consultatif afin d’obtenir un plan de traitement coordonné et efficace au long cours.

3.2)  Organisation au Centre Léon Bérard
Au CLB, quatre plages de consultation d’oncogériatrie sont ouvertes. Pour des raisons
d’effectif, le pharmacien intervient sur deux de ces quatre plages horaires. Le patient rencontre
au cours d’entretiens gériatriques (EG), de facon successive, différents professionnels dont
un(e) diététicien(ne), un(e) kinésithérapeute, 1’assistant(e) social(e), un/une pharmacien(ne),

un/une infirmier(re) et enfin un/une gériatre.

3.3)  Au niveau international
L’organisation de I’OG au sein des autres pays est différente car ’offre de soins ou les
ressources et les moyens alloués a cette activité sont différents de ceux déployés en France.
Cependant, il existe un organisme international qui permet de donner une ligne directrice,
I’International Society of Geriatric Oncology (SIOG) créée en 2000 (49). D’une fagcon générale,
I’oncogériatrie est bien développée et est mise en avant en Amérique du Nord. En effet, il existe
des bourses de formations spécifiques mais aussi des cliniques spécialisées en OG inclues dans
les centres universitaires. Elles ont pour objectif d’inciter a développer I’OG et de former les
futurs diplomés a cette discipline. Cela est aussi retrouvé en Asie mais plus particulierement
dans les pays développés. Des initiatives de politiques publiques commencent tout de méme a
étre mises en place dans les pays en voie de développement pour sensibiliser a I’OG, comme
en Inde. La SIOG a créé un sous-groupe SIOG-India qui vise a développer spécifiquement la
sensibilisation des institutions gouvernementales et privées ainsi que les professionnels de santé
a un intérét plus conséquent pour ’OG dans un pays ou le diagnostic du cancer se fait

généralement trop tardivement avec de nombreuses pertes de chances de guérison (50).
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En revanche, I’0OG est une discipline peu développée dans certaines régions du globe comme
en Amérique du Sud ou encore en Afrique ou trés peu de structures sont créées et dédices a

cette spécialité (51).

4. Role du pharmacien en consultation d’oncogériatrie

Le pharmacien assure :

- L’¢laboration et la validation du bilan médicamenteux optimisé : il s’agit de la liste des
traitements pris et a prendre par le patient (incluant les traitements d’allopathie, de
phytothérapie, d’homéopathie et de Médecines Alternatives et Complémentaires
(MACQ)).

- L’entretien pharmaceutique : vérification des traitements pris par le patient, évaluation
de I’observance médicamenteuse et des connaissances des traitements. Il vérifie aussi
le statut vaccinal et analyse les bilans biologiques. A I’issue de I’entretien, il rédige une
syntheése pharmaceutique.

La Société Frangaise de Pharmacie Clinique (SFPC), définit 1’analyse pharmaceutique selon

trois niveaux (Figure 4) :

- Niveau 1 : « Revue de prescription »
- Niveau 2 : « Revue des thérapeutiques »

- Niveau 3 : « Suivi pharmaceutique »

Lors des évaluations gériatriques, une analyse de niveau 3 est réalisée par les pharmaciens. Ce
niveau 3 correspond au « suivi pharmaceutique » pour une « nouvelle admission d’un patient
ou bien une évolution en cours et issues non établies ». Ce niveau d’analyse requiert
« l’ensemble des prescriptions, des renseignements et du dossier patient, des données

biologiques, de [’historique médicamenteux ainsi que les objectifs thérapeutiques. » (52).
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Type

Contexte

Contenu

Eléments requis

Analyse niveau 1:

Revue de prescription

Patient connu,
sans point d’intérét
clinique nouveau

Choix et disponibilité des produits de santé,
posologies, contre-indications et interactions
principales.

Ensemble des prescriptions,
renseignements de base sur
le patient

Analyse niveau 2:
Revue des
thérapeutiques

Patient connu,
situation en
évolution

Choix et disponibilité des produits de santé,
posologies, contre-indications et interactions
principales.

Adaptations posologiques, liens avec
résultats biologiques, événements traceurs.

Ensemble des prescriptions,
renseignements patient,
données biologiques.

Analyse niveau 3:

Suivi pharmaceutique

Nouvelle admission
d’un patient,
évolution en cours ef]
issues non établies

Choix et disponibilité des produits de santeé,
posologies, contre-indications et interactions
principales.

Adaptations posologigues, liens avec résultats
biologiques, événements traceurs.

Respect des objectifs thérapeutiques,
monitorage thérapeutique, cbservance.
Liens avec conciliation, conseil et
éducation thérapeutique.

Ensemble des prescriptions,
renseignements et dossier
patient, données biologigues,
historique médicamenteux,
objectifs thérapeutiques.

Figure 4 : Tableaux des niveaux d’analyse pharmaceutique

Le pharmacien joue un role central dans la prise en charge des patients car il contribue, par son

expertise sur les médicaments, a la sécurisation de la prise en charge médicamenteuse des

patients. Deux récentes études menées au CLB montrent que :

- Le pharmacien notifie prés d’une IP par patient. Les problémes les plus fréquemment

relevés dans un article du Journal d’OncoGériatrie (JOG) étaient : des interactions

médicamenteuses (36%), des non-conformités au référentiel (14 %), une prescription

inappropriée (11 %), des effets indésirables des médicaments (10 %), un dosage

inadéquat (8 %), un défaut de surveillance des médicaments (3 %) (53).

- L’impact clinique des IP formulée par le pharmacien, mesuré de fagon indépendante par

un bindme pharmacien - gériatre a I’aide de I’échelle tridimensionnelle « CLEO »

validée par la SFPC, est mineur dans 56 % des cas, moyen dans 36 % des cas et majeur

dans 8 % des cas. L’impact économique est quant a lui positif: la moiti¢ des IP

formulées par le pharmacien permet de réduire le colt de la prise en charge

médicamenteuse du patient (54).
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5. Lien ville-hopital en OG

5.1) Contexte
L’objectif premier de 1’oncogériatrie est de répondre a la question posée par 1’oncologue : le
patient est-il capable de supporter le traitement proposé par 1’oncologue compte tenu de ses
fragilités gériatriques et des traitements ? Néanmoins, 1’évaluation gériatrique est également
I’occasion de faire une évaluation de I’ensemble des traitements médicamenteux et elle peut
conduire a la notification d’IP en lien, ou non, avec la prise en charge du cancer. Répondre a
cet objectif premier et évaluer I’ensemble des traitements permet une sécurisation de la prise
en charge médicamenteuse (PECM) et une amélioration de la continuité des soins entre la ville
et I’hopital pour réduire 1’iatrogénie médicamenteuse évitable dans cette population a haut

risque.

5.2)  Difficultées

D’apres différentes études, il existe peu de communication (55) entre le personnel hospitalier
et le médecin généraliste ou alors, cette communication existe mais le délai de réception des
comptes rendus d’hospitalisation est trop long par rapport au cadre 1égal en France qui est de 8
jours (56). Ce défaut de communication persiste depuis plusieurs années. Une étude de 2006,
réalisée par ’Union Régionale des Médecins Libéraux (57) a montré que 59% des médecins
généralistes n’étaient pas informés de I’entrée en hospitalisation de leurs patients. De plus, seuls
52% d’entre eux ont regus des comptes rendus d’hospitalisation. Il existe également un manque
d’harmonie dans les pratiques utilisées pour assurer une communication avec les acteurs de
ville au sein des Centres de Lutte contre le Cancer (CLCC). En effet, 50% d’entre eux n’utilisent
pas de messagerie sécurisée, mais des moyens de transmission de I’information divers comme
par exemple le téléphone, I’envoi de courrier postal ou encore de fax (58). Le médecin
généraliste est le coordinateur principal dans la prise en charge du patient en ville, il est donc
important que le lien ville hopital soit optimal en termes de communication.
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Ces constatations a 1’échelle nationale sont a nuancer bien que cet aspect de la prise en charge
du patient reste fragile. En effet, au CLB, a chaque fois qu’un patient rencontre son oncologue,
regoit des soins au cours d’une hospitalisation ou subit une intervention, le compte rendu est
systématiquement adressé en copie au médecin traitant concerné, par messagerie sécurisée. Il
en est de méme pour la transmission des ordonnances.
5.3) Axes d’améliorations

L’article 51, et plus précisément 1’arrété du 29 juillet 2021, relatif a I’expérimentation de suivi
a domicile des patients sous anticancéreux oraux, a pour objectif la mise en place d’un circuit
pluriprofessionel ville-hopital renforcé par des échanges hebdomadaires afin de permettre une
ouverture sur le lien ville-hopital et un meilleur suivi du patient. Le but est d’améliorer la qualité
du suivi des patients sous anticancéreux ainsi que de contribuer a la baisse de la consommation
de soins et de biens médicaux. L’augmentation de I’observance des patients, une diminution du
nombre et de la gravité des EIG mais aussi une diminution des interactions médicamenteuses
ou encore une optimisation de 1’adressage des patients sont ainsi des objectifs recherchés (59).
Le déploiement de ce nouveau processus a débuté le 1" octobre 2021 par une phase pilote d’une
durée de 9 mois dans 24 établissements. Elle sera suivie par une phase d’expérimentation dans
45 établissements pour une durée de 24 mois.

Bien qu’il concerne uniquement les patients sous anticancéreux oraux, ce point d’amélioration
du lien entre la ville et I’hdpital, tous professionnels de santé¢ confondus, semble primordial
pour assurer un suivi adéquat et optimiser le parcours de soin de chaque patient hospitalisé,

d’autant plus pour les personnes agées a plus fort risque iatrogene.
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Partie II : Justifications et conduite de I’étude

I.  Cadre et objectifs de I’étude

1.  Obijectif principal

L’objectif de cette étude est d’évaluer le devenir des interventions pharmaceutiques émises par
le pharmacien, au cours des €évaluations gériatriques, aupres des acteurs de ville a 1’aide d’un

bilan médicamenteux de sortie.

2. Objectif(s) secondaire(s)

- Evaluer le nombre de traitement avant/apres consultation.
- Décrire les interventions pharmaceutiques émises lors des évaluations gériatriques.
- Evaluer I’'impact clinique et économique des interventions pharmaceutiques par une

double cotation médecin/pharmacien.

II. Matériels et méthodes
1. Type d’étude
Il s’agit d’une étude observationnelle, prospective, monocentrique.

2. Lieu de réalisation de 1’étude

L’étude s’est déroulée au Centre Léon Bérard a Lyon, Etablissement de Santé Privé d’Intérét
Collectif (ESPIC). Cet hopital est dédi¢ a la cancérologie et adhére a la Fédération Nationale

des Centres de Lutte contre le Cancer (FLNCC).
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3. Réglementation relative a la protection des personnes

La méthodologie de référence MR-004 a été validée et est ici utilisée (cf. annexe 1). Elle
« encadre les traitements de données a caractere personnel a des fins d’étude, évaluation ou
recherche n’impliquant pas la personne humaine » de plus, « la recherche doit présenter un
caractere d’intérét public. » (60)

Il n’a été collecté que les données strictement nécessaires et pertinentes au regard des objectifs
de la recherche. Il a ét¢ demandé pour chaque patient son accord verbal pour I'utilisation de ses
données pseudonymisées, notamment médicamenteuses, dans le cadre d’une these.

4. Population de I’étude

L’étude concerne les personnes agées de plus de 70 ans, présentant un score G8 < 14 et

adressées par I’oncologue référent en consultation d’OG.

5. Choix des patients, critéres d’inclusion et d’exclusion

La population cible de 1’étude correspond a des patients agés vus en consultation d’OG entre le
28 avril 2021 et le 31 octobre 2021 et pour lesquels une synthése pharmaceutique des
interventions ainsi que des recommandations émises par le pharmacien et le gériatre a été
réalisée. La population de I’étude a été fixée a priori afin de disposer d’un nombre suffisant de

patients.
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5.1)  Criteres d’inclusion dans [’ étude
Les patients inclus dans notre étude sont des patients :
- Vus en consultation pluridisciplinaire d’OG et ayant bénéficié d’un entretien
pharmaceutique.
- Traités par un ou plusieurs traitements médicamenteux, prescrit ou pris en
automédication ou dont la stratégie thérapeutique repose sur une thérapie

médicamenteuse.

5.2)  Criteres d’exclusion de I’ étude

Les critéres d’exclusion sont :

Patient n’ayant pas eu d’entretien pharmaceutique dans le cadre des consultations d’OG.

Coordonnées du médecin traitant et de la pharmacie d’officine inconnues.

- Patient ne recevant aucun traitement a visée préventive, thérapeutique ou diagnostique
(incluant les traitements d’allopathie, d’homéopathie, de phytothérapie et MAC) et dont
la stratégie thérapeutique ne repose pas sur un traitement médicamenteux.

- Perdus de vue : patients pour qui le contact avec le médecin et la pharmacie d’officine

n’a pas été possible parce qu’il y a eu par exemple, un changement de médecin traitant

ou d’officine entre temps.

- Patients décédés au cours des 3 mois suivant ’EG.

6. Durée de I’étude

L’¢tude s’est déroulée pendant la période avril 2021 a octobre 2021, soit 7 mois au total.
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7. Recueil de données

7.1)  Dossier patient informatisé
Le dossier patient informatis¢ (DPI) regroupe I’ensemble des données médicales et
administratives du patient : age, sexe, pathologie tumorale, antécédents médicaux, bilans
biologiques, comptes rendus d’hospitalisation, de séjour, de consultation ainsi que les
coordonnées postales et téléphoniques. Ces données sont enregistrées dans le DPI accessible a

tous les professionnels du Centre Léon Bérard a I’aide de codes d’acces personnels.

7.2)  Constitution des bases de données
Afin de répondre aux objectifs de I’é¢tude, plusieurs fiches de recueil disponibles en annexe
ont été établies.
a) Tableau récapitulatif Word
Une synthese pharmaceutique est rédigée (cf. annexe 2). Elle comporte :

le motif de consultation d’OG,

les médecins référents : oncologue et médecin traitant,

- la pharmacie d’officine principale du patient,

les traitements du patient.

Pour chaque médicament pris et a prendre, il est mentionné :

- L’indication du traitement

- L’intervention pharmaceutique, avec un code couleur :
o pour « traitement a poursuivre »
o Bleu pour « traitement a adapter »
o Rouge pour « traitement a arréter »
o Orange pour « traitement a initier »

- Lajustification de ’avis pharmaceutique

- Les propositions pharmaceutiques associées
44

DEMANGEON
(CC BY-NC-ND 2.0)



b) Tableau récapitulatif Excel

Afin d’en permettre 1’analyse, les données recueillies dans le cadre de 1’étude sont

pseudonymisées et saisies dans un tableur Excel (cf. annexe 3)

- Données cliniques :

o Sexe : Homme/Femme

o Date de naissance

o Numéro de DPI

- Données relatives aux traitements médicamenteux :

o

Classification Anatomical Therapeutic and Chemical (ATC) des traitements
concernés par les IP (cf. annexe 4) (61)

Classification de I’IP selon la classification de la SFPC

Nombre de traitement pris et & prendre avant la consultation

Nombre de traitement pris et a prendre apres la consultation

Nom du/des traitement(s) modifié(s) par le gériatre a I’issue de la
consultation

Nature des propositions pharmaceutiques formulées par le pharmacien selon

la cotation SFPC (cf. annexe 5) (62)
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8. Déroulement de 1’étude

Suivi par appel téléphonique
du médecin traitant

Modification si besoin et
Identification des patients . validation de la synthése I
bénéficiant d'une consultation Analyse pharmaceutique pharmaceutique par le
d’oncogériatrie de niveau 3 pharmacien et le gériatre M+1
Elaboration de la synthese Réalisation d'un entretien Envoi de Ié synthé.se' M+3
pharmaceutique via 2 sources : pharmaceutique pharma’ceut.lque Yalldee
/\ structuré avec une grille au médecin traitant
d’entretien

Suivi par appel téléphonique

Dossier Patient ~ Pharmacien d’officine du pharmacien d'officine

Figure 5 : Frise chronologique du processus de suivi du patient, du point de vue

pharmaceutique, en oncogériatrie

8.1)  Elaboration du bilan médicamenteux par I’ étudiant en pharmacie
Les ¢étudiants en pharmacie sont chargés du recueil des premiéres données concernant les
patients inclus dans 1’étude. Trois sources d’information sont consultées: le patient, la
pharmacie d’officine et le DPI. L’objectif est d’identifier les traitements médicamenteux pris

par le patient et de récupérer ses ordonnances habituelles.

8.2)  Analyse médicamenteuse approfondie de niveau 3
Une fois la pré-analyse pharmaceutique réalisée en amont de la consultation, celle-ci sera
retranscrite dans le document Word de synthése pharmaceutique dédié : chaque ligne de
traitement est reportée dans un tableau ou les médicaments sont classés en fonction de leur

indication.

Cette ¢tape permet de faire I’analyse pharmaceutique, d’émettre d’éventuelles propositions de
modification de traitement et de cibler les points importants a aborder avec le patient, points

qui pourront étre modifiés en fonction des informations apportées par le patient.
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8.3) La consultation d’OG
L’objectif est de vérifier et de compléter les données relatives aux traitements médicamenteux
du patient, d’évaluer 1’adhésion médicamenteuse du patient et de s’assurer que la forme
galénique des traitements est adaptée pour le patient. Une fois I’entretien terminé, le pharmacien
rédige et enregistre un compte rendu dans le DPI, avec proposition d’interventions
pharmaceutiques ou non, et transmet la synthése pharmaceutique a 1’oncogériatre pour avis et

validation.

8.4) Envoi des documents d’OG au médecin généraliste
Afin que les médecins traitants soient informeés, un suivi téléphonique est réalisé dans le cadre
de I’étude et une lettre d’information est rédigée (cf. annexe 6). Elle est transmise au médecin
traitant avec le compte rendu de consultation du gériatre et la synthése pharmaceutique par voie

postale ou ¢électronique apres prise en compte des IP.

8.5) Appels téléphoniques de suivi médecin traitant/pharmacien

d’officine
Le suivi téléphonique via appel du médecin traitant, 1 mois environ apres la consultation d’OG,
permet d’évaluer s’il y a eu ou non, une acceptation des IP proposées par le bindme pharmacien-
oncogériatre. L’appel du pharmacien d’officine, environ 3 mois plus tard, permet quant a lui

d’apprécier si une modification des prescriptions a été faite par le médecin traitant.

9. Analyse de nos résultats Excel

Chacune des données recueillies dans le tableur Excel ont été analysées de fagon distincte. Pour
une analyse et une lecture facile des résultats, nous avons exprimé la plupart d’entre eux en

pourcentage permettant la création de graphiques comparatifs pour chaque catégorie traitée.
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10. Description et Cotation des Interventions pharmaceutiques selon les

outils de la SFPC

La cotation de nos IP a été réalisée selon 1’échelle CLEO ¢laborée par la SFPC (63). Ces
¢valuations permettent d’estimer les bénéfices et apports, s’il y en a, du pharmacien clinicien
sur les prescriptions des patients. La cotation a ¢été faite par une double lecture

pharmaciens/oncogériatre du CLB de chacune des IP.
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Partie III : Résultats et discussion

I. Résultats

Entre avril 2021 et octobre 2021, 51 patients ont ét¢ inclus dans I’étude. L’objectif initial
d’avoir un panel d’environ 50 patients a été atteint. Apres application des critéres d’inclusion
et d’exclusion, 36 patients ont finalement été retenus pour 1’étude et les résultats. Dans les
patients exclus, on retrouve : ceux qui n’avaient aucun traitement prescrit (n=5), ceux pour qui
le traitement habituel ne nécessitait pas d’IP (n=7) et ceux décédés dans les trois mois apres
I’EG (n=3).

La moyenne d’age des patients vus en consultation d’OG est de 85 ans avec un age médian de

82 ans [71 ; 92].
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Figure 6 : Age des patients rencontrés lors de nos consultations d’oncogériatrie

La répartition Homme/Femme est équilibrée avec une proportion de 17 Hommes et 19 Femmes.
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1. Objectif principal

1.1) Nombre d’interventions pharmaceutiques émises

Tout au long de 1’étude, nous avons réalisé lors des différentes consultations un total de 65 IP
pour un total de 36 patients. Cela correspond donc a 1,8 IP émises par patients en moyenne.
Les IP proposées par les pharmaciens du CLB sont acceptées pour 95% d’entre elles par les

gériatres du CLB.

41p SIP

11P
n=17
47%
Figure 7 : Nombre d’interventions pharmaceutiques
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1.2) Interventions pharmaceutiques transmises aux médecins traitants

Les 36 comptes rendus d’évaluation gériatrique, contenant la synthése pharmaceutique et les
IP, ont été envoyés aux meédecins traitants des patients soit par voie postale soit par voie
¢lectronique. 8 (22%) d’entre eux n’ont pas été réceptionnés ou non retrouvés. De plus, pour 4
comptes rendus envoyés (11%), nous n’avons pas pu obtenir de retour car le médecin traitant

n’était plus en activité ou alors car le patient en question n’avait pas de médecin traitant.

m Documents recus ~ ® Documents non regus ~ ® Non renseigné

Figure 8 : Comptes rendus réceptionnés/non réceptionnés par les médecins traitants
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1.3) Acceptation des interventions pharmaceutiques par le médecin traitant

Le taux d’acceptation des IP a la suite de I’appel téléphonique au médecin traitant a M+1 s’¢leve
a 69% (45 IP acceptées). Différentes raisons ont été évoquées par les médecins traitants pour
justifier le refus de 6 propositions d’IP. Certains, connaissant 1’histoire du patient et le suivant
depuis longtemps, savaient que le patient ne serait pas d’accord avec un changement de
thérapeutique. D’autres médecins ont préféré maintenir certains traitements pour leurs effets
placebo, avec par exemple le maintien de la Chondroitine chez une patiente. Les 14 IP dont

nous n’avons pas eu de retours concernent les patients dont le médecin était injoignable.

m [P acceptées
u IP refusées

= Non renseigné

Figure 9 : Taux d’acceptation ou de refus des interventions pharmaceutiques
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1.4) Résultat du suivi des interventions pharmaceutiques sur une nouvelle

ordonnance en pharmacie d officine

L’appel des pharmacies d’officine a M+3 révele que 35 des 65 soit 54% de nos IP émises au

CLB ont bien conduit a une modification de I’ordonnance habituelle du patient.

Parmi les IP acceptées par le médecin traitant mais n’ayant finalement pas entrainé de

modification de I’ordonnance (15 soit 22%), on retrouve :

- Les ordonnances devant étre renouvelées au bout de six mois. Le délai de notre étude
est trop court pour savoir s’il y aura réellement une modification sur celles-ci

- Les IP acceptées oralement par le MT mais pas de modifications du traitement

- 23% : pas de possibilité¢ de joindre la pharmacie/ou mauvaise pharmacie renseignée

par le patient

m % d'IP ayant entrainé une modification
de I'ordonnance habituelle

= % d'IP non prises en compte

= % Non renseigné

Figure 10 : Prise en compte des IP par les acteurs de ville : pourcentage de modifications des

ordonnances de ville
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2. Objectif secondaire

2.1) Nombre de médicaments avant/apres la consultation

Nous avons lors de notre étude recensé la totalité des traitements pris par les patients rencontrés.
Il y a en moyenne 7 médicaments pour chaque patient avant les consultations avec des extrémes
a 17 traitements et d’autres a aucun traitement [0 ; 17]. Apres ’intervention du pharmacien, le

nombre de médicaments en moyenne passe a 8 par patients [1 ; 17].
2.2) Classes thérapeutiques des médicaments concernés

La majorité des IP effectuées concerne les médicaments des voies digestives et du métabolisme
avec notamment les supplémentations vitaminiques. A contrario, les médicaments du systéme
cardiovasculaire (3) ou encore dermatologiques (0) sont peu concernés. Dans la classe
thérapeutique « Voies digestives et métabolisme » le médicament le plus fréquemment retrouvé
est la vitamine D (Cholécalciférol, ZymaD®, UVEDOSE®). Ce traitement représente a lui seul
plus de la moitié des IP concernées pour cette classe thérapeutique (59% soit 19 IP). La seconde
classe thérapeutique majoritairement représentée, « Systéme nerveux », est hétérogene avec 11

traitements différents pour 16 IP au total.
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m A : Voies digestives et métabolisme
m B : Sang et organes hématopoiétiques
m C : Systéme cardiovasculaire
L : Antinéoplasiques et
immunomodulateurs
B M : Muscle et squelette
E N : Systéme nerveux

E R : Systéme respiratoire

BV : Divers

9%

Figure 11 : Classes thérapeutiques concernées par nos interventions pharmaceutiques

2.3) Problemes médicamenteux repérés

Nos interventions pharmaceutiques concernent essentiellement des indications non traitées, soit
22 motifs d’IP émises (34%). Dans la plupart des cas (19 sur 22), il s’agit d’un déficit ou d’une
carence en Vitamine D, objectivé grace au bilan biologique. Cette intervention, aboutit a I’ajout

de vitamine D dans la prise en charge du patient.
Deux autres problématiques ont entrainé de nombreuses IP :

- Nous avons retrouvé a plusieurs reprises des « médicaments non indiqués » tels que
des antidépresseurs comme de la venlafaxine ou encore des anxiolytiques tels que

I’hydroxyzine, entrainant 15 IP (23%)

55

DEMANGEON
(CC BY-NC-ND 2.0)



- L’autre problématique constatée est celle des « non-conformités aux référentiels ou
les contre-indications » notamment lors de prescription d’inhibiteurs de pompe a

protons (IPP) et de benzodiazépines, aboutissant a 8 IP (13%).

m | Non-conformité aux référentiels ou
contre-indication

m 2 Indication non traitée

2% m 3 Sous-dosage
4 Surdosage

m 5 Médicament non indiqué

n=22 @6 Interaction Médicamenteuse
34%

n=15
23%

8 Voie et/ou administration
inappropriée

B 9 Traitement non regu

n=

P n=1
9% 20,

Figure 12 : Représentation des problématiques médicamenteuses observées

2.4)  Propositions pharmaceutiques émises

Parmi toutes les propositions pharmaceutiques émises, nous avons identifié trois principales
propositions d’ajustement thérapeutique :

- Ajout de traitement : 22 IP sur 65 (34%)

- Arrét de traitement : 21 IP sur 65 (32%)

- Adaptation posologique : 13 IP sur 65 (20%)

Sur les 22 ajouts de traitement réalisés, 17 correspondent a de I’ajout de vitamine D ce qui

corrobore avec ce que nous avons observé précédemment.
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Les médicaments arrétés sont plus hétérogénes et diversifiés: il s’agit notamment des
médicaments de la sphére digestive dont les IPP : pantoprazole ou ésoméprazole (5 sur 21).
D’autres médicaments arrétés sont les médicaments anxiolytiques tels que le bromazépam ou

I’alprazolam (6 sur 21).

Adaptation posologique
Optimisation des modalités d'administration m
Suivi thérapeutique m
Choix de la voie d'administration
Substitution/Echange m
g

Ajout (prescription nouvelle)

o
(€]
=
o
[y
(€]
N
o

Figure 13 : Propositions pharmaceutiques émises

3. Cotation impacts selon 1’échelle CLEO

Les 65 IP effectuées ont fait I’objet d’une évaluation des impacts cliniques, économiques et
organisationnels.

La cotation n’a pas été faite sur 3 IP : une IP non validée par le gériatre et deux IP pour un
patient décédé pour qui nous n’avions pas transmis les données au médecin traitant. Elle a été

réalisée par deux pharmaciens cliniciens ainsi que I’une des oncogériatres du CLB.
3.1) Impact clinique

La cotation clinique de nos IP révele que 45 d’entre elles (soit 73%), ont un impact clinique
mineur sur la prise en charge du patient. Les pharmaciens en avaient comptabilisé 40 puisque
5 IP étaient jugées comme ayant un impact moyen. Le gériatre, aprés réévaluation, a estimé ces

IP comme ayant un impact mineur.
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Les 17 autres IP rentrent dans la catégorie des IP a impact moyen (27% du total). Pharmaciens
et gériatres ont ét¢ du méme avis pour chacune d’entre elles. Ces IP a impact moyen concernent
principalement les médicaments de la sphere du « systéme nerveux » et des « voies digestives
et métabolismes ».

Enfin, nous n’avons pas recensé d’impact clinique nuisible au patient ni d’impact clinique fort

a vital. Malgré tout, il y a toujours eu un impact positif pour le patient sur toutes nos IP.
3.2) Impact économique

L’impact économique permet d’estimer si la réalisation d’une IP va entrainer une réduction ou
une augmentation du cot de la prise en charge du patient.
44 TP (71%) ont été évaluée avec un impact économique nul (ni augmentation, ni réduction du

cout de prise en charge) et 16 IP (29%) permettent une réduction des cofts.
3.3) Impact organisationnel

L’impact organisationnel n’a pas été évalué¢ puisqu’il concerne davantage I’organisation des

services de soins pour les patients hospitalisés.
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II. Discussion

Cette étude réalisée au Centre Léon Bérard durant une période de 7 mois, entre avril 2021 et
octobre 2021, nous a permis d’inclure et d’étudier un total de 36 patients pour lesquels 65 IP
ont été réalisées. L’objectif de notre étude était d’évaluer le devenir des IP émises par le

pharmacien aupres des acteurs de ville a I’aide d’un bilan médicamenteux de sortie.

1. Importance et apport de ’expertise du pharmacien

Les consultations d’oncogériatric n’ont pas pour but principal le changement des lignes
thérapeutiques d’un patient mais d’optimiser la prise en charge oncologique du patient 4gé par
une approche pluridisciplinaire et holistique : psychologique, diététique, capacités
fonctionnelles et médicales. Le pharmacien apporte son expertise du médicament et son regard
critique sur la thérapeutique actuelle du patient avec la détection des prescriptions inadaptées
comme une priorité, en vue d’éviter I’iatrogénie et d’optimiser la thérapeutique.

Notre étude montre que I’apport du pharmacien est significatif. En effet, de nombreuses IP ont
été réalisées, avec en moyenne presque deux IP par patient. 95% d’entre elles ont été validées
et suivies par le gériatre référent du centre, ce qui témoigne d’une collaboration étroite entre les

pharmaciens et les oncogériatres du CLB.

Les classes thérapeutiques majoritairement concernées par ces IP sont celles des « voies
digestives et métabolisme » (49%) et du «systetme nerveux » (25%). Ces chiffres sont
cohérents avec d’autres études évaluant les classes thérapeutiques les plus souvent impactées
par I’intervention du pharmacien. La classe du systéme cardiovasculaire est majoritairement
représentée dans ces autres études aux alentours de 30% (64), tout comme le systeme nerveux
a 22% et le systeme digestif a 20% (65). Ces classes thérapeutiques présentant un risque
1atrogene important chez le sujet agé, le role du pharmacien reste nécessaire dans 1’analyse des

prescriptions pour contribuer a I’optimisation thérapeutique.
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La classe « voie digestive et métabolisme » est fortement représentée dans notre étude puisque
32 IP ont été réalisées. Elles concernent notamment 1’ajout de vitamine D suite a la découverte
d’une carence vitaminique plus ou moins importante a la lecture des bilans biologiques des
patients par le pharmacien. Ce fort taux d’ajout de vitamine D n’est pas un cas isolé de notre
¢tude, il a été constaté dans 1’étude de M.Moulis (66) avec pas moins de 20 vitamines ajoutées
pour indication non traitée. Cette observation n’est pas anodine et bien que ces IP soient classées
comme ayant un impact clinique mineur pour le patient, elles n’en restent pas moins
primordiales. En effet, la vitamine D joue un réle dans la minéralisation osseuse et un bon taux
permet de limiter les risques de fractures osseuses (67) pouvant étre plus fréquentes chez les
patients atteints de cancers. De plus, il a ét¢ démontré de facon expérimentale, que la vitamine
D a des effets « non classiques » pour la prévention de plusieurs pathologies, dont les cancers,
avec un mécanisme de stimulation de l'apoptose, de la différenciation et d’inhibition de
l'angiogenese des cellules tumorales (68). Dans notre étude, nous n’avons pas étudié le lien
entre le déficit en vitamine D et la pathologie en question ni analysé la « profondeur » de la
carence mais il serait intéressant de 1’étudier pour évaluer I’'impact réel de ce déficit. La encore,
il semble important que les prescripteurs tout comme les dispensateurs soient d’autant plus

vigilants a cette sous-prescription de vitamine D.

Les IP réalisées sont variées et concernent dans la majorité des cas un « ajout de traitement »
(22 sur 61), un « arrét de traitement » (21 sur 65) ou alors une « adaptation posologique » (13
sur 65). Nous pouvons observer que les médicaments concernés par un « arrét de traitement »
ou une « adaptation posologique » sont pour la plupart des médicaments considérés comme
¢tant des MPI chez la personne agée. Dans notre étude, les benzodiazépines a demi-vie longue
telles que le bromazépam ainsi que les [PP sont fortement représentés. Bien que de nombreuses
¢tudes montrent les risques de survenue d’événements indésirables, a court moyen et/ou long

terme, d’un usage non justifi¢ des IPP et des benzodiazépines, notamment chez les personnes
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agées, ces classes thérapeutiques restent fréquemment prescrites Un travail de sensibilisation
concernant la surprescription de ce type de médicaments serait intéressant a mettre en place de

facon approfondie aupres des prescripteurs mais également aupres des pharmaciens officinaux.

La cotation a 1’aide de I’échelle CLEO des impacts cliniques, économiques et organisationnels
est un bon outil pour évaluer I’impact de I’intervention du pharmacien dans le parcours de soin
du patient. Bien que notre échantillon ne compte que 36 patients, il permet néanmoins d’évaluer

le travail effectué et son utilité.

Ici, chacune des IP a eu un impact au niveau clinique, qu’il soit mineur (plus de 2/3 des cas) ou
moyen (1/3). Cela signifie que pour tous les patients vus en consultation d’OG, les IP ont permis
d’améliorer la connaissance, la satisfaction et 1’adhésion médicamenteuse ou empécher un
dommage qui ne requiert pas de surveillance et/ou de traitement. Pour celles étant classées
comme impact clinique moyen, cela a en plus permis d’empécher un dommage qui requiert une
surveillance accrue ou un traitement (69). L’impact économique s’aveére pour sa part étre
majoritairement nul, ne provoquant ainsi pas d’augmentation ni de diminution des cofits liés a
la prise en charge. Dans notre étude, il a été évalué de fagon assez arbitraire, en considérant
qu’un arrét de traitement conduit dans tous les cas a une réduction du cotit. Une étude médico-
économique, avec une méthodologie plus robuste semble nécessaire pour évaluer cet impact
¢conomique, d’autant plus a I’heure actuelle ou la maitrise des dépenses de santé est un enjeu
de santé publique.

Nous pouvons noter tout de méme qu’1/3 de nos IP ont diminu¢ le colt de la prise en charge.
Ces résultats sont globalement retrouvés pour des études avec des échantillons similaires au
notre, a savoir un impact a la fois clinique et économique mineur (70). L’étude de S.Riou et al.
obtient pour résultats, avec un échantillon différent (540 cotations réalisées), un impact clinique

mineur a 37% et un impact économique avec réduction des cofits a 42% (71). Toutefois, il est
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difficile de réaliser des comparaisons strictes puisque les méthodes des études comparées sont
différentes ainsi que les populations étudiées.
Cette activité pharmaceutique au sein des consultations d’OG met en exergue le rdle du

pharmacien dans 1’optimisation et la sécurisation du parcours de soin du patient.

2. Devenir des interventions pharmaceutiques en ville

Pour rappel, nous avons choisi dans notre étude de contacter les médecins traitants environ 1
mois apres la date de consultation des patients. Cet intervalle de temps a été choisi pour laisser
le temps au médecin de recevoir le courrier et d’en prendre connaissance. Les résultats montrent
un taux d’acceptabilité de nos IP trés intéressant. Sur les 65 IP réalisées puis transmises aux
médecins traitants, 69% ont été validées et acceptées oralement par les généralistes. Ce résultat
est cohérent avec d’autres études pour lesquelles des taux légeérement supérieurs d’acceptation
ont été chiffrés notamment celle de M. Tissot et al. O avec taux d’acceptation des IP qui s’¢leve
a 78% (70) ou encore a 75% dans I’étude de 1I’American Medical Association (72). Ces
comparaisons sont toutefois a nuancer puisque les populations étudiées concernent des patients
hospitalisés pour des raisons souvent iatrogenes. L’acceptation, par exemple, d’arréter un
traitement responsable d une chute, est donc plus élevée. Il n’existe finalement que peu d’études

comparatives avec des patients vus en ambulatoire, ce qui rend ces résultats trés intéressants.

Ces résultats nécessitent de prendre du recul et demandent un regard critique. En effet, les
appels téléphoniques ont pu, dans certains cas et avec certains médecins généralistes, influencer
le raisonnement du médecin et donc sa décision finale. Lors de ces appels, nous avons pris le
temps de réexpliquer la démarche de notre étude et son but. Nous sommes également revenus
a chaque fois sur I’IP en question, la personne qui 1’a proposée et celle qui I’a validée. Cette

démarche-la a possiblement pu involontairement augmenter 1’adhésion des médecins traitants
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a notre démarche. Nous pouvons alors considérer que le fait d’effectuer un appel téléphonique
peut-étre percu comme un biais de décision.

De plus, certaines IP ont été validées par le médecin traitant lors de notre appel mais finalement
non appliquées aprés refus des patients. Cela est le cas pour 2 de nos IP concernant une
benzodiazépine, le bromazépam. Le patient en question n’a pas souhaité¢ suivre 1’avis

hospitalier du CLB et de son médecin traitant.

Les appels téléphoniques des pharmacies d’officines 3 mois apres les consultations respectives
ont montré des résultats 1a aussi plutot encourageants puisque 54% des IP globales ont conduit
a une modification des ordonnances habituelles.

Si nous focalisons sur les IP validées oralement par le médecin traitant (69% soit 45), il s’avere
que seulement 10 d’entre elles n’apparaissent pas sur une nouvelle prescription. Par exemple,
pour certains IPP, le traitement n’a pas été arrété comme proposé mais la posologie a été
diminuée. Un autre exemple concerne 1’arrét de certaines benzodiazépines comme 1’alprazolam
0,5 mg, validé par le prescripteur oralement, et pourtant non arrété et a la méme posologie sur
la nouvelle prescription.

Ce résultat n’est pas forcément signe du refus du prescripteur et il existe certainement plusieurs
explications a cela. Il se peut que le médecin n’ait pas encore revu son patient pour en discuter
avec lui et ainsi nous avons appelé trop tot sans laisser le temps de la réflexion au prescripteur.
Cela peut aussi étre di au fait que certains patients ne prennent rendez-vous avec leur

généraliste que tous les 6 mois pour le renouvellement de leurs ordonnances.

L’intérét de cette étude est de répondre a la question de la prise en compte ou non des
propositions d’optimisation thérapeutique aupres des acteurs de ville, jusqu’a ce jour peu fait.
Le résultat de 1’é¢tude montre, que la moiti¢ des IP aboutissent a une modification des

ordonnances. C’est un résultat encourageant et plusieurs pistes peuvent étre envisagées pour
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renforcer le lien ville-hdpital, optimiser la prise en charge globale des patients agés atteints de

cancer et limiter I’iatrogénie :

- Evaluer la satisfaction des professionnels de ville concernant la mise a disposition d’outils
tels que les bilans médicamenteux de sortie. Est-ce que cela est considéré comme une aide
et vu comme une optimisation de la thérapeutique globale du patient, ou plutét comme une
entrave ?

- Mettre en place une autre étude afin d’identifier les freins a 1’acceptation de ces IP et au
contraire ce qui pousse les médecins a les accepter : est-ce que la non prise en compte des
IP est justifiée ?

- Analyser les classes thérapeutiques et les types d’IP non prises en compte et celles a
contrario prises en compte pour ensuite cibler sur quels aspects de la prise en charge du
patient, le prescripteur et le dispensateur doivent accentuer leur vigilance.

- Evaluer ’impact clinique et économique des IP auprés des acteurs de villes.

- Renforcer le réle des acteurs de ville en les incluant dans les RCP, tout en essayant de les
impliquer de fagon plus importante dans la prise de décision thérapeutique a I’hopital.

- Renforcer le role du pharmacien dans le suivi des patients une fois le traitement
oncologique mis en place. Les traitements de supports au cours des cures de
chimiothérapie, ou suite a une chirurgie, ainsi que les thérapies anticancéreuses orales sont
a risque d’interactions médicamenteuses, de mésusage, de défaut d’adhésion. Les moyens
humains, économiques et organisationnels sont actuellement difficiles a mettre en place
pour une telle mesure qui mériterait cependant a étre évaluée.

- Concernant le lien ville-hopital, la mise en place de I’article 51 semble tres pertinente pour

évaluer concrétement le suivi et la transmission des informations entre la ville et ’hopital.
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3. Limites de I’étude

Des ¢études ont été menées a propos de I’'impact pharmaceutique au sein des activités
d’oncogériatrie mais aucune ne traitait de 1’évaluation de I’impact aupres des acteurs de ville,
notamment aupres des médecins généralistes et des pharmaciens d’officine. Cela limite donc
notre interprétation des résultats puisque nous n’avons pas de référence ou de groupe témoin.
Bien que notre effectif soit plus faible que 1’objectif initial, ce dernier reste malgré tout
représentatif de la population de cette tranche d’age avec des patients polymédiqués et une
présence légeérement plus élevée de femmes (73).

Les « perdus de vus » sont assez nombreux et représentent une limite importante de notre étude.
En effet, avant méme de commencer les envois de courrier et les appels auprées des acteurs de
ville, un certain nombre des patients vus en consultation n’ont pu étre intégrés a 1’étude pour
diverses raisons : aucun traitement en cours, quelques lignes thérapeutiques ne nécessitant pas
de changements ou des patients décédés avant 1’appel du médecin traitant.

De plus, pour certains patients, nous n’avons pas pu exploiter et recueillir le retour des médecins
traitants et/ou des pharmacies d’officine car nous n’avions pas de données les concernant (pas
de médecin traitant ni d’officine attitrée). Enfin, certains patients sont décédés pendant la
période entre 1’appel des médecins et I’appel des pharmacies.

Concernant le nombre de patient peu ¢€levé, il pourrait étre intéressant d’inclure le pharmacien
dans tous les créneaux de consultation d’oncogériatrie soit a 4 moments distincts dans la
semaine contre 2 actuellement. Cela permettrait au pharmacien d’¢largir son champ d’action,
d’avoir un impact sur les prescriptions des patients plus important et donc une influence sur les
prescriptions de villes plus forte : les freins a I’heure actuelle sont le manque de moyen humain
pour assurer tous les créneaux.

La communication hopital-ville est aussi une limite de 1’é¢tude non négligeable. Premiérement,

I’envoi des courriers a été réalisé par voie €lectronique et postale et exclusivement par le biais
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des secrétaires des oncogériatres. Nous n’avions donc pas de confirmation de I’envoi de ce
courrier et notamment sur la date précise de I’envoi. Cela aurait pu étre utile de connaitre cette
date afin de guider les médecins dans leur recherche de mails lors des appels téléphoniques. Au
total, 8 médecins sur 36 (22%) n’ont pas retrouvé le courrier en question. Plusieurs raisons
expliquent cela : courrier non regu, gestion d’un flux trés important de patient et d’information,
emplois du temps rythmés et chargés et donc un manque de temps pour consulter régulicrement
leurs messageries.

Pour remédier a cela, des pistes d’améliorations pourraient étre intéressantes telles que 1’appel
systématique au médecin traitant informant de 1’envoi de courrier, une demande d’accusé de
réception et de lecture, I'utilisation de messagerie sécurisée telle que MonSISRA etc.

Enfin, méme si cela ne concerne pas directement notre étude, la crise de la COVID-19 a tout
de méme eu un impact sur cette communication ville hdpital. La période des appels s’est tenue
lors de la fin de la 3°™ vague (fin mai-juin 2021) jusqu’au début de la 5°™ vague (début
novembre 2021). Ces 2 vagues ont fortement mobilisé les acteurs de santé dont les médecins
traitants et les pharmacies d’officine, ce qui explique en partie la difficulté a joindre par
téléphone les médecins pour le suivi de 14 IP ou encore les pharmacies officines pour le suivi

de 15 IP.
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CONCLUSION

L’oncogériatrie concerne des patients agés atteints de cancer qui constituent ainsi une
population particuliere : patients fragiles, souvent polypathologiques, avec un risque iatrogéne
important. Les consultations d’oncogériatrie, proposées aux patients identifiés comme fragiles
par leur oncologue, contribuent a la décision médicale et a I’optimisation de la prise en charge
des patients agés par une approche pluridisciplinaire prenant en compte plus particuliérement

leurs comorbidités, leurs critéres sociaux, leurs états nutritionnels. . .etc.

Le pharmacien occupe une place centrale dans ces consultations en reprenant intégralement le
dossier médicamenteux du patient. Il élabore un bilan médicamenteux détaillé et complet du
traitement chronique et intégre la prise de médecines alternatives et complémentaires. Il émet,
si besoin, des propositions d’optimisation thérapeutique en adéquation avec les
recommandations actuelles et la situation clinique du patient. Son apport est d’ailleurs démontré
dans de nombreuses études au vu du nombre et de I’impact des interventions pharmaceutiques
émises. Cependant, il existe peu de données sur le devenir de ces interventions pharmaceutiques

aupres des acteurs de ville.

Nous avons mené une €tude observationnelle, prospective et monocentrique sur une période de
7 mois, au cours de laquelle 51 patients ont été vus en consultation au Centre Léon Bérard
(CLB). L’objectif principal de notre étude est d’évaluer le devenir des interventions
pharmaceutiques (IP) émises par le pharmacien aupres des acteurs de ville a I’aide d’un bilan
médicamenteux complet et synthétique accompagné d’une lettre informative expliquant notre
démarche.

Des propositions d’optimisation pharmaceutique, représentant 65 IP, ont été faites pour nos

patients avec en moyenne presque 2 IP par patient. En réalité, seulement 36 patients ont été
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inclus dans cette étude prospective puisqu’aucune IP n’a pu étre émise pour 15 patients sur les
51 patients vus en consultation. Ces IP ont été validées par 1’oncogériatre et envoyées par

courrier aux médecins traitants.

Plus de la moiti¢ des IP émises concernent des ajouts ou des arréts de traitements avec
respectivement 34% et 32% des IP. La cotation des IP selon 1’échelle CLEO montre que la
majeure partie des IP ont un impact clinique mineur 74% et 30% un impact clinique moyen.
Concernant I’impact économique : 71% de nos IP ne modifient pas le cotit de la prise en charge
médicamenteuse du patient. Dans 30% des (1/3) cas, elles entrainent une réduction du cout de

la prise en charge du patient.

L’appel des médecins traitants réalisé 1 mois apres la consultation d’OG a permis de mettre en
évidence que 32 bilans pharmaceutiques ont été pris en compte, avec un taux d’acceptation de
nos IP de 69 % (45 sur 65). L’appel des pharmacies d’officines, réalis¢ a M+3 a montré que

52 % (35 sur 65) des IP ont conduit a une modification de I’ordonnance de ville.

Cette ¢tude prospective montre que la moitié¢ des IP émises lors des évaluations gériatriques au
CLB aboutissent a une modification des ordonnances par le médecin traitant. Il serait
intéressant de poursuivre cette €étude pour identifier les freins a la modification des
ordonnances d’autant plus que les IP ont un impact, que ce soit clinique ou économique plutot
encourageant, et afin de trouver des axes d’amélioration notamment concernant la principale

limite de cette étude : le lien ville-hdpital.
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Le réle du pharmacien et son expertise du médicament associé a 1’expertise médicale des
gériatres et des médecins traitants est une force pour sécuriser et optimiser la prise en charge
des patients. Il ne manque peut-&tre plus qu’une nouvelle fagon d’interagir et de communiquer
entre professionnels de ville et hospitaliers, pour que 1’iatrogénie, principal probléme chez cette

population de patient, soit la plus réduite possible.

- 2 SEP, 2022
Le Président de la thése, Vu et permis d'imprimer, Lyon, le 2
Nom : Caroline Moyret-Lalle Vu, le Directeur de ['lnstitut des Sciences Pharmaceutiques et
Biologiques, Faculté de Pharmacie

Signature:

ed

Pour le Président de I'Université Claude Bernard Lyon 1,

Professeur C. DUSSART

T
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ANNEXES

Annexe 1 : Fiche MR004 relative a la protection des personnes

o | EON
BERARD

Date de création de la fiche
Date de derniére mise a jour de la fiche

Responsable du traitement

Référent du Projet /
Recherche / Traitement de données

Nom de votre étude ou libellé court

Objectifs principal et secondaires

Type de tumeur (Sélectionner une

# Tumeur du cerveau

# Tumeur colorectale

# Tumeur de 'estomac

# Tumeur du foie

# Tumeur de lintestin gréle

#* Tumeur de l'oeil

# Tumeur de la sphére ORL
(voie aérodigestive supérieure, sinus et fosse nasale)

# Tumeur de I'os ou du cartilage
(dont sarcome des os et du cartilage)

# Tumeur de I'ovaire

# Tumeur du pancréas

# Tumeur de la peau

# Tumeur de la plévre

Tout type de tumeur

Description du traitement et analyse simplifiée des risques

A renseigner pour toute recherche devant se faire dans le cadre de la
MRO0O04 (v3.1 23/01/2020)

A noter que ce document permettra de renseigner le site internet ouvert aux patients et permettant
de lister tous les traitements MR004 dans les sites UNICANCER (https://mesdonnees.unicancer.fr)

Cliquez ici pour entrer une date.

Cliquez ici pour entrer une date.

Directeur Général — Centre Léon Bérard

Myriam AITICHOU

Cliquez ici.

Décrire clairement I'objet du traitement de données personnelles et ses fonctionnalités.

Mise en place d'une proposition d’optimisation de la prise en charge médicamenteuse des patients dgés a l'issue d'une
évaluation gériatrique pluridisciplinaire. Suivre le devenir des recommandations pharmaceutiques et gériatriques
établies en ville (médecin généraliste et pharmacie d’officine).

ou plusieurs cases)

¥ Tumeur du poumon
# Tumeur de la prostate
# Tumeur du rein
# Tumeur hématologique
(leucémie, lymphome, myélome)
# Tumeur du sein
# Tumeur du testicule
# Tumeur de la thyroide ou endocrine
# Tumeur du col de 'utérus ou de I'endométre
# Tumeur de la vessie
# Tumeur des tissus mous
(dont sarcome des tissus mous)
# Autres tumeurs solides

# Site primitif inconnu
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Population concernée

Description de la population » (nb de patients, caractéristiques cliniques ou biologiques, type
d’échantillons®...)* En cas de demande d’échantillon joindre l'avis du Comité Médico Technique ou contacter la
responsable du CRB le cas échéant

L’étude portera sur environ 50 patients pendant 6 mois entre le 01/04/2021 et le 01/11/2021. C'est une
étude qui porte sur 'oncogériatrie, nous aurons donc des patients dgés (plus de 75 ans). Nous allons traiter
certaines de leurs valeurs biologiques (DFG, poids, taille) mais aussi analyser leurs traitements. Recueil de
toutes les thérapeutiques prises (medicamenteuse, medecines alternatives et complementaires)

Période de traitement des patients
Année de début 01/04/2021 Année de fin 01/11/2021

Equipe(s) projet

Nom, titre, fonction et établissement du responsable de 1'équipe coordinatrice :
- Chiara Russo, Emilie Pretet, Myriam Aitichou, Bénédicte Gardon, 5HU et interne pharmacie

Lister les équipes associées a I'étude — préciser pour chacun si 'équipe est interne, externe ou sous-traitant
(Hébergeur, statistiques, ...):

Contrat juridique

Si les données de santé doivent étre utilisées hors du CLB, vous devez établir un contrat de partenariat avec
le promoteur

Ce contrat a-t-il été rédigé ? Si oui, quelle équipe juridique du CLB I’a validée ?
Joindre le contrat & ce document

Fondement juridique du traitement (sciectionner une case)

& Recherche scientifique menée dans l'intérét légitime de lutte contre le cancer (articles 6.1.fet 9.2 j du
Réglement (UE) n° 2016/679)

# Recherche scientifique menée dans l'intérét public dans le domaine de la santé publique (asticles 6.1.e et
g.2.idu Réglement (UE) n® z016/679)

# Respect d'une obligation légale & laquelle I'organisme est soumis (article 6.1.c du RGPD) (Ex : archivage, suivi
de la sécurité, ...}

# Autre a préciser :

Catégories de données collectées

Origine des données de santé a caractére personnel - Lister toutes les sources utilisées (DPI,
PACS, GAP, TRIBVN, ...):

DPI, Envoi ordo perso par ZEPRA, Appel du patient, Appel de la pharmacie d’'officine qui nous transmet les
ordonnances et aussi au cours de 'entretien d’oncogériatrie.
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De plus, pour le traitement de données nous allons nous baser sur les consultations d’oncogériatrie, nous
récupérons quelques données en amont de celles-ci puis nous les complétons grice i un entretien patient.
Toutes ces données sont ensuite enregistrées dans le DPI, dans un CR intitulé « CR de consultation
pharmacien ».

Comment les données seront-elles pseudonymisées ? (décrire la méthode permettant de
supprimer : I’identité du patient, son IPP, les dates remarquables (Naissance, déces,
diagnostic, ...))
Rappels des bonnes pratiques a respecter :

- IPP Recherche a la place de IPP du DPI

- Initiales : 1°r¢ letire du nom + 1%r¢ lettre du prénom

- Date de naissance mois/année ou conversion de la date de naissance en dge au diagnostic

Identifier par IPP, pas de date de naissance mais I’ige au moment de la consultation.

Au-dela des données de santé, lister les différentes données personnelles traitées (cases &
cocher)

0 Données d'identification (sans donnée nominative)
# Données génétique

# Antécédents familiaux

0 Données médicaux administratives

# Données sociaux professionnelles

# Données relatives au mode de vie

0 Données nominatives

# Numéro de sécurité sociale

¥ Autres — A préciser :

Au-dela des données de santé, des données sensibles sont-elles traitées ?

La collecte de certaines données, particuliérement sensibles, est strictement encadrée par le RGPD et requiert une
vigilance particuliére. Il s'agit des données révélant l'origine prétendument raciale ou ethnique, les opinions
politiques, les convictions religieuses ou philosophiques ou l'appartenance syndicale des personnes,
des données génétiques et biométriques, des données concernant la vie sexuelle ou Uorientation

sexuelle des personnes, des données relatives aux condamnations pénales ou aux infractions, ainsi
que du numeéro d'identification national unique (NIR ou numéro de sécurité sociale).

0 Oui 0Non

Si oui, lesquelles ? :
Cliquez ici.

Durée de conservation des catégories de données

Combien de temps conserverez-vous ces informations ? (Ex : 2 ans aprés la publication scientifique)
10 ans a la pharmacie

Transferts des données hors UE

Des données personnelles sont-elles transmises hors de 'Union Européenne ?

[0 Oui 0 Non

Si oui, vers quel(s) pays :
Cliquez ici.
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Dans des situations particuliéres (transfert vers un pays tiers non couvert par une décision d'adéquation de la
Commission européenne, et sans les garanties mentionnées aux articles 46 et 47 du RGPD), des garanties spécifiques
devront étre prévues et documentées dans le registre (article 49 du RGPD). Consultez le site de la CNIL.

Mesures de sécurité

Cas I : Vos données seront stockées sur un serveur informatique du CLB et accédées avec un
PC géré par le CLB — Vous devez décrire :
- les solutions pour limiter 'accés aux seules personnes intervenant sur le traitement
- comment vous allez éviter 'usage de disques mobiles (Disque dur externe, clé USB) ou
I’'usage d’un ordinateur personnel

Décrivez les mesures : La base est enregistrée dans dossier Z-PHARMA qui est un dossier limité a certaine
quiy ont accés.

Il n’y aura pas d’analyse sur ordinateurs personnels, pas de mise sur clé USB, ni sur un drive ou un cloud.

Cas II : Le responsable de traitement est hors CLB et les données doivent lui étre envoyées

[0 1l existe un contrat formalisé spécifiant le bon respect des contraintes RGPD par le responsable de
traitement

[0 Le DPD (Délégué a la Protection des Données) du responsable de traitement a confirmé I'intégration du
traitement dans son registre RGPD

[0 Vous ne pouvez pas valider un des 2 cas ci-dessus, merci de décrire comment s’assurer que le responsable
de traitement respecte les contraintes RGPD

Décrivez les mesures :

Cas III : Vous n’étes ni dans le cas I, ni dans le cas I1

[0 Mesures de protection des logiciels des PC (antivirus, mises a jour et correctifs de sécurité, tests, etc.)

Décrivez les mesures :

Cliquez ici.

[0 Sauvegarde des données
Décrivez les modalités :

Cliquez ici.

O Autres mesures:

Cliquez ici.
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Information des patients

Dans le cadre de 1a MRoo4 vous avez des obligations d’informer les patients concernés — Décrire le
mode d’information que vous avez mis en place + Joindre a cette déclaration la notice d’information:

Nous pouvons ne pas informer les patients en fonction de leur niveau d’information
qui est tracé dans le DPI en cliquant sur « Dossier » a coté du numéro de DPI. Si le
niveau est supérieur ou égal a 5, nous pouvons traiter leurs données car le patient
aura déja donné son accord.

Document a renseigner et a renvoyer au Délégué a la Protection des Données —
dpd@lyon.unicancer.fr

Partie réservée au DPD

Numéro du registre attribué au traitement :

Demande regue le : 17/05/2021

Traitement validé par le DPD (oui/non) : oui Date : 18/05/2021
Commentaires :

- 11 est nécessaire dans le fichier excel qui permettra de concentrer les données pour I'étude, d’utiliser I'IPP
Recherche en lieu et place de I'IPP
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Annexe 2 : Bilan médicamenteux élaboré pour l’étude transmis aux médecins traitants

- BILAN MEDICAMENTEUX ET PROPOSITION
it LEON D’OPTIMISATIONS THERAPEUTIQUES A L'ISSUE
BERARD D’UNE CONSULTATION PLURIDISCIPLINAIRE
- D’ONCOGERIATRIE
Pagination : DATE DE CONSULTATION :
1/3 02/09/2021

Patient I
Date de naissance

Objectif de la consultation d’oncogériatrie : Bilan sur indication

Mad

in généraliste/spécialiste : DRI
Oncelogue référent : Pr NG

Pharmacie d’officine :

de radio chimiothérapie de type FOLFOX. (le FOLFOX avait éte Pharmacie
trés bien toléré en 2015)
]
e - I
Insuffisance rénale ique : Non Clairance de la (CKD-EPI) : 63 ml/min/1,73m? (8/28/2021)
All : Aucune
Comorbidités Traitement Posologi Devenir Commentaires

Indapamide 1,5 mg LP

1 cpr le matin

Hypertension artérielle
Spironolactone 25 mg

1 cpr le matin

Hypercholestérolémie Pravastatine 40 mg

Arrét depuis environ 3 mois
{comprimés trop difficiles 3
avaler)

Pas de bilan lipidique récent

1 cpr le soir

Briilures gastriques Esoméprazole 20 mg

Pas de prise en pratique, les
brilures ne sont plus
d’actualité.

1 cpr le matin

Constipation Macrogol (Transipeg®)

1 sachet le matin

- BILAN MEDICAMENTEUX ET PROPOSITION
it LEQON D’OPTIMISATIONS THERAPEUTIQUES A L'ISSUE
BERARD D’UNE CONSULTATION PLURIDISCIPLINAIRE
- D’ONCOGERIATRIE

Pagination : DATE DE CONSULTATION :
2/3 02/09/2021

Calcium/Colécalciférol

Carence vitaminique 500 mg/400 Ul

Pas de prise car comprimés
trop gros

1 cpr le soir

Sodium chondroitine sulfate

Artheoss (Chondrosulf®) 400 mg

Traitement arrété depuis
plusieurs mois, jugé inefficace
selon la patiente

2 gélules le matin

Paracétamol 1g

1 cpr si besoin Comprimés effervescents OK

Douleurs rhumatismales

Diclofénac gel

Pas d'application en pratique,
douleur gérée par la prise de
paracétamol.

1 application matin et soir

Conclusion

s sont pris aprés coupure ou écrasement.

de |la forme sous forme d’ampoules ou de sachets.
1
). La

Pas d’automédication.

Observance par la pathologi I h

A seuls les trai ti-hyp

La ion en et col ol serait a poursuivre, avec une
Toutes les vaccinations sont a jour (Covid, grippe, té et

mise en place de la chimiothérapie.

Pas d'interacti i majeures d

qt s'interroge sur P'intérét d'une 3*™ dose de vaccin Covid en cas de

: Traitement a poursuivre
: Traitement a adapter
: Traitement a arréter

2

- BILAN MEDICAMENTEUX ET PROPOSITION
it LEON D’OPTIMISATIONS THERAPEUTIQUES A L'ISSUE
BERARD D’UNE CONSULTATION PLURIDISCIPLINAIRE
- D’ONCOGERIATRIE

Pagination : DATE DE CONSULTATION :
3/3 02/09/2021
|:| : Traitement a initier
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Annexe 4 : Classification Anatomical Therapeutic and Chemical (ATC)

A: Alimentary tract and metat

B: Bloo d blood forming organs

C: Cardiovascular system

D: Dermatologicals

G: Genito urinary system and sex hormones
H: Systemic hormonal preparations, excluding sex hormones and insulins
L: Antineoplastic and immunomodulating agents

P: Antiparasitic pr cts, insecticides and repellents

R: Respiratory system
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Annexe 5 : Classification de la Société Frangaise de Pharmacie Clinique (SFPC)

PROBLEME LIE A DESCRIPTION
1.1 Contre-indication ou - Il existe une contre-indication & I’usage de ce médicament :
Non conformité aux Par exemple, le patient présente un terrain qui contre-indique le médicament prescrit : asthme et
référentiels. bétabloquant.
- Non conformité du choix du médicament aux différents consensus ou hors AMM :
Un autre médicament est tout aussi efficace et moins cofiteux ou moins toxique pour ce patient
conformément aux consensus ou recommandations ou référentiels.
Meédicament prescrit en dehors de son AMM.
1.2 Probléme de posologie |- Sous dosage ou surdosage: le médicament est utilisé 4 une dose trop faible ou trop élevée pour ce
patient (dose par période de temps), non concordance avec le DP.
- La durée de traitement est anormalement raccoureie :
(Ex : antibiotique prescrit sur 5 jours au lieu de 10 jours).
- Le rythme d’administration est trop distant ou trop rapproché (Ex : Haldol decanoas®
prescrit tous les jours).
13 Interaction Un médicament du traitement interfére avec un autre médicament et peut induire une réponse
médicamenteuse pharmacologique exagérée ou insuffisante.
- D’aprés le Gtiam de PANSM :
Association a prendre en compte (selon la pertinence clinique), Précaution d’emploi, Association
déconseillée, Association contre-indiquée.
- Interaction publiée mais non validée par le Gtiam de I'ANSM.
(préciser les références bibliographiques).
1.4 Effet indésirable Le patient présente un effet indésirable alors que le médicament est administré i la bonne
posologie. 1l peut s’agir d'un effet clinique ou biologique, cinétique.
15 Oubli de prescription - Absence de thérapeutique pour une indication médicale valide.
- Un médicament n’a pas été renouvelé, (présence dans le dossier pharmaceutique (DP), et le
malade ne sait pas ce qui justifie I’absence de reconduction du traitement), un médicament n’a pas
été prescrit aprés un transfert.
- Le patient n’a pas bénéficié d’une prescription de prophylaxie ou de prémédication.
- Un médicament synergique ou correcteur devrait étre associé.
1.6 Traitement nonregu : |- Non disponibilité de la spécialité:
* Indisponibilité Arrét de fabrication, suspension d’ AMM, rupture de stock, pénurie
* Inobservance - Probléme d’observance
* Incompatibilité - Incompatibilité physico-chimique entre plusieurs médicaments injectables, aérosol, gouttes
physico-chimique buvables... risque de précipitation entre des médicaments incompatibles en cours
d’administration.
1.7 Prescription d’un - Un médicament est prescrit sans indication justifiée (ex : le patient nous interpelle)
médicament non justifié |- Ce médicament n’apparait pas dans le DP ou historique du logiciel (ex : I'équipe et le patient
doutent que le médicament prescrit soit a dispenser.)
- Un médicament est prescrit sur une durée trop longue sans risque de surdosage
(Ex : antibiothérapie sur 15 jours pour une pathologie courante).
1.8 Redondance - Un méme principe actif est prescrit plusieurs fois sur I’ordonnance
(Ex : Doliprane® et Ixprim®).
- Prescriptions de deux médicaments & principe actif différent mais appartenant a la méme
classe thérapeutique créant une redondance pharmacologique (Ex : Josir® et Xatral®).
1.9 Prescription non Le médicament choisi est correct mais
conforme : - le support d’ordonnance n’est pas conforme, le libellé est incomplet (absence de dosage...)
* support ou ou incorrect, ou mauvaise lisibilité de I’ordonnance
prescripteur, - le prescripteur est non habilité (médicament de prescription restreinte)
* manque - Plan de prise non optimal (répartition horaire ¢t moment).
d'information, de clarté |- La méthode d’administration n’est pas adéquate (reconstitution, dilution, manipulation, durée).
* Voie d'administration |- Mauvais choix de galénique (forme solution si difficulté 4 déglutir ou éviter le cp effervescent
inappropriée sous corticoide ou forme non compatible avec la Nutrition entérale 4 domicile)
1.10 Pharmacodépendance |Abus de médicament (laxatifs) ou addiction suspectée ou avérée (anxiolytiques) ou usage
détourné.
1.11 Monitorage a suivre Le patient ne bénéficie pas d’un suivi approprié ou suffisant pour son fraitement : suivi
biologique ou cinétique ou clinique (INR, Hémoglobine glyquée, clairance de la créatinine, ECG,
tension artérielle, mesure de concentration d'un médicament...)
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INTERVENTION

DESCRIPTIF

31 Adaptation posologique - Adaptation de la posologie d’un médicament @ marge thérapeutique
étroite en tenant compte d’un résultat de concentration de ce médicament
dans un milieu biologique, de la fonction rénale (clairance de la créatinine)
et/ou de la fonction hépatique ou du résultat d’un autre examen biologique.

- Adaptation de la posologie d’'un médicament par ajustement des doses
avec le poids, l'dge, I’AMM ou la situation clinique du patient.
- Allongement d’une durée de traitement jugée trop courte.
3.2 Choix de la voie Choix d’une voie d’administration plus adaptée au patient.
d’administration plus adapté |si difficulté & déglutir choix d’une voie rectale ou locale ...
au patient
3.3 Améliorer les méthodes de - Plan de prise :
dispensation ¢ Répartition des prises par rapport au repas ou aux interactions
/d’administration médicamenteuses sans modification de posologie.
« Conseils de prise optimale
(Ex : Prise a jeun, a distance des repas, en position debout...).
- Choix d’une ordonnance conforme a la réglementation, Précisions des
modalités d’administration ou du libellé (dosage, posologie...)
(Ex : cp de biphosphonate & prendre debout avec un grand verre d’eau...).

34 Suivi thérapeutique - Demande du dosage d’un médicament ou d’un suivi :

INR, Hémoglobine glyquée, auto mesure tensionnelle, poids, clairance de la
créatinine, ECG, mesure de concentration d’un médicament...), suivi
clinique, suivi cinétique...

3.5 Ajout (prescription nouvelle) |Ajout d’un médicament au traitement d’un patient ou d’un dispositif pour
Padministration du traitement :

Ex : chambre d’inhalation
3.6 Changement de Mise en place d’une alternative générique ou thérapeutique a un
médicament /mise en place médicament du traitement d’un patient :
d’une alternative - 11 peut s’agir d’une substitution générique
thérapeutique - L’échange thérapeutique correspond a la dispensation d’une alternative
dans le cadre d’un protocole approuvé ou aprés accord du prescripteur.
- L’alternative est mieux adaptée au patient.
3.7 Arrét ou refus de délivrer Arrét d’'un médicament du traitement d’un patient sans remplacement du

médicament avec accord médical ou le pharmacien refuse de délivrer
(cause en 1 probléme)
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Annexe 6 : Lettre type élaborée pour l’étude et transmise aux médecins traitants

Cher confrére,

Votre patiente _ (née le 06/10/1931) est venue au Centre Léon Bérard le
02/09/2021 dans le cadre d’une consultation pluridisciplinaire d’oncogériatrie. Une conciliation et
une analyse de ses traitements médicamenteux ont été réalisées. Pour certains médicaments, des
propositions ont été émises, au regard du bénéfice/risque pour la patiente et pour optimiser son
traitement au long cours. En tant que médecin généraliste, vous restez référent de son traitement et
libre d’accepter ou de refuser ces modifications qui vous sont proposées. Ci-dessous, vous trouverez
un tableau récapitulatif des traitements. La patiente prendra rendez-vous avec vous afin de faire un
point sur I'ensemble de son traitement. De plus, nous vous contacterons dans les mois suivants la

consultation pour suivre I"évolution des thérapeutiques de la patiente.

Bien cordialement,

Oncologue Pharmacien

(pharmacienne)
04 78 78 26 66
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L’ISPB - Faculté de Pharmacie de Lyon et I’Université Claude Bernard Lyon
1 n’entendent donner aucune approbation ni improbation aux opinions émises dans les

theses ; ces opinions sont considérées comme propres a leurs auteurs.

L’ISPB - Faculté de Pharmacie de Lyon est engagé dans une démarche de lutte
contre le plagiat. De ce fait, une sensibilisation des étudiants et encadrants des théses a
¢été réalisée avec notamment 1’incitation a 1’utilisation d’une méthode de recherche de

similitudes.
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DEMANGEON Lucas

Evaluation de I’acceptation des propositions pharmaceutiques émises en consultation d’oncogériatrie
par les acteurs de ville. Retour d’expérience du Centre Léon Bérard.

Th. D. Pharm., Lyon 1, 2022, 85 p.

RESUME en frangais
Les consultations d’oncogériatrie (OG) au sein du Centre Léon Bérard (CLB) sont une étapej
importante pour la prise de décision quant au suivi et a la prise en charge personnalisée du patient agd
atteint d’un ou plusieurs cancers. Par la détection des problemes d’ordre médicamenteux, lej
pharmacien contribue a la sécurisation de la prise en charge médicamenteuse du patient.

Les interventions pharmaceutiques (IP) réalisées lors des bilans d’OG concernent les traitements
habituels, et peuvent conduire a des modifications des traitements ou de la prise en charge du patient.
Le suivi du devenir de ces IP et leur prise en compte par les acteurs de ville est nécessaire afin de savoir
si les optimisations thérapeutiques sont maintenues.

Cette étude permet d’évaluer le devenir des IP émises par le pharmacien hospitalier aupres des
acteurs de ville a ’aide d’un outil de conciliation. Au total, 36 bilans médicamenteux ont été transmis
aux médecins traitants. Le pharmacien a réalisé 65 IP dont 63 acceptées par le gériatre, soit en moyenne
1,7 IP par patient. Le taux d’acceptation des IP par les médecins traitants, confirmé par un appel
téléphonique, s’éleve a 69 %. Prés de la moitié¢ des IP émises par le pharmacien ont conduit a une
modification de la prescription par le médecin traitant dans les 3 mois qui ont suivi la consultation
d’oncogériatrie.
La cotation des IP selon I’échelle CLEO montre que prés d’un tiers des IP présentent un impact clinique
moyen et entrainent une réduction du cott de la prise en charge du patient.

I1 serait intéressant de poursuivre cette étude pour identifier les freins a la modification des
ordonnances par nos confreres de ville ; étude qui pourrait s’axer particulierement sur la recherche
d’une amélioration de la communication ville-hopital afin de la rendre optimale. C’est grace a cette
coopération ville-hopital plus étroite que nous pourrons espérer améliorer le parcours de soin des|
patients agées fragiles et ce, avec une iatrogénie la plus faible possible.

MOTS CLES
Oncogériatrie
Lien ville-hopital
Intervention pharmaceutique
Optimisation thérapeutique

JURY
Mme MOYRET-LALLE Caroline, Maitre de conférences des Universités
Mme AITICHOU Myriam, Docteur en pharmacie
Mme GARDON Bénédicte, Docteur en pharmacie
Mme RUSSO Chiara, Docteur en médecine spécialisée en gériatrie
M. LAYET Victor, Docteur en médecine

DATE DE SOUTENANCE
Vendredi 09 septembre 2022

CONTACT
Myriam.AITICHOU@lyon.unicancer.fr
Benedicte. GARDON@lyon.unicancer.fr

92

DEMANGEON
(CC BY-NC-ND 2.0)



