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ANTICORPS MONOCLONAUX, NOUVEAUTES EN ONCO-

HEMATOLOGIE
I. MADELAINE-CHAMBRIN - V. LEVY
C.H.U. Saint-Louis - Paris

La cancérologie est le premier domaine thérapeutique a avoir autant bénéficié des résultats cliniques
apportés par les anticorps monoclonaux (AcMo).

L'administration de cette nouvelle classe de médicament, en association a la chimiothérapie
cytotoxique, a permis non seulement d'améliorer la réponse clinique, mais aussi d'augmenter la survie
des malades. Les associations AcMo-cytotoxiques sont maintenant des standards thérapeutiques au
stade métastatique comme en adjuvant pour les tumeurs solides, en traitement d'induction comme en
rechute en hématologie. Cing AcMo sont commercialisés en cancérologie : 2 en hématologie
(Mabthéra® et Mabcampath®) et 3 en cancérologie (Erbitux®, Herceptin® et Avastin®). Leurs cibles
pharmacologiques sont des antigenes reconnus comme tumoraux. lls sont en revanche diversement
présents a la surface des cellules tumorales, nécessitant une mesure de I’expression sur la tumeur a
traiter. C'est d'ailleurs une particularité des AMM des AcMO utilisés en cancerologie.

De nombreux AcMO dirigés contre d'autres cibles sont en développement : des analogues humanises
ou totalement humains seront bient6t disponibles.

Malgré des resultats cliniques parfois présentés comme exceptionnels, de nombreuses caractéristiques
pharmacologiques, pharmacocinétiques ou galéniques restent a déterminer. De méme, des anomalies
dans la méthodologie utilisée dans le développement sont rarement soulevées. Cette présentation aura
pour objectif de montrer par des exemples les bénéfices comme les insuffisances des dossiers cliniques

et pharmaceutiques de ces médicaments.




LA PERFUSION : IMPLICATION DU PHARMACIEN DANS

L’ INFORMATION DES UTILISATEURS DE DM
D. CABELGUENNE
C.H.U. - Lyon Sud

L’origine des difficultés d’utilisation du nécessaire a perfusion par le personnel soignant a I’hépital a
été recherchee. Elle est notamment liée a la représentation du dispositif. Pour résoudre le probleme de
disponibilité d’informations des infirmiéres pour le bon usage du perfuseur, ont été réalisés
successivement : une analyse bibliographique, un audit de pratiques et une enquéte sur la
représentation de la perfusion chez les infirmier(ére)s. L’outil pour I’enquéte, était construit en quatre
parties : un questionnaire préliminaire pour définir le profil du répondeur et trois exercices :
association libre, différenciateur sémantique et analyse de similitude. Une analyse statistique des
données a été réalisée. 68 infirmier(ére)s et 87 étudiants (1% année, IFSI) ont été interrogés. A I’issue
de I’analyse bibliographique et de I’audit, a été mis en évidence la multiplicité des usages et des
réferentiels d’usage ce qui contribue aux difficultés d’utilisation. Les résultats de I’enquéte ont permis
d’évaluer le besoin en information des infirmier(ére)s. La justification du bon usage du perfuseur
repose sur le bon usage du médicament, car le médicament, objet scientifique, constitue un élément
central dans la représentation de la perfusion. En revanche, dans la représentation, le perfuseur, objet
technique est réduit a une tubulure, incapable de régler un débit et dont le rdle se limite au transfert du
médicament. Les éléments en rapport avec les caractéristiques techniques du perfuseur, son
fonctionnement et sa technique d’utilisation sont situés en périphérie de la représentation. Les
connaissances des infirmier(ére)s doivent donc étre renforcées sur ces éléments. De plus, renforcer les
connaissances techniques participe a la revalorisation du dispositif et a la maitrise de son usage. Enfin,
I’utilisation du régulateur de débit contribue a la banalisation du perfuseur et a son mésusage. Pour
résoudre le probleme de disponibilité de I’information, un programme d’information répondant aux
besoins des infirmier(ére)s identifiés au cours de I’enquéte, a été concu puis validé par des
professionnels de santé. Il est présenté sous la forme d’un cd rom intitulé « Pour un bon usage du
nécessaire a perfusion... ». La sécurité thérapeutique des patients est a la base de I’incitation du

personnel soignant a changer leurs pratiques de perfusion.




SYSTEMES CLOS SANS AIGUILLE
Y. LURTON
C.H.U. — Rennes

Les connecteurs de perfusion sans aiguilles permettent un acces direct a la voie veineuse par
connexion directe de I’embout Luer male d’une seringue, d’un perfuseur ou d’un prolongateur,
autorisant I’injection ou la perfusion de médicaments ainsi que le prélevement de sang. Plusieurs
dispositifs ont été commercialisés sous leur nom de marque sans qu’une dénomination commune ne
s’impose.

Il importe dans un premier temps de différencier ces connecteurs des autres dispositifs, obturateurs,
valves anti-retour, valve anti-siphon, également utilisés sur les voies veineuses.

Les caractéristiques et performances de quinze connecteurs ont été comparées comme le
comportement lors de la déconnexion de I’embout Luer méle, le débit, la résistance a une contre-
pression, ainsi que le nombre de connexions possibles.

La compatibilité de ces connecteurs avec différents systéemes de perfusion, perfuseurs ou prolongateurs
pouvant leur étre associés a été évaluée permettant de mettre en évidence des incompatibilités franches
avec impossibilité de fixer I’embout Luer male sur le connecteur et des incompatibilités plus difficiles
a déceler avec possibilité d’association des deux dispositifs mais réduction du débit, voire arrét de la
perfusion.

Enfin les données de sécurité microbiologique proposées par les différents fournisseurs, durée
d’utilisation, décontamination, ainsi que celles disponibles dans la littérature seront analysées

comparativement.




BONNES PRATIQUES D’ADMINISTRATION DES

ANTICORPS MONOCLONAUX
C. DUPONT - 1. MADELAINE-CHAMBRIN - P. FAURE
C.H.U. Saint-Louis - Paris

Aucune recommandation officielle concernant les bonnes pratiques d’administration des anticorps
monoclonaux (AcM) n’existe & I’heure actuelle. Ces AcM se révélent avoir tous des modes
d’administration différents. Nous avons donc recensé tous les AcM ayant une AMM en France et ceux
utilisés sous ATU et en essai clinique a I’hdpital Saint-Louis. Nous avons analysé s’il existait des
corrélations entre le mode d’administration des AcM : nécessité d’un filtre, voie d’administration,
durée de perfusion, existence ou non d’une prémeédication, et des criteres propres a chaque anticorps :
chimérique ou humanisé, forme galénique. Ceci dans le but d’homogenéiser pratiques et dispositifs
médicaux associés. Quelques constats ont été faits. Les premiers AcM commercialisés sont tous
administrés par voie 1V. Les plus récents, moins immunogénes car humains au lieu d’étre chimériques,
peuvent étre administrés par voie sous-cutanée. Concernant la tolérance (évaluée par une
prémédication), une forte tendanceest a noter : les AcM chimériques nécessitent plus de
prémeédication que les AcM humanisés ou humains. A propos de la nécessité d’un filtre avant
administration, nous n’avons trouve aucune corrélation ni avec la galénique ni avec le type d’AcM. De
plus la taille du filtre est différente pour chaque AcM. D’autres recherches de corrélation ont été faites
mais il est a noter qu’il n’existe a I’heure actuelle aucune recommandation officielle a laquelle les
laboratoires pourraient se référer pour homogénéiser leurs pratiques et donc les notres. Il serait
important que les autorités compétentes établissent des régles de bonnes pratiques d’administration

pour cette classe de médicaments en pleine expansion.




LA PERFUSION SOUS CUTANEE OU HYPODERMOCLYSE

EN GERIATRIE
M.C. GUELFI
Hopital Sainte-Perine - Paris

Chez le sujet agé, la voie orale est couramment utilisée pour I'administration des médicaments. Quand
cette voie devient impossible (troubles de la déglutition ou de la conscience ...) le recours a la voie
sous-cutanée est une bonne alternative car les veines sont de mauvaise qualité chez le vieillard et la
voie intramusculaire est souvent contre-indiquée en raison des traitements associés (AVK par
exemple).

La perfusion sous-cutanée ou hypodermoclyse connait depuis une vingtaine d'année un regain d'intérét
dans le traitement des déshydratations modérées, phénomene fréquemment rencontré chez les
personnes agees.

Si les modalités de mise en ceuvre de cette hypodermoclyse sont maintenant bien codifiées (solutions
de perfusion, débit et sites de perfusion,...), en revanche il y a débat sur le choix du dispositif médical
a utiliser pour l'injection proprement dite (microperfuseur, cathéter court, dispositif spécifique).

Cette technique de réhydratation, simple a mettre en ceuvre, efficace, peu douloureuse et dénuée
d'effets indésirables majeurs devrait se développer dans les années a venir tant en ville qu'a I'hdpital en
raison du vieillissement de la population et de I'émergence de situations a risque (canicule, soins

palliatifs).

Bibliographie

- Baur Géraldine : place de la perfusion sous-cutanée dans la prise en charge de la déshydratation du
sujet agé. Thése en pharmacie, Université Paris 5 - 2004

- La perfusion sous-cutanée. Revue Prescrire 2004 ; 24 (250) : 372-376

- Amparo Martinez-Riquelme, Simon P. Allison. Subcutaneous fluid infusion — hypodermoclysis.

European Journal of Hospital Pharmacy Practice (EJHP-P) 2005 ; 3 : 66-67




VOLUME RESIDUEL DES PERFUSEURS ET INCOMPATIBILITES PHYSICO-
CHIMIQUES DES MEDICAMENTS CO-ADMINISTRES PAR PERFUSION :
IMPACT SUR LES DOSES DE PRINCIPES ACTIFS ADMINISTREES ET
CONSEQUENCES CLINIQUES POSIBLES
P. CUVILLIER

C.H. - Laon

Suite a une étude de pratiques sur la perfusion périphérique par gravité en milieu hospitalier, deux
problémes essentiels ont été soulevés :
- Les perfuseurs ne sont jamais rincés aprés administration des medicaments. Il reste donc une
quantité non négligeable de principe actif dans le perfuseur au moment de son retrait.
- L’utilisation excessive et non maitrisée de rampes de robinets engendre un certain nombre
d’incompatibilités physico-chimiques entre les médicaments.
Dans un premier temps, un recensement des medicaments susceptibles d’étre administres par perfusion
et leur volume final a injecter a été réalisé. 54 principes actifs présentent une perte de dose variant de
15% a 37.5%. L’administration incompléte d’un medicament peut exposer le patient a une diminution
d’efficacité, voire une inefficacité du traitement. C’est pourquoi des solutions ont été envisagées pour
palier a ce probleme : augmenter les volumes de dilution afin de minorer le pourcentage de perte,
utiliser des dispositifs de perfusion permettant le ringage en fin de perfusion ...
Dans un second temps, tous les médicaments susceptibles d’étre administrés simultanément par
I’intermédiaire de rampes de robinets ont fait I’objet d’une recherche bibliographique concernant leurs
incompatibilités physico-chimiques. Les conséquences peuvent étre : obstruction des catheéters, perte
d’efficacité thérapeutique, formation de dérivés toxiques. Ce travail a abouti a I’élaboration d’un

tableau regroupant les principales associations médicamenteuses rencontrées en pratique.

Ces observations ont éte présentées en commission des soins infirmiers pour sensibiliser les
utilisateurs aux risques liés a ce mode d’administration trop souvent banalisé et proposer des voies

d’amélioration.
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9h30

9h35

9h40

9h45

9h50

9h55

VENDREDI 1°® DECEMBRE 2006

Evaluation des erreurs de préparation des piluliers dans la cadre d’une dispensation a
délivrance nominative

O. AUPEE - Hopital d’Instruction des Armées Percy, Clamart (poster n°14)

Evaluation et tragabilité des risques de transmission de la maladie de Creutzfeldt-Jakob :
Quelle réalité sur le terrain ?

F. NETZER - C.H.U. Pitié-Salpétriéere — AP-HP, Paris (poster n°20)

Evaluation d’un dispositif intraveineux (DMIV) pour la perfusion sous cutanée (SC)

C. AIRIAU - Centre Hospitalier d’ Auxerre (poster n°23)

Rationalisation des préparations de chimiothérapie hors unité centralisée

M. TCHANG - C.H.U. Nimes (poster n°27)
Etude de stabilité des seringues de vancomycine et de ceftazidime destinées a la voie intra-
vitréenne

M.A. YOUSFI - C.H.U. Hotel-Dieu — AP-HP, Paris (poster n°37)

Perfusion de chimiothérapie : évaluation de la contamination des gants des infirmiéres par
le docetaxel

E. TRIKI - C.H.U. Hopital Européen G. Pompidou — AP-HP, Paris (poster n°47)

Pour I’ensemble des communications :
3 minutes de présentation suivie de 2 minutes de discussion.



VENDREDI 15R DECEMBRE 2006
a 10 H

EN SALLE DE CONFERENCES

REMISE DU PRIX DU MEILLEUR POSTER

Le BUREAU DE I’A.P.H.I.F. REMETTRA UN PRIX
A L'INTERNE QUI AURA PRESENTE
LA MEILLEURE COMMUNICATION AFFICHEE
AU COURS DE CES JOURNEES
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POSTER N°1

AUDIT DE LA TENUE DES CHARIOTS D’URGENCE DANS UN CENTRE HOSPITALIER

GENERAL
BERDOT Sarah', GERVAIS Roselyne', HENNEQUIN Brigitte?, DORLAND Bernard®, TALBERT Marc!
Service de Pharmacie?, SMUR?, Direction des soins infirmiers®
Centre hospitalier de Saint-Denis, 2 rue du Dr Delafontaine 93205 Saint-Denis
Introduction: L’objectif du travail a été de faire un audit en vue d’amélioration de la composition et de la tenue des
chariots d’urgence dans le cadre de I’évaluation de la prise en charge de I’'urgence vitale dans I’établissement.
Matériel et Méthodes : L’enquéte a eu lieu du 16/01/06 au 10/02/06 dans I’ensemble des services de I’hdpital par un
trindbme pluridisciplinaire. La composition qualitative et quantitative en médicaments des chariots a été comparée a une
liste type mise en place en 1997 pour les services standards et & des listes propres pour certains services spécifiques
(Réanimation, Urgences Ad. et Ped., Néonatologie, Blocs opératoires, Pédiatrie) listes n’ayant pour aucunes d’entres elles
fait I’objet de validation par les instances au moment de leur mise en place. Pour les dispositifs médicaux (DM),
I’évaluation a été faite sur la présence du matériel défini comme nécessaire a minima pour ventiler, intuber, aspirer,
perfuser et prélever.(liste établie au moment de I’enquéte par le groupe de travail pluridisciplinaire). Les dates de
péremption ont été vérifiées.
Résultats et discussion : Sur 32 chariots d’urgence évalués, 16% possédent tous les médicaments de la liste type et
indépendamment 31% respectent les quantités prévues initialement. Ce résultat s’explique par une composition exhaustive
non validée par tous les services en 1997. 59% des services conservent correctement I’Isuprel®. Le suivi des péremptions
des médicaments est correct dans 6 services spécifiques sur 7 et dans 10 services standards sur 25. Les DM permettent
d’effectuer les principaux actes d’urgence dans les services spécifiques et la vérification des péremptions y est
satisfaisante. Dans les services standards, les DM présents permettent de ventiler dans 40% des cas et d’intuber dans 20%
des cas et la vérification des péremptions est satisfaisante dans 68% des cas.
Conclusion : Le groupe de travail a redéfini pour les services standards une composition en médicaments du chariot en se
recentrant sur I’urgence vitale, (passage de 37 a 22 références et de 234 a 57 unités). Une liste de DM a été définie.Un
document de suivi des dates de péremption et de réapprovisionnement a été rédigé. L’ensemble fait I’objet d’une
validation en COMEDIMS et information en CME.

POSTER N°2

MISE EN PLACE D’UNE FICHE DE SUIVI PERSONNALISEE DE TRASTUZUMAB

(HERCEPTIN®) A L’HOPITAL SAINT-LOUIS : EVALUATION A 3 MOIS

Deville L}, Nguyen M*, Desrayaud-Jourdan N*, LeMaignan C? Misset JL? Faure P*,Madelaine-Chambrin I* et le

comité du médicament

Services de Pharmacie® et d’Oncologie Médicale?, Hopital Saint-Louis, AP-HP, 1, avenue Claude Vellefaux — 754010 Paris

Obijectifs : Suite & une analyse rétrospective des prescriptions d’Herceptin® réalisée de mai 2005 a février 2006

(Eurocancer 2006, P209) ou de nombreuses non-conformités (3 items: indication, schéma posologique et intervalles entre

les cures) ont été relevées, la pharmacie a été conduite a remettre en place une fiche de suivi personnalisée, suspendue en

janvier 2004 au profit des ordonnances nominatives type «Tarification a I’Activité (T2A)» hors GHS . L’intérét de cette

fiche a été évalué apres 3 mois (prescriptions de mai a juillet 2006). Matériel et méthode : Avant toute dispensation, le

préparateur vérifie la concordance des 3 items entre I’ordonnance type «hors GHS » et la fiche de suivi plus compléte. En

cas de discordance d’une de ces mentions, I’interne intervient auprés du médecin et/ou consulte le dossier médical du
atient pour vérification ou correction. Résultats :

% de non-conformité 05/2005 - 02/2006 05/2006 — 07/2006 p
de prescriptions (N7 ordonnances = 209 , N7 patientes=36) (N7 ordonnances = 165 , N7 patientes=48)

Indication (Nt ordonnances ) 58,4 20 <0,001
Posologie (Nt patientes) 25 8,5 <0,001
Intervalles (N1 patientes) 28 10 0,002

Discussion-Conclusion : La diminution tres significative mais encore incompléte des 3 items rend indispensable
I’utilisation de cette fiche de suivi au long cours. Elle comporte désormais un calendrier théorique afin d’améliorer la
validation sur le schéma d’administration. Une évaluation a 6 mois sera effectuée pour confirmer son utilité. Ce travail de
suivi prospectif répond aux exigences du Contrat de Bon Usage (décret n°2005-1023 du 26/08/2005) en terme
d’autoévaluation ciblée, et devrait étre élargi a d’autres molécules concernées par la T2A en attendant des historiques
patient informatiseés.




POSTER N°3

IDENTIFICATION DE CELLULOSES MICROCRISTALLINES PAR SPECTROPHOTOMETRIE
DANS LE PROCHE INFRA-ROUGE.

A-C Oustric*, F Caire-Maurisier**, D Breton.

* Pharmacie Centrale des Armées BP 04 45 998 Orléans Armées.

** Hopital d’Instruction des Armées du Val de Grace Service Pharmacie 75 005 PARIS.

1. Obijectifs :
Le but de cette étude est d’utiliser la spectrophotométrie dans le proche infra-rouge (NIRS) pour distinguer trois sortes de
celluloses : Avicel PH 102, PH 112 et PH 302 qui different seulement par leur taux de polymérisation. La Pharmacopée
Européenne a récemment revu sa monographie en spécifiant I’ensemble des tests a effectuer pour valider la méthode NIRS
et garantir sa robustesse.

2. Matériels et méthodes :
Quatre lots d’Avicel PH 102, PH 112 et PH 302 (MCC) sont soumis a analyse et a différents facteurs de stress dont la
chaleur et I’humidité. Le spectrophotométre proche infra-rouge FOSS 5000 |1 est utilisé en réflexion diffuse.

3. Résultats :
Les trois celluloses microcristallines peuvent étre différentiées par la dérivée seconde du spectre proche infra-rouge en
réflexion diffuse. La comparaison du spectre obtenu avec des spectres de référence utilise un algorithme basé sur I’ACP
(analyse des composantes principales) combinée a I’analyse de groupement. L’épaisseur ou le tassement des poudres de
méme que I’humidité, le vieillissement et la température de I’échantillon n’entrainent pas de modification de la réponse
spectrale.

4. Conclusion :
La technique NIRS simple et non destructive peut étre utilisée pour identifier les celluloses microcristallines.

POSTER N°4

EVALUATION D’UN RECUEIL DE RECOMMANDATIONS SUR LE BON USAGE DES
MEDICAMENTS

Grangeasse Ludwig, Jeantin Elisabeth, Martin Myriam, El Habach Tarek

CH Montceau les mines, le Galuzot, 71300 Montceau les mines

En 2004, le COMEDIMS et la pharmacie ont fait diffuser au sein des services de soin un recueil de recommandations sur
le bon usage des médicaments. Ce recueil comporte des renseignements pratiques correspondant soit a des
recommandations nationales, soit a des décisions locales issues du COMEDIMS. Une action d’information importante
avait été réalisée lors de ¢a mise en place, depuis des mises a jour sont régulierement réalisée. L’objectif est aujourd’hui
d’évaluer si cet outil est connu, utilisé et apprécié deux en aprés sa mise en place.

Cette étude est une évaluation prospective réalisée sur 1 mois auprés de tous les services de soin d’un CHG (550 lits dont
260 de MCO). La grille de recueil comportait 9 questions et a été validée par le COMEDIMS avant diffusion.

Au total, 32 questionnaires provenant de 10 UF ont été retournés (71,4% d’exhaustivité). Le recueil est connu par 81,25%
des personnes ayant répondues. Le personnel soignant sait ou le document est rangé et peu y avoir facilement acces dans
78,1% des cas. Les recommandations ont été consultées par 68,7% des soignants et une recommandation au moins a été
utilisée par 62,5%. Les recommandations les plus utilisées concernent : I’utilisation du Kalinox® (56,2%), les HBPM
(34,4%), la conduite en cas de bris (31,2%), le stockage des médicaments au réfrigérateur (31,2%). La forme du document
est jugée adaptée dans 72,4% des cas. Les résultats varient selon le service et la fonction, mais I’ancienneté de la personne
a peu d’impact.

Les réponses obtenus montrent des résultats encourageant concernant la diffusion et la connaissance du document.
Cependant des efforts restent a faire pour convaincre les personnes utilisant encore peu ou pas le recueil. Pour cela, il faut
arriver a répondre aux attentes des soignants sans multiplier a outrance les documents




POSTER N°5

DOSAGE DE L’ACETATE DE FLUDROCORTISONE PAR HPLC-UV : INTERET DANS

LE CONTROLE D’UNE PREPARATION HOSPITALIERE

V. Korb, I. Chalouf, J.C. Chaumeil, G. Le Pallec
AGEPS (APHP), Service de Recherche et Développement Galénique, 4 avenue de I’Observatoire, 75006 PARIS

1) Dans la perspective de I’utilisation de corticoides par voie parentérale dans le choc septique multiviscéral, I’unité R&D
de I’AGEPS a évalué la faisabilité pharmaceutique d’une émulsion injectable de fludrocortisone acétate (FA) et a étudié
plus particulierement la stabilité de la substance active. 2) Les émulsions ont été préparées par inversion de phase a 70°C
selon la formule suivante : FA 1,1mg ; Migliol 812® 20g ; Lécithine 1,8g ; Glycérol 2,59 ; Eau ppi QSP 100g. Il a été
entrepris de contr6ler ces préparations d’un point de vue galénique et de détecter I’éventuelle apparition du produit de son
hydrolyse (fludrocortisone alcool) apres stérilisation par autoclavage soit a 110°C pendant 30 min ou a 120°C pendant 20
min. La méthode de dosage mise au point est une technique CLHP en phase inverse couplée a une détection UV a 242 nm
(phase mobile : acétonitrile/eau (50 : 50 v/v), débit : 1ml/min). 3) La méthode est répétable (CV 1,7%), reproductible (CV
3,3%), linéaire dans I’intervalle testé (4,4ng/ml a 20ug/ml) et elle est spécifique de la FA et de la fludrocortisone alcool (tr
FA = 5,9min ; tr Falcool = 2,8min). En HPLC, seul un pic a été détecté, correspondant a la FA, aucun pic de Falcool n’est
apparu.

J0 J3
Contrdles galéniques . e Stérilisation
Non stérilisées | Non stérilisées 110°C 120°C
Déphasage - - - -

Diamétre moyen (um) 0,31 0,31 0,60 1,49
Diamétre maximal (um) 0,91 0,91 1,95 4,19
pH 8,99 6,93 6,22 5,90

Potentiel zéta (mV) -33,3 -34,2 -41,4 -42,3

4) Chimiquement, la FA est protégée dans I’émulsion. D’un point de vue galénique, les émulsions non stérilisées et
stérilisées a 110°C sont stables. L’augmentation de la granulométrie et la baisse du pH des émulsions stérilisées a 120°C
indiquent une déstabilisation. La méthode de dosage par HPLC-UV optimisée et validée dans cette étude permettra de
contrdler les teneurs des nouvelles formes galéniques mises au point.

POSTER N°6

EFFICACITE D’UN CYCLE DE STERILISATION SUR DEUX GERMES

ENVIRONNEMENTAUX LORS DE LA FABRICATION D’ AMPOULES D’ATROPINE.
A-C Oustric*, F Caire-Maurisier**,E Brenot, L. Venard.

* Pharmacie Centrale des Armées BP 04 45 998 Orléans Armées.

** Hopital d’Instruction des Armées du Val de Grace Service Pharmacie 75 005 PARIS.

1 Obijectif
Une solution de sulfate d’atropine est répartie dans des ampoules qui subissent ensuite un autoclavage. La biocharge avant
filtration indique la présence systématique de deux bacilles gram négatifs. L’objectif de cette étude est de prouver leur
surdestruction par la stérilisation permettant de garantir un niveau d’assurance de stérilité optimum.

2 Matériels et méthodes
Les souches de Ralstonia Picketti et de Bulkoderia Cepacia sont issues d’une banque fille. Un calibrage de chaque
souche est réalisé afin d’évaluer la population initiale transférée ensuite, dans le diluant Pharmacopée Européenne, dans
des ampoules de 5 mL qui sont scellées manuellement. Ces ampoules sont soumises a différents cycles de stérilisation de
FO croissants.

3 Résultats
La destruction est totale sur les deux cycles appliqués. Deés quatre minutes de plateau de stérilisation, une population
initiale Ralstonia Picketti de 1,1. 10 ° est détruite ainsi que la population initiale Bulkoderia Cepacia (1,3.10°).

4 Conclusion :
Un cycle de 14 minutes a 121 °C entraine une surdestruction pour ces deux micro-organismes identifiés dans la biocharge.
Cette étude, centrée sur deux germes environnementaux, garantit I’efficacité spécifique de ce cycle.




POSTER N°7

REGULATEURS DE DEBIT : DOIT-ON CONTINUER A LES UTILISER ?

NICOLAS Cécile®”, DUMENIL Audrey®, DEMONCEAUX Sylvie®, PLAUCHU Marie-Madeleine®

Wpharmacie, @ Cadre supérieur de santé ; Hopital Henry Gabrielle- HCL, 20 route de Vourles, 69230 St Genis Laval
Obijectifs : Le régulateur de débit (RD) Dosi-Flow® est largement utilisé sur notre hdpital (SSR de 205 lits). Son codt et
I’hétérogénéité des pratiques nous ont conduits a réaliser une enquéte d’utilisation.
Matériels et méthode : Le questionnaire (17 items) a été élaboré par I'interne de pharmacie (IP) d’apres la
bibliographie. Les items retenus ont été les suivants : critéres d’utilisation, type de produits perfusés, débits utilisés et
modalités de réglage, type de documents de référence et enfin « perception » du dispositif par le corps infirmier. Apres
validation par les infirmiéres référentes pharmacie des 8 unités consommatrices, le questionnaire a été renseigné par au
moins 5 infirmiéres de chaque unité. Les réponses du questionnaire ont été analysées par I’IP.
Résultats et discussion : 49 questionnaires ont été renseigneés. La durée de perfusion est le critere principal d’utilisation
du RD (cité a 84 %). Des solutés de viscosité importante (G 20%) sont administrés avec le RD par 35 % des infirmiéres.
Le débit le plus fréquemment utilisé est 42ml/h. 8% des infirmiéres déclarent placer la poche a la hauteur recommandée
de 80 cm. 69% des infirmieres indiquent qu’elles ne comptent pas les gouttes lors du réglage du débit. 70% précisent
qu’aucun document ne leur sert de référence pour I'utilisation des RD. Les utilisatrices pergoivent le RD comme une
sécurité (31%) et une garantie d’un débit régulier (59%). Pourtant, 65% signalent un décalage entre fin de perfusion
réelle et calculée, lors de leur pratique quotidienne. Les critéres d’utilisation des RD restent mal définis. Les RD ne sont
pas utilisés dans les conditions recommandées par le fournisseur (hauteur du flacon, viscosité faible du soluté, comptage
des gouttes), ce qui compromet les performances du dispositif. Il n’existe ni recommandation de bon usage, ni protocole
dans les unités, aussi nous allons réaliser un protocole d’utilisation pour diffusion aux infirmiéres. Enfin la bibliographie
et I’expérience des utilisateurs soulignent les performances décevantes des RD.
Conclusion : Suite aux résultats de cette premiére enquéte, le COMEDIMS des HCL a décidé d’élargir I’étude a d’autres
établissements de I’institution pour statuer de maniére transversale sur le maintien ou non des RD.

POSTER N°8

SECURISATION DU CIRCUIT DU MEDICAMENT : OU EN SOMMES-NOUS ?

NICOLAS Cécile®, DUMENIL Audrey®, DEMONCEAUX Sylvie®, PLAUCHU Marie-Madeleine®

Wpharmacie, @ Cadre supérieur de santé ; Hopital Henry Gabrielle- HCL, 20 route de Vourles, 69230 St Genis Laval
Obijectifs : Suite aux recommandations émises lors de la derniére accréditation, il a été décidé de dresser un état des
lieux du circuit du médicament sur notre hdpital (Soins de Suite et de Réadaptation de 205 lits).
Matériels et méthodes : Un questionnaire (40 items) évaluant la retranscription des prescriptions, la préparation, le
contrdle (concordance traitement préparé/prescrit) et enfin I’administration et la notification des médicaments a été
élaboré par I’interne de pharmacie (IP). Il a été validé par les infirmiéres (INF) référentes pharmacie de chaque service
clinique (SC). Apreés avoir renseigné le questionnaire avec son SC, chaque INF s’est entretenue pendant 45 minutes avec
I’IP. Les réponses au questionnaire ont été analysées puis présentées et discutées avec les différents acteurs concernés.
Résultats et discussion : Le questionnaire a été renseigné par 9/10 SC de I’établissement. Les prescriptions médicales
sont retranscrites pour tous les SC, sur un nombre de supports écrits allant de 3 a 6. Le prescripteur ne peut donc avoir
une vision globale du traitement. Les piluliers sont préparés exclusivement par I’INF de nuit. 6/9 SC fonctionnent avec
deux «jeux » de piluliers par patient, impliquant une préparation trés précoce (24 heures avant) de traitements
susceptibles d’étre modifiés. Le contrdle des traitements est effectué par I’'INF qui va administrer pour 7/9 SC. La prise
médicamenteuse du midi est toujours notifiée avant I’administration: décalage de 4 heures pour 5 SC et de 20 heures
pour 4 SC. Notification et administration peuvent donc étre effectuées par des INF différentes. Enfin, la notification
avant I’administration pose le probleme de la concordance entre traitement notifié et réellement administré. Suite a cette
enquéte, et au cours d’une réunion pluridisciplinaire I’optimisation des supports de retranscription a été étudiée.
L’utilisation d’un pilulier unique par patient a été instaurée dans tous les SC. Il a enfin été décidé que la notification
devait étre effectuée par I’INF administrant le traitement.
Conclusion : L’informatisation de la prescription, qui sera effective sur notre établissement d’ici un an, est attendue
comme un outil supplémentaire dans la sécurisation du circuit du médicament.




POSTER N°9

EVALUATION DU FONCTIONNEMENT D’UN COMEDIMS - EXPERIENCE D’UN CHG
DANS L’OPTIQUE DU CONTRAT DE BON USAGE

Jeantin E!, Grangeasse L*, Davidian S?, El habach T*

! Pharmacie & Stérilisation, > Hygiéne, * Cardiologie, CH Montceau-Les-Mines (71)

Le COMEDIMS, rendu obligatoire depuis 2000, a pour mission la définition de la politique du médicament et des
dispositifs médiaux stériles a I’intérieur d’un établissement de santé. Il a vu récemment son role et ses missions renforcés
et contractualisés lors de la signature des Contrats de Bon Usage (CBU). Dans ce cadre et suite aux remarques positives
des autorités de tutelle, il a paru intéressant de faire une évaluation de son fonctionnement. L’enquéte, réalisée sur deux
semaines aupres de tous les participants, évalue le contenu des réunions, les modalités d’organisation, de communication
et de diffusion des décisions du comité ainsi que leur mise en ceuvre pratique. Au total, 28 questionnaires ont été
retournés, soit un taux de retour de 85%. Bien que la réglementation n’impose que 3 réunions par an, la fréquence de 4
réunions par an est unanimement appréciée. La participation des membres est majoritairement réguliere (le taux de
participation pour 2005 était de 56%) et le nombre de participants jugé suffisant a 74%. Plus de 90% des participants
considérent le COMEDIMS simultanément comme un organe d’information et de décision. Au total, 63% des praticiens et
66% du personnel paramédical ont déja demandé I’inclusion d’un théme a I’ordre du jour. Aucun cadre de santé ou
membre de la direction n’a fait cette démarche. Les themes plébiscités se rapportent a I’antibiothérapie, aux dispositifs
médicaux, a la pharmacovigilance et a la matériovigilance. Les revues de classes thérapeutiques et la cancérologie, plus
spécialisées n’ont d’intérét que pour un nombre plus restreint. Tous les participants estiment que les décisions prises en
COMEDIMS sont effectivement mises en application dans la pratique, cependant deux membres émettent des réserves.
Les résultats obtenus montrent la satisfaction et I’implication des participants. Néanmoins, le caractére technique de ces
réunions semble un obstacle a la participation active de la direction, pourtant membre de droit. Par ailleurs, si une majorité
estime les décisions effectivement mises en ceuvre dans la pratique, ceci devra étre confirmé sur le terrain grace aux EPP
qui se mettent actuellement en place.

POSTER N°10

CONTROLE DE SECABILITE DU PREVISCAN PAR UNIFORMITE DE MASSE

M. Sefouni, P. Dugast, F. Goupil, M. Metahri.

Centre Hospitalier, 159 rue du Pdt F. Mitterrand, 91161 Longjumeau Cedex 1.

Obijectif : Controler la sécabilité des comprimés de Previscan® en réalisant les uniformités de masse sur des % comprimés
(10mg) et des ¥4 de comprimés (5mg) reconditionnés par la pharmacie, entre décembre 2004 et juin 2006.

Matériel et méthode : Un contrdle systématique de I’'uniformité de masse est appliqué sur 7 lots de % comprimés (900 a
1800 unités par lot) et sur 6 lots de ¥ de comprimés (1680 unités par lot), avant leur conditionnement. En théorie, si le
coefficient de variation (CV) sur 20 unités prélevées au hasard est supérieur a 10 %, seuil retenu pour une sécabilité
satisfaisante, une deuxieme série est réalisée et le CV est établi sur les 40 unités. En pratique, nous avons contrdlé
systématiquement par deux séries de pesées, méme en cas de CV satisfaisant sur la premiére série.

Résultats : Les résultats présentés sont ceux obtenus d’aprés les deux séries de pesées, soit pour 40 unités, par lots.

C V moyen des séries de ¥ comprimés (en %) 496 | 709 |823 |578 |12.05 | 8.17 11.04
Pourcentage d’unités comprises entre 7,5 % et 15% | 10 275 |35 175 | 65 325 |375
Pourcentage d’unités > 15 % 0 0 5 0 20 10 20

Les écarts limites en pourcentage de la masse moyenne retenus correspondent aux normes de la Phée Européenne 5 éd.
C V moyen des séries de ¥4 comprimés (en %) 10.28 | 10.96 | 11.10 | 13.05 | 10.53 | 11.38
Pourcentage d’unités comprises entre 10 % et 20 % 42.5 325 45 52.5 25 325
Pourcentage d’unités > 20 % 0 12.5 5 12.5 10 10

Conclusion : Les % comprimés ont un CV correct pour 5 lots sur 7. Cependant, tous les lots sauf un, contiennent plus de
10 % d’unités dépassant I’écart limite de 7,5 % de la masse moyenne. Les ¥ de comprimés ont un CV systématiquement >
10 % et des taux de dépassement de I’écart limite de 10 % tres élevés, prouvant que les quarts de comprimés ne
correspondent pas a des quarts de doses réelles. En théorie d’apres notre étude, un seul lot de %2 comprimés serait accepté.
Si ce suivi d’uniformité de masse n’occasionne aucun rejet de lot actuellement, il sert a évaluer nos pratiques de
fractionnement au coupe-comprimé, plus accepté par le personnel sur de grandes séries que le coupage manuel. Les
conséquences de la mauvaise sécabilité du comprimé, objectivée par nos résultats, surtout sur les quarts de comprimes,
resteraient a déterminer en terme d’impact sur le plan clinique.




POSTER N°11

MISE EN PLACE DE LA POMPE BAXA REPEATER® POUR LA SEMI-

AUTOMATISATION DES TRANSFERTS DE FLUIDE

ROBELET A, BASCOULERGUE M, THAUVIN M, VACONSIN P, BRION, FRIEUTORD A
Hopital Robert Debré, Service Pharmacie, 48 Bd Sérurier 75019 PARIS

Introduction : La Pharmacie de I’h6pital pédiatrique Robert Debré reconstitue manuellement 100 flacons par jour d’une
solution polyvitaminée (Cernevit®) pour la fabrication de ses poches de nutrition parentérale. Afin de simplifier les
manipulations et d’améliorer la sécurité d’emploi, une pompe péristaltique (Repeater® Pump, Baxa) a été testée.
L’objectif du travail a été de qualifier et d’évaluer I’utilisation de cet automate.

Matériel et Méthodes : Pour réaliser les différents essais de qualification, nous avons utilisé la pompe Baxa Repeater®.
Les transferts ont été réalisés a I’aide d’une tubulure Luer Lock/ percuteur a prise d’air, les pesées ont été effectuées a
I’aide d’une Balance AX105 Mettler®. L’exactitude, la répétabilité et la reproductibilité ont été évaluées par 3
manipulateurs sur 3 solvants différents (EPPI, NaCl 0.9%, G50%). Des volumes allant de 0.5 a 10 ml ont été testés. Pour
chaque volume donné 30 prises d’essais ont été effectuées. Les données statistiques ont été traitées a I’aide du logiciel
SAS® 9.1et Excel. Le gain de temps moyen apporté par I’automate a été chiffré sur 5 manipulateurs différents et un
questionnaire de satisfaction distribué suite a cette évaluation. Enfin, le codt journalier d’utilisation de la pompe a été
calculé.

Résultats et discussion : Les 3 parametres de qualification étudiés ont été jugés satisfaisants puisque I’erreur relative et
les 2 coefficients de variation se sont avérés <5% pour chacune des mesures. Le gain de temps s’est échelonné entre 2% et
33% (pour un gain de temps moyen de 21%). L’analyse des questionnaires fait ressortir plusieurs aspects positifs de la
pompe tels que son ergonomie, sa convivialité, son gain de sécurité. L’étude économique quant a elle montre un surcodt
journalier de 16 euros.

Conclusion : Les différents paramétres permettant de qualifier I’automate étant satisfaisants, le recours a cette pompe
péristaltique est envisagé. Pour limiter I’effet solvant, il est prévu de créer des programmations tenant compte du solvant
utilisé (viscosité et densité). Des études de faisabilité sont en cours afin d’étendre I’utilisation de I’automate a la
reconstitution de seringues orales et de monodoses conditionnées par notre blistériseuse Pentapack® HP500.

POSTER N°12

IMPORTANCE DE LA PRECISION DES SERINGUES POUR LA FABRICATION DES

CHIMIOTHERAPIES ANTI-CANCEREUSES
M. Bay, V. André, JF. Tournamille, A. Rouleau
UPCO, service de Pharmacie, Hopital Bretonneau, CHRU de Tours, 2 boulevard Tonnelé 37044 Tours cedex 9
Objectifs : Pour la préparation des chimiothérapies anticancéreuses, les volumes sont mesurés a I’aide de seringues. La
précision des seringues influe donc directement et systématiquement sur celle des concentrations des poches préparées.
Cette étude a pour objectif d’évaluer la précision réelle des seringues de 50 mL (+/- 4% maximum selon la norme ISO
7886-1) et de déterminer leurs conditions optimales d’utilisation.
Matériel et méthode : Pour 4 fabricants différents, 10 seringues 3 pieces de 50 mL sont testées. Sur chaque seringue,
différentes positions du joint du haut du piston par rapport a la graduation sont envisagées : position n°1 : haut du joint
du piston — bas de la graduation, position n°2 : milieu du joint du piston — bas de la graduation, position n°3: bas du
joint du piston — bas de la graduation, position n°4: milieu du joint du piston — milieu de la graduation. Selon
I’épaisseur de la graduation, certaines positions se confondent pratiquement (suivant le fournisseur). Le volume exact
contenu dans les seringues (eau) est déterminé par pesée.
Résultats : Pour le fournisseur A, le volume mesuré est en moyenne 49,89 mL avec la position n°1, 49,72 mL avec la
position n°2 et 49,50 mL avec la position n°3-4. Pour le fournisseur B, le volume mesuré est 49,47 mL avec la position
n°1-2-3, et 49,94 mL avec la position n°4. Pour le fournisseur C, le volume mesuré est 49,74 mL avec la position n°1-2-
3, et 49,40 mL avec la position n°4. Pour le fournisseur D, le volume mesuré est 49,82 mL avec la positions n°1- 2,
49,41 mL avec la position n°3, et 49,12 mL avec la position n°4.
Conclusion : Excepté pour les seringues du fournisseur n°1 en position n°1 (n.s. p=0,06), tous les volumes mesurés sont
significativement différents du volume théorique (50 mL). La position n°1 préconisée lors de la formation des
préparateurs est celle qui apporte la meilleure précision quelque soit le fabricant. L’écart maximum rencontré avec les
seringues du fabricant D en position n°4 entraine une différence de -2,85% avec le volume théorique, ce qui correspond
quasiment a I’erreur admise pour les préparations anticancéreuses du CHRU de Tours (3%).




POSTER N°13

LE CETUXIMAB DANS LE TRAITEMENT DU CANCER COLORECTAL: ETUDE

RETROSPECTIVE CHEZ 36 PATIENTS
A Ruhlman, *E Perrier-Cornet, °S Serra, M Ben Abdelgheni, *V Palascak, 'L Beretz, >JP Bergerat, 2JE Kurtz, ‘D

Levéque
Pharmacie, 2Oncologie, **Services d’hépatogastroentérologie, Hopitaux Universitaires de Strasbourg

Objectifs. Nous avons évalué, en pratique clinique courante, les conditions d’utilisation du cétuximab, chez des patients
atteints d’un cancer colorectal métastatique. Patients et méthodes: Tous les patients traités par cétuximab dans notre
établissement entre mars 2004 et avril 2006 étaient éligibles. Les données concernant les conditions d’utilisation, la durée
et le codt du traitement, les effets indésirables et I’activité étaient relevées rétrospectivement. Résultats: Trente six patients
(23 hommes, 13 femmes ; 4ge moyen 64,5ans, écarts 18-82) atteints d’un cancer colorectal métastatique exprimant HER1
ont été traités par cetuximab. L’anticorps monoclonal était perfuse chaque semaine (400mg/m? puis 250mg/m2) associé a
I’irinotecan (80-200mg/m? toutes les 2 semaines). L’association a été utilisée en 3°™ ligne chez 6 patients, en 4°™ ligne
chez 9 patients, en 5°™ ligne chez 9 patients et en 6°™ ligne et plus chez 12 patients. La durée médiane de traitement chez
les patients (n=28) qui ont arrété le cétuximab est de 3,5 mois (écarts, 0,25-18). Le colt de traitement médian par
cétuximab (seul) pour un patient est de 12 400€. Les arréts de traitement étaient liés a la progression de la maladie (n=18),
a des décés durant le traitement (n=5), a des effets indésirables (4 patients) et a un refus de traitement. Les effets
indésirables imputables au cétuximab (cutanés) ont été observés chez 24 patients entrainant I’arrét du traitement chez 1
patient. Les autres toxicités incluaient principalement des neutropénies (n=9) et des diarrhées (n=20). Des réponses
objectives (partielles) ont été observées chez 6 patients. La durée médiane jusqu’a progression de la maladie était de 4
mois (écarts : 0,5-17). Conclusion: le cétuximab est utilisé chez des patients lourdement prétraités. La durée médiane de
traitement (4 mois) est similaire a celle observée dans I’essai de phase I1l. En corollaire, le co(t de traitement médian
correspond a celui anticipé. En accord avec la littérature, I’activité de I’association est trés modeste.

POSTER N°14

EVALUATION DES ERREURS DE PREPARATION DES PILULIERS DANS LE CADRE

D’UNE DISPENSATION A DELIVRANCE NOMINATIVE
O. Aupée, A. Fragné, L. Lefeuvre, L. Simon, B. Cannonge, X. Bohand
Hopital d’Instruction des Armées Percy — Pharmacie Hospitaliére, 101 avenue Henri Barbusse, 92141 Clamart cedex
Obijectifs : La dispensation a délivrance nominative (DDN) non informatisée a été mise en place pour le service
d’hématologie en avril 2006, puis a été étendue a cing autres services en juillet 2006 (114 lits au total). Des indicateurs de
production et de qualité ont été mis en place afin de suivre I’activité de DDN. Matériel et méthode : Apres la préparation
des piluliers, ceux-ci sont contrdlés par un pharmacien qui reléve pour chaque service des indicateurs de
production (nombre de piluliers préparés et nombre de doses unitaires réparties), ainsi que le nombre de piluliers avec
erreur(s) et la liste de toutes les erreurs de préparation classées en 7 catégories. Ces données permettent de calculer un
indicateur de qualité mensuel : le taux de piluliers conformes (ne présentant pas d’erreurs de préparation). Résultats : En 5
mois, la pharmacie a préparé 3408 piluliers dans lesquels ont été répartis 27913 doses unitaires. Au total, 193 erreurs ont
été corrigées lors du contréle. Le taux d’erreur moyen est donc de 0,7 erreurs pour 100 doses unitaires réparties. Analysé
par mois, ce taux a diminué de 0.9 % en avril a 0,5 % en ao(t. Deux types d’erreurs représentent 2/3 des anomalies :
erreur de dose (26,3 %) et erreur d’omission (28,5 %). Les autres types d’erreurs présentent des fréquences plus faibles :
erreur de répartition (12,4 %), d’identification du pilulier (10,9 %), de médicament (8,8 %), de forme galénique (2,6 %) et
erreur par défaut qualité (0,5 %). L’indicateur qualité affiche un taux de conformité de 94,9 % [93.6 ; 95,9]. Conclusion :
La survenue des erreurs de préparation des piluliers a été maximale lors de la mise en place de la DDN. Si le nombre
d’erreurs a diminué avec la formation progressive et I’expérience des préparateurs en pharmacie, le taux de piluliers
présentant des erreurs reste cependant relativement stable. Ces résultats nous montrent I’importance de maintenir un
contrdle systématique des piluliers et I’intérét des indicateurs pour le suivi de cette nouvelle activité. Enfin, I’affichage
mensuel des indicateurs et la mise en place de valeurs cibles constituent un outil de management qui contribue a améliorer
I’activité de DDN.




POSTER N°15

Le radiopharmacien, gage de sécurité dans I'organisation et la mise en place d'un traitement

par Zevalin® Y et Mabthéra® : bilan aprés 2 ans d'expérience.

B. HOSTEN', L. DEVILLE?, D. DARSIN-BETTINGER?, J.L. MORETTI?, P. FAURE"

Service de Pharmacie?, Service de Médecine Nucléaire? - Hopital Saint-Louis AP-HP, 1 av. Claude Vellefaux - 75010 Paris

Le Zevalin®(lbritumomab tiuxétan), anticorps monoclonal marqué a I'yttrium 90 (*°Y), est une préparation
radiopharmaceutique (PRP) prescrite dans les lymphomes non hodgkiniens. Le schéma thérapeutique comprend 2
injections de Mabthéra® a J-7 et & JO juste avant administration de la PRP. L'instauration de ce traitement a demandé de
mettre en place une organisation logistique rigoureuse, du fait de contraintes nouvelles liées a I'’°Y et au Zevalin® puis de
I'intervention de nombreux acteurs (hématologue H, radiopharmacien RP, médecin nucléaire MN, infirmiere 1). Cette
organisation a été optimisée apres 2 ans d'expérience et 24 patients traités.

Contraintes nouvelles liées & I'°Y et au Zevalin® : 1) approvisionnement en *°Y : produit une seule fois par semaine, sur
commande, limitant les traitements au jeudi ou vendredi ; 2) Zevalin®*Y = nouvelle préparation radiopharmaceutique
=> une formation a été indispensable pour assurer la qualité de la ?préparation ; choix d'un matériel de radioprotection
adapté aux rayonnements émis par Y et aux doses manipulées ; 3) mise au point d'un dispositif d'administration
assurant une perfusion lente (lié au Zevalin®, AC monoclonal) ainsi que la protection du personnel lors de I'administration
(lié & 1°Y) => conception d'une enceinte en plexiglas pour réduire I'exposition du personnel soignant.

Nouvelle organisation et déroulement du traitement : Une feuille de demande (renseignements cliniques remplie par I'H)
permet de valider I'indication par le MN et de programmer une date de traitement (apres accord entre le MN , le RP et
I'H).=> a envoyer en médecine nucléaire avant J-8. A J-7 : confirmation du traitement par I'H selon I'état du patient => 1°®
administration de Mabthéra® en hématologie => commande de I*°Y (délai limite de commande) et du Zevalin® par le RP.
A JO : prescription du Zevalin-°Y par I'H et le MN (adaptation des ordonnances T2A de facon & avoir le "prescripteur
demandeur" = H et le "prescripteur réalisateur" de l'acte = MN : posologie du Zevalin-Y fonction de la numération
plaquettaire du patient) ; préparation + controle du Zevalin®*Y par le RP => administration par I'H de Mabthéra®
uniquement aprés libération pharmaceutique du Zevalin®-*Y par le RP ; administration du Zevalin®-*Y en perfusion
lente par le MN, en présence du RP et de I'l.

Conclusion : L'implication du radiopharmacien dans l'instauration de ces nouveaux traitements renforce la place de la
radiopharmacie comme exemple pratique de pharmacie clinique, au service de I'organisation et de la sécurisation de toutes I
étapes du circuit des médicaments radiopharmaceutiques.

POSTER N°16

MISE EN PLACE ET EVALUATION D’UN NOUVEAU SYSTEME D’ENREGISTREMENT

DES NON-CONFORMITES EN STERILATION

A. Causse, P.J. Aragon, J. Joachim, B. Faoro, S. Hansel.
CHU de Montpellier, Service de Pharmacie- Stérilisation, 371 avenue du doyen Gaston Giraud, 34295 Montpellier cedex 5.

Objectifs : En tenant compte des exigences des Bonnes Pratiques de Pharmacie Hospitaliéres et de la norme 1SO
9001:2000, I’objectif est mettre en place de nouveaux documents d’enregistrement des non-conformités plus exhaustifs et
de les évaluer en collaboration avec le personnel du service de stérilisation, dans le cadre de la rédaction d’une nouvelle
procédure de gestion des non-conformités (NC).

Matériel et méthodes : 3 étapes sont nécessaires: I’ancien systéme d’enregistrement des NC est évalué au moyen d’un
questionnaire dont les remarques permettront de rédiger de nouveaux documents, le nouveau systéme est mis en place
durant 15 jours puis est évalué au moyen d’un second questionnaire et de I’analyse des NC enregistrées.

Résultats : 18% des personnes interrogées ne connaissent pas tous les documents existants d’enregistrement des NC, 27%
les trouvent peu clairs et 45% rajouteraient des NC. Aucune ne les utilise systématiquement mais 91% pensent qu’ils
peuvent étre utiles. Concernant les nouveaux documents mis en place, toutes les personnes interrogées les connaissent, les
trouvent clairs et utiles, 20% rajouteraient des NC, 30% maodifieraient des items et 50% les utilisent systématiquement. 75
NC sont enregistrées la premiére semaine contre 203 la seconde. 55% des NC enregistrées se retrouvent en sortie de
lavage (matériel sale ou anormalement mouillé,...), 22% en zone de conditionnement, 17% apres réception ou ramassage
du matériel a stériliser (mauvais conditionnement,...) et 6% en zone de stockage stérile (emballage taché ou mouillé,...)
Conclusion : Ces résultats soulignent a la fois le besoin d’information et d’adaptation du personnel. Au final, le personnel
s’est impliqué dans I’enregistrement des NC et surtout a compris son intérét. Ce point est primordial pour que le systeme
soit performant. Les remarques émises vont permettre d’élaborer de nouveaux documents encore plus adaptés dont
I’analyse devra entrainer des actions correctives.




POSTER N°17

EVALUATION DE LA QUALITE DE L’ACCUEIL AU SEIN DE LA PHARMACIE A

USAGE INTERIEUR (PUI) DU GROUPE HOSPITALIER PITIE-SALPETRIERE

S. Langevin, N. Chevry, S. Marcel, A. Liou, R. Farinotti - Service Pharmacie. Groupe Hospitalier Pitié¢ Salpétriére,
47 Bd de I’Hopital 75013 Paris.

La préparation a I’accréditation (V2) et I’évaluation des pratiques professionnelles ont conduit le service de
Pharmacie a évaluer la qualité de I’accueil, afin d’en détecter les éventuelles défaillances.

Matériel et méthode : Durant 3 semaines, un questionnaire a été proposé a I’ensemble des professionnels se
présentant a 1I’'un des 12 points d’accueil de la Pharmacie. Ce questionnaire était composé de 2 parties : la
premiére concernait le statut du professionnel, les raisons de sa venue a la pharmacie et la plage horaire
concernée. La qualité de I’accueil était évaluée dans la seconde partie a travers différents items : la qualité de
I’orientation dans la pharmacie, le temps d’attente, I’identification de I’interlocuteur, la qualité de ses réponses,
son professionnalisme et sa courtoisie. L’échelle utilisée comprenait cing niveaux d’évaluation compris entre
« médiocre » et « trés bien ». Les réponses, basées sur le volontariat, étaient anonymes (urne).

Résultats ;: 210 questionnaires ont été remplis, principalement sur 8 sites de la PUI (94% des réponses). La
qualité de I’orientation a été jugée satisfaisante par 79% du personnel. Par contre, sur les 3 principaux sites
d’accueil de la Pharmacie (officine, stupéfiants, poste d’accueil), le temps d’attente, évalué a plus de 10 minutes
dans 77,5% des cas, a €té considéré comme « trop long » par 64,4% des professionnels. L’identification du
personnel pharmaceutique pose également probléme puisque 22,8% des personnes interrogées ignoraient le
statut de leur interlocuteur. Enfin, dans 22% des cas, I’accueil a été jugé passable voire médiocre du fait d’un
manque de courtoisie (53%) et d’un défaut de professionnalisme (24%) du personnel.

Conclusion : cette enquéte, réalisée pour la premiére fois au sein de la Pharmacie, a permis d’évaluer la qualité
de I’accueil et de cibler les axes d’amélioration : réduction du temps d’attente, meilleure identification du
personnel. Les points faibles feront I’objet d’une discussion avec I’équipe pharmaceutique et conduiront a
I’élaboration d’une charte. Une nouvelle enquéte sera réalisée dans un an afin d’évaluer I’impact de ces mesures.

POSTER N°18

EVALUATION DES PANSEMENTS ADHESIFS TRANSPARENTS STERILES DANS LE

CADRE D’UN APPEL D’OFFRE

MONGARET Céline, TUYINDI Napoléon, CUVELIER Catherine, HAMON HUOT Francoise, LOISON Brigitte
CH Lagny Marne La Vallée, service pharmacie 31 Av Gal Leclerc 77405 Lagny/Marne cedex

INTRODUCTION : Dans le cadre de I’appel d’offre « Pansements et drapages opératoires » (du 01/05/06 au 30/04/09),
une évaluation des pansements transparents stériles a été mise en place afin de faire un choix entre les différents
laboratoires. METHODE : Attribution aux laboratoires de points de 1 a 5 (1=tres bien ; 5=trés mauvais) pour chaque
critére : 1* Colit 2* Appréciation générale des utilisateurs et comparaison avec les pansements actuels (Opsite® Smith
and Nephew SN) a I’aide d’un questionnaire (essais dans 5 services) évaluant I’adhésivité (immédiate et au long cours), la
facilité de pose, I'imperméabilité, la visualisation du site a protéger, la tolérance cutanée, I’état de la peau péri Iésionnelle,
I’absence de macération, la facilité de retrait 3* Recueil et comparaison de la disponibilité des critéres techniques des
laboratoires 4* Essais physiques sur les différents échantillons avec le dynamometre de LHOMARGY (cf pharmacopée
XM édition). Deux propriétés sont testées : I’adhésivité (force maximale et variabilité des forces de décollement) et la
résistance (% d’élongation et charge a la rupture) 5* Classement des laboratoires en fonction de la somme des points
obtenus pour les différents criteres RESULTATS : 1* Les prix des laboratoires ayant répondu sont : Hartmann (H) = x ;
Vygon (V) =1,07x ; 3M = 1,42x ; SN = 2,04x ; Tyco = 2,16x. Un pré choix réalisé sur le critere du codt a éliminé Tyco.
2* Pour H : appréciation générale moyenne (37,5%), comparaison : < pansements actuels a 75% ; pour V : appréciation
générale mauvaise (31,6%) et comparaison : < pansements actuels a 83,3% ; pour 3M : appréciation générale trés bonne
(70,8%) et comparaison : > pansements actuels a 77,8%. 3* V fournit le plus de critéres techniques 4* Les pansements de
3M sont les plus adhésifs ; les pansements de H sont les plus résistants .5* 3M avec la somme de 9,5/16,75 contre V =
12,25, H = 12,5 et SN = 13,75, répond au mieux a I’ensemble des critéres. DISCUSSION/CONCLUSION : Ces essais
nous ont permis de retenir les pansements du laboratoire 3M. Certaines indications ne nécessitant pas I’ utilisation de
pansements stériles, il pourra étre envisagé de référencer des pansements transparents non stériles (moins colteux).




POSTER N°19

ARMOIRES AUTOMATISEES SECURISEES ET CIRCUIT DU MEDICAMENT
MACORIGH Charlotte, PERCEVEAUX Céline, HERVE Nicole, TACCO Frédéric, DURAND Jean-Luc, MERY Dominique
Centre Hospitalier Intercommunal André Grégoire - Service Pharmacie-Stérilisation-Hygiéne
56 boulevard de la Boissiére 93105 Montreuil cedex
Obijectifs Un essai de mise en place d’une armoire sécurisée automatisée est en cours au C.H. de Montreuil, dans le but
d’en apprécier la valeur ajoutée en terme d’optimisation de la gestion des dotations, d’amélioration de la tenue des
armoires de stockage, de tracabilité et d’impact sur I’approvisionnement pluriquotidien. Son intérét dans le cadre du

contrat de bon usage (CBU) et de tarification a I’activité (T2A) est évalué.

Matériel et méthode L’armoire PYXIS MED 2000®, testée en service de Gastro-Entérologie est constituée de tiroirs a
acces controlé permettant le stockage et la délivrance sécurisée des médicaments. Elle est reliée a un serveur situé a la
Pharmacie, qui en assure la gestion. Les points favorables et critiques ont été relevés, ainsi que I’impact sur les demandes
hors commandes hebdomadaires (comparaison a une période précédant I’essai).

Résultats L’armoire permet de sécuriser et de rationaliser les mouvements «médicament», améliorant sa gestion et sa
tenue. La prise en charge de la gestion de stock par la Pharmacie (transfert de tches) a permis de supprimer les
commandes hebdomadaires, de libérer du temps infirmier et de réduire le nombre de demandes grace a une adaptation
assouplie qualitative et quantitative du stock, avec diminution du nombre de lignes dispensées en dehors du
réapprovisionnement hebdomadaire et des quantités totales dispensées (-53 % et -23 %). L’enregistrement systématique
des opérations (prélévements et retours nominatifs de médicaments) participe a la tracabilité de la prescription a
I’administration des médicaments (CBU) sans résoudre complétement cette derniére. Le serveur de la Pharmacie permet
I’exploitation du colt médicament/patient/séjour (T2A), mais son édition non systématique rend son application difficile.
Conclusion Ce type d’équipement en s’intégrant a I’informatisation du circuit du médicament participe indirectement mais
réellement a sa sécurisation. D’autant qu’il allége la charge de travail infirmiére. Les principaux obstacles sont I’absence
d’interopérabilité avec les logiciels de prescription existants, une «<mémoire» insuffisante dans le service de soins (36
heures) et la complexité de I’exploitation des données par la Pharmacie

POSTER N°20

EVALUATION ET TRACABILITE DES RISQUES DE TRANSMISSION DE LA MALDIE

DE CREUTZFELDT-JAKOB : QUELLE REALITE SUR LE TERRAIN ?

Netzer Florence, Vallet Lydie, Fischer Aurélie, Fiévet Marie-Héléne, Farinotti Robert. Service Pharmacie- Groupe
Hospitalier Pitié-Salpétriére. 47 Bd de I’Hopital PARIS

Obijectifs : Conformément a la circulaire de la DHOS n°138 du 14 mars 2001, le CLIN du Groupe Hospitalier Pitié-
Salpétriere (GHPS) a recommandé une identification des risques de transmission de la Maladie de Creutzfeldt-Jakob
(MCJ). Quatre questionnaires pré-interventionnels, adaptés aux 12 disciplines chirurgicales du GHPS et permettant
d’identifier les risques, ont été mis a la disposition des chirurgiens ou anesthésistes. Cing ans aprés la mise en place de ces
questionnaires, le CLIN a souhaité faire un état des lieux sur leur utilisation et la tracabilité des informations recueillies.
Matériel et méthode : Dans chaque service de chirurgie, nous avons sélectionné I’intervention la plus fréquente, puis le
département d’informatique médical a tiré au sort le nom 20 patients ayant subi cette intervention en Novembre 2005.
Chaque dossier a été consulté afin de chercher la présence du questionnaire et d’évaluer la qualité des informations
mentionnées. Résulats : Au total, pour les 10 services de chirurgie, 196 dossiers patients ont été audités. Seuls 44 dossiers
(22%) contenaient le questionnaire pré-interventionnel. Sur ces 44 questionnaires, 33 étaient complétés dont 13 dans leur
totalité. Les éléments les plus fréequemment omis sont : le type d’intervention (48%), le nom du chirurgien (36%), la
signature de la personne ayant complété le questionnaire et la présence ou non de signes neurobiologiques évocateurs de
la MCJ. Les éléments concernant les antécédents de traitement par les hormones de croissance, d’intervention neuro-
chirurgicale ou les antécédents familiaux de MCJ sont presque toujours renseignés. Le taux de tracabilité des risques de
transmissions est extrémement variable d’un service a I’autre avec 100% de tracabilité en neurochirurgie, 60% en
gynécologie, 40% en ophtalmologie et stomatologie, et 0% en ORL, chirurgie cardiaque, vasculaire, orthopédique, en
chirurgie générale et en urologie. Conclusion : L’hétérogénéité des résultats et le faible taux de tracabilité de ces
informations montre que I’évaluation les risques de transmission de la MCJ reste une notion théorique dans la pratique
quotidienne. Apres cette enquéte le CLIN a décidé de présenter ces résultats aux différents services de chirurgie afin de
sensibiliser tout le personnel sur I’importance de cette évaluation : en effet en fonction du niveau de risque, la stérilisation
détermine la procédure de traitement des instruments chirurgicaux nécessaire pour éviter tout risque de transmission.




POSTER N°21

SUIVI DES DISPOSITIFS MEDICAUX EN PRET: BILAN D’UNE ACTIVITE EN

AUGMENTATION
B. NGUON, J. POUZOULET, B. BENOIT, Pharmacie-Stérilisation centrale, GH Lariboisiere, 75475 Paris Cedex 10

Objectif : Depuis février 2005, la stérilisation centrale réalise un suivi spécifique des dispositifs médicaux (DM) en prét,
ce qui implique la constitution d’un dossier répondant aux exigences de la circulaire n°138 du 14 mars 2001. Un bilan de
cette activité est présenté. Matériel et méthode : Analyse de 216 dossiers (février 2005 & ao(t 2006) recus des
fournisseurs : documentation technique, fiche navette (statut du patient vis-a-vis du risque d’encéphalopathie spongiforme
subaigiie transmissible (ESST) et traitement appliqué lors de I’intervention précédente) et estimation du temps de gestion
des dossiers. Résultats : Une montée en charge progressive dans la transmission de ces dossiers a été observée, pour
arriver a une moyenne de plus de 5 préts par semaine, lors des derniers mois d’étude. Les 2 disciplines les plus concernées
sont I’orthopédie et la neurochirurgie (81% des dossiers). L’étude a montré que les DM en prét sont utilisés dans environ
7% des interventions. En ce qui concerne I’orthopédie (112 dossiers pour 28 DM en prét), seulement 5% de ces DM
présentaient un contact avec le systtme nerveux central. Pour la moitié de ces dossiers « a risque », les fiches navettes
étaient incomplétes, entrainant un retard dans la prise en charge des DM. Pour la neurochirurgie (64 dossiers pour 37 DM
en prét), 28% des fiches navettes étaient incomplétes, ce qui a entrainé soit un retard dans la prise en charge de la
stérilisation des DM d’environ 4 heures, soit, pour 3 dossiers (ancillaire de pose d’une prothese cervicale), un refus de
prise en charge du fait de I’incompatibilité du DM avec la soude et I’eau de Javel. Conclusion : La mise en place de ce
suivi strict des préts a représenté, pour les blocs et la stérilisation, un temps de travail non négligeable du fait de 2
principales difficultés : d’une part, I’obtention d’une identification univoque des préts (dénominations variant rapidement
avec I’évolution des techniques), d’autre part, dans le cas de DM utilisés pour des actes a risque vis-a-vis des ESST, la
réception d’une fiche navette encore souvent incompléte donc responsable d’un retard dans la mise a disposition de
I’instrumentation stérile, voire, dans quelques cas, de report d’intervention.

POSTER N°22

ETAT DES LIEUX DU ROLE DU PREPARATEUR EN PHARMACIE AFFECTE AUX
SERVICES DE SOINS
H. Brun, C. Cheze, C. Mazin, M. Postaire, E. Singlas

Service de Pharmacie, Hopital Necker-Enfants malades, 149, rue de Sévres, 75015 Paris
Objectifs : Le service de pharmacie a souhaité faire un état des lieux du réle des préparateurs en pharmacie affectés aux
services afin d’évaluer leur implication dans le circuit du médicament et le degré de satisfaction des services. L’objectif
est de se mettre en conformité avec le contrat de bon usage. Matériel et méthode : Un questionnaire élaboré par la
pharmacie a été complété au cours d’entretiens avec les cadres des services courant mai 2006. Résultats : 9 préparateurs
sont actuellement affectés a 14 services de I’hopital (soit 61% du nombre total de lits). 84% des services sont trés satisfaits
de la qualité de la prestation effectuée par le préparateur : gain de temps pour 100% des cadres et 93% des infirmier(ére)s,
meilleure gestion des stocks et des périmés (100% des services), sécurisation du circuit du médicament au niveau de la
prescription (& 70%) et de I’administration (a 77%). Le préparateur participe notamment a I’information sur le bon usage
du médicament (dans 93% des services). Sur 14 services, 3 utilisent pour la prescription un support informatique type
« excel » et 2 le logiciel Phédra qui facilite I’acces aux prescriptions par les préparateurs. Dans 57% des services, les
préparateurs doivent consulter les dossiers des patients. La dispensation journaliére individuelle nominative (DJIN), mise
en place dans 4 services est jugée tres satisfaisante a 75%. La qualité de présentation des doses unitaires est jugée
moyennement satisfaisante a 25%. En cas d’absence du préparateur, 54% des services rencontrent des difficultés pour
réaliser la commande globale de médicaments (support de commande mal adapté (46%), manque d’expérience (50%),
difficultés équivalences DCI-spécialités (36%)), ainsi que pour I’approvisionnement en médicaments en cas de
changements ou d’instauration de traitement. Il n’existe pas de référent en pharmacie dans 43% des services. Conclusion :
Au vu de ces résultats, la pharmacie poursuit le déploiement des préparateurs dans les services (72% du nombre total de
lits a ce jour). Plusieurs actions sont également a mener : poursuite du développement de Phédra (3 services
supplémentaires a ce jour) et de la DJIN, amélioration du reconditionnement des doses unitaires et redéfinition d’une
organisation pendant les absences du préparateur.




POSTER N°23

CHOIX D’UN DISPOSITIF INTRAVEINEUX (DMIV) POUR LA PERFUSION SOUS

CUTANEE (SC).

Airiau C.9@ Roblot C.?*® Maboundou W.W® Camus M.®, Vermerie N.®, Pharmacie a Usage Intérieur (PUI)®,
Comité des Dispositifs Médicaux Stériles (CODIMS)®, Comité de Lutte contre les Infections Nosocomiales (CLIN)®, Centre
Hospitalier d’AUXERRE (CHA), 2 Boulevard de Verdun, 89011 AUXERRE CEDEX

Obijectifs: La perfusion SC ou hypodermoclyse est une technique simple de réhydration des sujets agés modérément
déshydratés ou de prévention d’une déshydration chez les sujets a risque. Elle ne nécessite aucun dispositif médical
intraveineux spécifique mais est possible avec soit un microperfuseur a ailette a aiguille métallique (D1) soit un cathéter
court (D2), fixé par bandelettes (BA) et pansements (PA) adhésifs simples. D1 expose a des accidents d’exposition du
sang (AES) apres des retraits intempestifs et D2, d’une longueur inadaptée, est de fixation difficile. Dans les deux cas, le
DMIV est changé toutes les 12-24 heures. Faisant suite a 3 AES observés au CHA en 2005, le CODIMS et le CLIN ont
choisi d’évaluer I’introduction dans les pratiques d’un microperfuseur portant un cathéter de polyuréthanne INTIMA® BD
(D3) protégé par un PA TEGADERM® en U (TEG1633) 3M. Matériel et Méthode: Rédaction d’un protocole de soin,
2d’une fiche de recueil des pratiques & 6 items: ®DMIV habituellement utilisé (Du), Putilisation d’EMLA (E),
localisation (L) abdomen (Ab), sous claviculaire (SCI), cuisses (Cu), Peffet indésirable (El), ®durée de maintien (D),
Dperfusion (volume (V), type (T): continue (C) ou intermittente (1)), puis étude de satisfaction pondérée par un score (0:
insuffisant a 3: trés satisfaisant) sur 3 items : ®tolérance (To), Msécurité (S), *facilité d’utilisation (F), ®Action-formation,
“Etude prospective de 3 mois du 01/06/06-01/09/06 dans 2 services de gériatrie: S1-long séjour, S2-court séjour.
Résultats:

Service N Du E L El D (h) V (ml)/24h T Colt (€)/24 h
S1 15 D1 | non | 10 Cu,5Ab | non 72 1200 15C 0,75
S2 13 D2 | non | 10 Ab,3SCI | non 50 500 101, 3C 1,08

Etude de satisfaction: S1: To: 2,5/3 ; S: 2,6/3; F: 2,8/3; S2:To: 2,2/3, S: 2,5/3, F: 2,4/3. Conclusion: Le
microperfuseur INTIMA® associé au PA en U est une alternative aux DMIV habituels. D’une bonne tolérance, il peut étre
conserveé en place plus longuement : au minimum 50h. Son colt moyen (DMIV+BA+PAS) est supérieur a celui de D1 (0,5
a 0,7 €/24h) et est inférieur & D2 (0,7 & 1,3 €/24h). Il contribue enfin & limiter les AES.

POSTER N°24

ETUDE DE L’INFLUENCE DU SOLVANT DE DILUTION SUR LA TOLERANCE AU
DEXRAZOXANE (CARDIOXANE®)

A. Montier’, H. Hamadache®, M. Ferry!, M. Bennamoun?, F. Fauvelle®

Centre Hospitalier Intercommunal Le Raincy-Montfermeil, 93370 Montfermeil, ! Pharmacie, 2 Centre de Traitement des Tumeurs

Objectifs : lors de Iutilisation de Cardioxane® dans les traitements & base d’anthracycline, nous avons observé de
nombreux effets indésirables en cours de perfusion. Les symptdmes apparaissaient alors que le produit était dilué dans du
lactate de sodium molaire, I’'un des solvants préconisés dans le résumé des caractéristiques du produit (RCP), I’autre étant
la solution de ringer-lactate. Nous avons donc cherché a évaluer le rdle du solvant de dilution dans ce phénomene.
Matériel et méthode : Une étude prospective a été conduite du 26/04 au 27/07/06, au sein de deux services cliniques
(oncologie et hématologie). 24 patients ont été répartis en deux groupes homogeénes (lactate de sodium et ringer-lactate).
Les produits dispensés aux unités de soins étaient accompagnés d’un questionnaire a remplir par le personnel soignant.
Une enquéte auprés de 35 établissements a été menée pour étudier les pratiques de préparation du Cardioxane® .
Résultats : aucun incident n’est intervenu au cours des perfusions avec du ringer-lactate (12 patients). Toutes les
perfusions avec du lactate de sodium ont donné lieu a des effets indésirables plus ou moins marqués, dont un cas
entrainant une interruption immédiate de la perfusion (état spastique avec dyskinésie et hypoesthésie bucco-labiale). Il n’y
a pas eu de différence significative sur les effets indésirables relevés par les deux équipes soignantes.
Discussion : la présence de lactate de sodium dans le solvant de dilution est nécessaire pour élever le pH de la solution
diluée de dexrazoxane et en améliorer la tolérance. Le lactate de sodium molaire est la seule formulation de lactate de
sodium disponible en France. Il s’agit d’une solution hypertonique, a perfuser lentement (trois a quatre heures pour 500
mL). Un tel débit est donc incompatible avec celui préconisé pour I’administration du Cardioxane® (15 minutes, 30
minutes avant I’injection de I’anthracycline). Un débit d’administration trop rapide pourrait donc étre a I’origine des effets
indésirables. L’enquéte téléphonique a conforté cette hypothése (tous les utilisateurs de Cardioxane® interrogés employant
le ringer-lactate, sans effet indésirable rapporté en cours de perfusion).

Conclusion : ces résultats nous ont conduit a modifier nos pratiques, en imposant le recours a la solution de ringer-lactate
pour diluer le Cardioxane®. Une mise & jour du RCP semble nécessaire afin de ne préconiser qu’un seul type de solvant de
dilution. Une étude plus poussée pourrait &tre entreprise pour préciser ce constat.
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EVALUATION DU BON USAGE ET DU COUT DE TRAITEMENT DES ANTI GPIIb/llla

DANS LA PRISE EN CHARGE DU SYNDROME CORONARIEN AIGU

LOCHARD Audrey, PRUDENT Christelle, LAZZAROTTI Aline, GUIGNARD Marie-Hélene

Service pharmacie stérilisation CHU Dijon

Introduction : Dans le cadre de la réévaluation du référencement des antagonistes aux récepteurs GPIIb/Illa au CHU de
Dijon, une étude de la prise en charge du syndrome coronarien aigu a été effectuée. Les objectifs de ce travail sont
d’apprécier le bon usage et d’évaluer le colt du traitement par tirofiban, eptifibatide, ou abciximab. Matériel et
Méthodes: Une étude rétrospective a été menée sur la période du 01/01/05 au 01/05/05 dans le service de cardiologie
soins intensifs. Elle a porté sur 70 patients. Les données recueillies sont : age, sexe et poids du patient, indication,
présence de facteurs de haut risque d’évolution vers I’infarctus ou le décés, intervention coronarienne percutanée,
spécialité prescrite, durée de traitement, effets indésirables. L ’étude de codt a été réalisée a partir des prix marché du CHU
de Dijon. Le co(t de abciximab a été étudié indépendamment car son indication est différente. Résultats—

Discussion : L’étude a inclus 50 hommes et 20 femmes. La moyenne d’age de la population est de 65,6 ans. L utilisation
d’un anti GPIlIb/1l1a est justifiée dans tous les cas. 42 patients ont été traités par tirofiban, 7 patients par eptifibatide et 21
par abciximab. Les indications rencontrées sont conformes aux recommandations de la société européenne de cardiologie
et les posologies utilisées correspondent aux recommandations des RCP. Il n’y a pas de différence significative entre la
durée de traitement par tirofiban et par eptifibatide (p=0,88). L’étude de colt n’a pas permis de mettre en évidence de
différence significative entre tirofiban : 358,51+167,68€, et eptifibatide : 372,41+206,32€, (p=0,85). Le colt moyen du
traitement par abciximab est de 881,05+152,61€. Conclusion : Cette étude a permis de mettre en évidence le bon usage
des antagonistes aux récepteurs GPIIb/Illa dans le cadre de la prise en charge du syndrome coronarien aigu. Elle a
également permis d’évaluer le codt du traitement pour ces trois molécules mais ne fait pas ressortir de différence
significative de codt de traitement entre tirofiban et eptifibatide. Cependant I’étude prend uniquement en compte le codt
direct du traitement. Cette étude tend a conforter le choix de référencement précédent au CHU de Dijon.

POSTER N°26

MEDICAMENTS HORS GHS: EVALUATION DE LA PERTINENCE DES

PRESCRIPTIONS DE DEXRAZOXANE

A. Thomas, C. Najem, S. Faré, V. Duperrin, A. Fabreguettes

Service Pharmacie, Centre Hospitalier General Robert Ballanger, Avenue Robert Ballanger, 93600 - Aulnay sous Bois

1) Objectifs : La tarification a I’activité, en vigueur au 1* Janvier 2006, modifie les régles de remboursement des
médicaments. En effet, de la pertinence de I’indication dépendra le remboursement des médicaments facturés en sus des
Groupes homogenes de séjour (GHS). L’objectif de ce travail est d’évaluer puis d’améliorer les pratiques de prescription
des cytotoxiques (C) (et adjuvants) hors GHS dans notre ETS (Etablissement de Santé), et plus particulierement du
Dexrazoxane. Ce dernier est prescrit chez tous les patients traités par anthracyclines alors que son utilisation est
recommandée uniquement chez les patients précédemment traités par anthracyclines.

2) Matériel et Méthode : Dans notre ETS, le circuit des chimiothérapies est totalement informatisé a I’aide du logiciel
Chimio® de la société Computer Engineering. Les C hors GHS prescrits sur une période de 6 mois ont été répertoriés (sur
fichier Excel®) avec les noms, prénoms, protocoles d’inclusion des patients et indications des chimiothérapies (a partir
des compte-rendus des Réunions de Concertation Pluridisciplinaire). Les indications des C ont été classées en groupe |
(reconnues), 1l (scientifiqguement validées) ou Il (non validées).

3) Résultats : 116 lignes de C hors GHS (86 patients) ont été prescrites sur une période de 6 mois. Les localisations
cancéreuses sont digestives (21%), mammaires (22%), hématologiques (19%), pulmonaires (16%), autres (22%) et 76%
des indications sont de groupe | (dont 10% hors AMM), 9% de groupe |1 et 15% de groupe Il1. Le groupe 1l concerne
exclusivement le Dexrazoxane, dont le codt représente 6.5% du cout des C hors GHS.

4) Conclusion : La réactualisation du thésaurus de chimiothérapie permettra de rationnaliser les conditions de prescription
en concertation avec les prescripteurs. Seuls les patients présentant un facteur de risque cardiaque ou chez lesquels
d’autres molécules a toxicité cardiaque seront coprescrites (docétaxel ou traztuzumab) pourront bénéficier du
Dexrazoxane. La restriction d’utilisation du Dexrazoxane pourra étre levée lorsque la balance bénéfice-risque
(cardioprotection versus risque de diminution de I’activité des anthracyclines) sera inversée.
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RATIONALISATION DES PREPARATIONS DE CHIMIOTHERAPIE HORS UNITE CENTRALISEE

M Tchang, C Cousin, C Bezel, A Mourgues, M Favier
Service Pharmacie, CHU Nimes, Place du Pr Robert Debré, 30029 Nimes cedex 9

Le CHU de Nimes dispose d'une unité centralisée de reconstitution des cytostatiques (UCRC) dont I'activité st d'environ
12000 poches par an. Cependant dans certaines situations, la reconstitution des chimiothérapies est réalisée dans les
services de soins (SS) a I’aide d’une trousse composée de matériel de drapage et d’habillage. L’objectif de I’étude est de
limiter le nombre de préparations en SS et de mettre en place une procédure pour la protection des soignants et la sécurité
du patient.

Un groupe de travail multidisciplinaire a évalué le nombre de préparations effectuées en SS et les molécules concernées de
janvier a ao(t 2006, puis proposé des solutions pour diminuer le nombre de ces préparations. Durant la période de I’étude,
286 préparations (3.7%) ont été réalisées en SS. Dix neuf étaient des intramusculaires (IM) de méthotrexate pour des
indications hors cancérologie. Les autres préparations concernaient des molécules a courte stabilité : vindésine,
vincristine, daunorubicine, étoposide, ainsi que cytarabine et méthotrexate pour les IT. Une revue bibliographique donne
une stabilité suffisante en seringue pour la vincristine. Pour les préparations extemporanées des IT et des IM,
I'organisation avec les SS a été optimisée (livraison immédiate). La préparation des IT, des IM et de la vincristine en
UCRC permettrait de diminuer le nombre de préparations en SS de 97%. Enfin, pour les autres cas, seul le service
d’hémato-oncologie est concerné. Afin d’améliorer la sécurité de ces préparations, la trousse sera remplacée par une
dotation de matériel permettant la reconstitution des cytostatiques avec une sécurité optimale, en particulier la mise a
disposition de masques a visiére et de plusieurs tailles de gants, ainsi qu’un kit de reconstitution en systéme clos. Une
procédure écrite détaillant la conduite a tenir pour reconstituer les cytostatiques en SS sera mise a disposition du
personnel.

Suite a cette étude le nombre de préparation en SS devrait étre inférieur a 0.4% (résultat définitif en attente). Enfin, la mise
a disposition d’un systeme clos et d’une procédure permettra de sécuriser les préparations en SS.

POSTER N°28

MESUSAGES DES ANTISEPTIQUES ALCOOLIQUES A L’HOPITAL SAINT-LOUIS

J. LAPALUY, C. VIALLE', J.P. CLAISSE?, M. ROUVEAU? P. FAURE', S. TOURATIER!

!Service Pharmacie, 2Unité fonctionnelle de Lutte contre les Infections Nosocomiales

Hopital Saint-Louis, 1 avenue Claude Vellefaux 75010 Paris, AP-HP

Obijectifs : évaluer les différents types d’utilisation et les modalités de stockage de I’alcool dénaturé a 60/70 % (1446
L/an), de I’alcool camphré (41 L/an) et I’essence de lavandin (406 L/an) ainsi que la satisfaction des services en terme de
présentations et de volumes utiles. Matériels et méthodes : I’externe en pharmacie 5™ AHU soumet le questionnaire
pour le recueil des données aux cadres des services et contrle les modalités de stockage de ces alcools. Résultats : 21
services cliniques, 5 laboratoires, le bloc opératoire commun (11 salles) et la stérilisation sont audités. Les utilisations de
I’alcool dénaturé sont diverses : antisepsie avant injection IM/SC ou prélévements sanguins (25 %), gonflement des veines
(25 %), nettoyage des appareillages, paillasses et sols (18 %), pansements alcoolisés (16 %), désinfection des plateaux
repas (5 %), mains (2 %) et plaies (2 %). L alcool camphré et I’essence de lavandin sont utilisés pour la friction des
patients (58 %), désodorisant (32 %) et nettoyage de surfaces inertes (9 %). La durée de conservation d’un flacon aprés
ouverture (15 jours) n’est connue d’aucun service mais reste respectée dans 50 % des cas. Dans 80 % des cas, ces alcools
sont stockés dans une armoire a solvants. Les 20 % restants se situent dans des armoires au niveau des postes de soins, des
sas des chambres et des réserves. La moitié des services sont satisfaits par les volumes disponibles (250-500 ml) contre 50
% qui souhaiteraient disposer de volumes plus petits. Conclusion : I’enquéte a permis de rappeler la durée de
conservation des flacons aprés ouverture. Les alcools sont utilisés selon les recommandations de I’hdpital dans 25 % des
cas (injections IM/SC et prélévements sanguins). Leur utilisation dans le nettoyage des paillasses, sols et surfaces est a
proscrire. L’emploi de I’alcool dénaturé pour la désinfection des mains ou des plaies est interdit. Le groupe de travail
multidisciplinaire des antiseptiques doit actualiser les recommandations et statuer sur les utilisations non légitimes ainsi
que sur le devenir de certains antiseptiques alcooliques (alcool camphré, essence de lavandin) dans notre établissement de
part une utilisation peu importante et non recommandée.
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UN EXEMPLE D’INTERACTION PRINCIPE ACTIF-EXCIPIENT DANS UNE
PREPARATION HOSPITALIERE : LE TETRACHLORHYDRATE DE TRIETHYLENE

TETRAMINE EN GELULE.

M. BENMEZIANI, J. MARTIN, M.D. LE HOANG, H GRAFFARD, D. PRADEAU, B. DO.

Laboratoire de développement Analytique, Etablissement Pharmaceutique des Hopitaux de Paris (AP-HP), PARIS

Obijectif : La maladie de Wilson est une affection génétique rare affectant le métabolisme du cuivre. Le tétrachlorhydrate
de triéthyléne tétramine (TETA), utilisé en deuxiéme intention, est une préparation hospitaliére en gélule dosée a 150 mg.
Les études de préformulation ont mis en évidence une friabilité des gélules ainsi qu’une coloration de la poudre,
indépendantes de la nature des excipients utilisés. L objectif de ce travail consiste a identifier les causes probables de cette
altération afin de pouvoir envisager des mesures correctives pouvant conduire a une reformulation. Méthode : Etude du
TETA Matiére Premiére (MP) dans des conditions de dégradation forcée et comparaison des profils chromatographiques
obtenus par CLHP-UV et CLHP-masse a ceux des gélules incriminées (1). Etude d’interaction du TETA avec différents
excipients dans des conditions de dégradation forcée (2). Résultat et discussion : (1) Les résultats obtenus ont montré que
les produits de dégradation obtenus dans le cas de la MP sont différents des produits formés dans les gélules altérées.
Ainsi, I’hypothése d’une dégradation du TETA dans les gélules est écartée. (2) Les études d’interaction PA-excipient ont
montré que la friabilité de I’enveloppe et la coloration du contenu n’avaient lieu que lors d’un contact TETA-enveloppe.
Par sa nature fortement hygroscopique, le TETA capterait I’eau incluse dans I’enveloppe de la gélule, provoquant ainsi sa
friabilité. Par ailleurs, le passage de I’eau dans le mélange de poudre entrainerait une migration des composes dissous
susceptibles de réagir avec le TETA. Aprés analyse, il semblerait qu’un complexe oxyde de titane-TETA soit responsable
de la coloration. Conclusion : Les causes possibles de ces phénoménes seraient liées a la nature tres hygroscopique du
TETA ainsi qu’a sa facilité a former des complexes par la présence de doublets d’électrons disponibles sur ses fonctions
amine. Ainsi, la mise en évidence d’une interaction PA-excipient montre I’'importance des études de préformulation
notamment pour la stabilité des composés fortement hygroscopiques.

POSTER N°30

AUDIT DES MODALITES DE PRESCRIPTIONS NOMINATIVES DE CETUXIMAB

(ERBITUX®) A L'HOPITAL SAINT-LOUIS.

Nguyen M, Faure P, Madelaine-Chambrin I et le comité du médicament.

Service de Pharmacie, Hopital Saint-Louis, AP-HP, 1, avenue Claude Vellefaux - 75010 Paris.

Obijectif : Le cétuximab, anticorps monoclonal se liant au récepteur a I’EGF (facteur de croissance épithélial), est un
anticancéreux facturé hors GHS. Dans le cadre du Contrat de bon usage (CBUS), le référentiel d’utilisation classe les
indications en 3 groupes (G). Le G1 est déterminé par I’AMM (cancers colorectaux métastatiques (CCRM) surexprimant
I’EGFR et cancers localement avancé de la téte et du cou). Le G2 concerne les CCRM sans expression de I’'EGFR. Les
autres indications sont a justifier. L’objectif de cette étude est la réalisation d’un audit sur les modalités de prescription
nominative de cetuximab. Matériels et méthodes : Le recueil des données a été réalisé entre 07/2004 et 08/2006 a I’aide
de 2 outils : logiciel de suivi des prescriptions a la pharmacie (BO) et les dossiers patients. Il a été relevé I’indication, le
statut EGFR, I’existence d'une concertation pluridisciplinaire (RCP), l'association a I'irinotécan, le respect des schémas
thérapeutiques ainsi que le nombre de lignes de traitement avant le cétuximab. Résultats : L’étude concerne 44
patients (20 F et 24 H) de 4 services : Dermatologie, Radiothérapie, Oncologie et Gastro-entérologie.

Indication Concertation Association Dosage | Respect des schémas | Médiane de ligne
(dossier) | pluridisciplinaire a l'irinotécan EGFR thérapeutigues de traitement
Gl 32 % 60 % 100 % des CCRM | 27 % 100 % 3™ ligne
G2 38 % 67 % 76 % 0% 86 % 3™ ligne
0, 0, N
A 30% 549 31% 23% 83 % 48 ligne

La détection de surexpression de I’'EGFR diverge entre BO (systéme déclaratif) et les dossiers pour 14 patients (32 %),

entrainant un codage des dossiers en G2 au lieu de G1. Conclusion : La réalisation d'autoévaluations ciblées sur le

maximum d’items se révéle nécessaire dans le cadre du CBUS, afin de cibler les points a améliorer en COMED, comme
par exemple I’existence systématique de RCP pour les indications autres.
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EVALUATION DE L’UTILISATION ET DE LA PRECISION D’UN REGULATEUR

DE DEBIT

J.Bernard, C.Da Violante, N.Saurel, F.Bakkaus, P.Plocco

Pharmacie Centrale CHR La Source 45100 Orléans

Les régulateurs de débit de précision (RDP) sont des dispositifs médicaux que I’on connecte aux perfuseurs afin
d’améliorer la précision de leur débit. L objectif de ce travail était d’évaluer la bonne utilisation de ce dispositif
médical et de comparer la précision de ces régulateurs a celle d’un perfuseur a roulette.

Nous avons relevé : les non-conformités lors de la pose d’une perfusion (avec ou sans RDP) et les indications
d’utilisation de ces dispositifs dans plusieurs services de soins. Plusieurs essais ont été réalisés : maintient du débit
sur 7h pour un perfuseur avec ou sans RDP (cing débits différents), évolution du débit le plus couramment utilisé
dans les services (40mL/h)sur 7h pour 12 RDP (type Control A Flo, Baxter) et 12 perfuseurs simples (Codan) et
évaluation du volume délivré par le RDP pour 8 débits différents.

Les non-conformités relevées sont : une absence de controle de débit a tO (pour les RDP) et 15 minutes apreés le
commencement de la perfusion. Les RDP sont réservés aux hydratations, perfusions sur 12-24h ou plus de
500mL/24h. Essais de maintient de débit : RDP plus précis que le perfuseur simple (droite de régression y~x),
volumes délivrés par heure reproductible sur 7h pour RDP (coefficient de variation <3%) contrairement aux
perfuseurs simples (CV>5%). Essais de débit 40mL/h: pas de différence significative (DS) entre le volume
moyen observé et le volume théorique pendant les 4 premiére heures pour les RDP, DS dés la 1°° heure pour les
perfuseurs simples; mauvaise reproductibilité du débit d’un régulateur a I’autre (analyse de la variance),
différence moins importante avec les perfuseurs simples ; intervalle de confiance proche de la moyenne pour les
RDP. Essais sur 8 débits différents: les débits mesurés représentent en moyenne 105,3+/-6,5% des débits
théoriques affichés.

Le réglage du débit initial nécessite d’étre corrigé au cours du temps pour ces 2 dispositifs, ce qui n’est pas le cas
en pratique. Il est indispensable d’informer le personnel des unités de soins sur les limites de ces RDP. Une fiche
technique de bon usage sur les RDP sera diffusée au personnel soignant.

POSTER N°32

ETUDE DE STABILITE PHYSICO-CHIMIQUE ET GALENIQUE DU COLLYRE

D’AMPHOTERICINE B LIPOSOMALE A 0,5%

Morand K.}, Bartoletti AC.?, Brandely ML.*, Bochot A.2, Barratt G.2, Chast F.*
1-Service de Pharmacie, Hotel-Dieu, 1 place du Parvis Notre-Dame, 75004 Paris
2-UMRCNRS8612, Faculté de Pharmacie, Paris XI

Introduction : Le traitement des kératites fongiques repose sur I’utilisation de collyres antifongiques renforcés et
particulierement d’amphotéricine B. L’utilisation de la forme liposomale de cette molécule permet d’améliorer
considérablement la tolérance locale et ainsi de faciliter I’observance du patient. Afin de déterminer la stabilité du collyre
d’amphotéricine B liposomale a 0,5%, une étude de stabilité physico-chimique a été menée.

Matériel et Méthodes : Le dosage d’amphotéricine B a été réalisé par CLHP-détecteur UV-visible (colonne Hypersil®
ODS2 C18 phase mobile EDTA 0,02 M et acétonitrile (55/45 ; v/v), X = 407 nm) sur 6 lots différents. La stabilité des
liposomes en solution aqueuse a été étudiée par diffusion passive de la lumiere et ultracentrifugation, 3 mesures ayant été
réalisées sur un méme échantillon. 2 conditions de conservation : température ambiante et +2/+8°C ont été testées pour
chacune des analyses.

Résultats : La concentration d’amphotéricine B mesurée par CLHP est restée stable (5 +/- 0,5 mg/ml) 90 jours quelque
soit la température de conservation des échantillons. De la méme fagon, I’étude de la taille des liposomes montre la
présence d’une seule population de liposomes d’environ 110 nm, ce qui signifie qu’ils ne se sont pas agglomérés au cours
du temps. Les liposomes sont toujours intacts aprés 90 jours de conservation.

Conclusion : Ces 2 analyses nous ont permis de fixer a 3 mois la date de péremption de notre collyre d’amphotéricine
B liposomale 0,5%. Cette étude sera poursuivie jusqu’a J180 soit 6 mois. Ceci nous permet de disposer d’un stock de
collyre toujours disponible et de minimiser les pertes liées a la péremption. Une étude de stabilité microbiologique sera
également menée afin de compléter ces résultats.
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TRACABILITE INFORMATIQUE A L’INSTRUMENT EN STERILISATION CENTRALE
S.Faré, A.Thomas, C.Najem, G.Nicolaos, A.Fabreguettes

Service de Pharmacie-Stérilisation, Centre Hospitalier Intercommunal Robert Ballanger, Aulnay-sous-Bois

Obijectifs : Depuis aolt 2005, la tracabilité des instruments () re-stérilisables est assurée par le logiciel T-Doc® (société
Getinge). La mise en place de dotations spécifiques par service et d’une tracabilité informatique a I’unité doit permettre
de gérer les dotations en temps réel et de générer les commandes par un simple retour des | avec une de leur étiquette.
L’objectif de ce travail est d’évaluer I’efficacité de notre mode de fonctionnement aprés un an d’utilisation et environ 20
rotations des dotations des services et du bloc opératoire.

Matériel et méthode : En juin 2006, la concordance entre les dotations théoriques et réelles a été évaluée dans dix neuf
services d’hospitalisation, consultation ou médico-techniques, et au bloc opératoire. Un relevé des non-conformités,
périmés, doublons et autres erreurs relatives a I’identification a été réalisé. Les résultats ont été saisis puis analysés a
Iaide du logiciel Excel®.

Résultats : La concordance entre les dotations théoriques et réelles est en moyenne de 60+25% (n = 138) dans les
services et de 80% (n = 1930) au bloc opératoire (p<0.05). Nous avons relevé 10+14% d’l périmés dans les services
pour seulement 3 | périmés au bloc opératoire. Les doublons (méme numéro de spécimen attribué a deux | différents)
constituaient 1% et 2% des unités respectivement retrouvées au bloc et dans les services. Enfin, 5+2% des unités
contrblées dans les services n’étaient pas emballées de fagon conforme (erreur d’identification, ancien étiquetage...),
contre 1% au bloc opératoire (p<0.05).

Conclusion : Les résultats montrent une concordance satisfaisante dans les services et excellente au bloc opératoire, ce qui
confirme I’intérét de ce dernier pour la tragabilité. Afin d’améliorer celle-ci dans les autres services, des actions de
sensibilisation et d’information vont étre menées. Un second inventaire permettra de mesurer I’impact de ces
interventions sur la tragabilité des I. Enfin, en 2007, le gravage définitif des | viendra compléter la tracabilité informatigue.

POSTER N°34

EXEMPLE D’AMELIORATION CONTINUE DE LA QUALITE

DANS UNE UNITE CENTRALISEE DE PREPARATION DES ANTICANCEREUX
LE GARLANTEZEC Patrick, AUPEE Olivier, DASSE Marie-Pierre, CANNONGE Barbara, BOHAND Xavier.
Service de Pharmacie, Hopital d’Instruction des Armées Percy, 101 avenue H. Barbusse, 92140 Clamart
Obijectif : Une enquéte de satisfaction a été réalisée auprés des services utilisateurs des médicaments anticancéreux
préparés par le service de pharmacie. Le but est d’identifier les points d’amélioration possibles et d’y apporter par la suite
des mesures correctives.
Méthode : Le personnel (médecins et infirmiers) des services concernés ont répondu a une enquéte (23 questions)
abordant 3 thémes : informatisation du circuit du médicament, qualité des préparations réalisées, communication avec le
service de pharmacie. Le niveau de satisfaction a été enregistré pour chaque réponse.
Résultats : Le taux de réponse est de 58 % pour les médecins (n = 7) et 55 % pour le personnel infirmier (n =23). L’édition
des états et les fonctions du logiciel (administration, gestion des soins) sont utilisées par moins de 17 % du personnel
infirmier. Le délai et la réalisation des préparations, le contenant, I’étiquetage sont appréciés par le personnel infirmier (61
a 96 %) et par les médecins (43 a 100 %). La qualité de I’information pharmaceutique est considérée bonne par les
médecins (100 %) et le personnel infirmier (61 %), qui la juge néanmoins moyenne quant aux risques d’exposition aux
anticancéreux (48%) Pour 40 % du personnel, I’information doit étre renforcée.
Conclusion : Ces résultats nous ont permis de définir des axes d’amélioration. La formation du personnel infirmier : d’une
part au logiciel de chimiothérapie, ce qui permettrait de compléter I’informatisation du circuit du médicament et de mieux
répondre au contrat de bon usage ; et d’autre part aux risques d’exposition aux cytotoxiques en pérennisant la formation
déja existante. Le délai de préparation, parfois trop long, pourra étre amélioré en optimisant I’organisation. Le
renforcement de I’information aux services devrait aussi faire prendre conscience des contraintes de la préparation
centralisée, par exemple vis a vis du délai des préparations programmées le jour méme. La mesure de la « satisfaction
client » s’avére étre un outil de choix pour cibler les axes d’amélioration utiles aux utilisateurs des préparations dans une
logique d’amélioration continue de la qualité.
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LA PERFUSION PAR VOIE VEINEUSE PERIPHERIQUE : AUDIT SUR LA

PREPARATION, LA POSE ET LA GESTION

E. BOUSQUET!, E. KAMGUIA KAMDEM?, A. SARRE? F. LYONNET? | MARTIN? C NIEPCERON*
1- service pharmaceutique, CHG de Roanne
2- unité d’hygiéne et d’épidémiologie, CHG de Roanne

Objectifs : évaluer les écarts de conformité au protocole interne d’hygiéne sur la perfusion par Voie Veineuse
Périphérique (VVP) au centre hospitalier de Roanne

Matériel et méthode : population étudiée : infirmieres et éléves infirmieres faisant partie de 20 services de MCO. Quatre
auditeurs externes : deux hygiénistes et deux pharmaciens. Etude prospective observationnelle d’une durée totale de 3
mois de février a avril 2006. Outils méthodologiques : grille de recueil de données subdivisées en 3 phases : préparation,
pose et gestion de la perfusion ; grille basée sur une échelle « oui-non ». Données saisies et analysées par Epi-Info
version 3.3.2 et SPSS version 13.

Résultats : nombre d’observations : 75 préparations, 114 poses et 98 gestions de la VVVP. De nombreux points peuvent
faire augmenter le risque de bactériémies nosocomiales au cours des trois phases de I’audit. Pendant la préparation, 69%
d’infirmiéres auditées ne protégent pas le perfuseur jusqu’a la pose. Pendant la pose, le respect du temps de séchage de
I’antisepsie en quatre temps (36%) et la mauvaise observance du lavage des mains avant le port des gants (40%) doivent
faire I’objet d’une amélioration. Le risque d’accident d’exposition au sang reste omniprésent avec une mauvaise
observance du port de gant (49%) et le score élevé mais encore insatisfaisant de I’élimination immédiate du mandrin
dans le collecteur (83%). En ce qui concerne la gestion, la durée excessive du cathétérisme (31%) et une insuffisance de
tracabilité dans le dossier de soin (47%) ont été identifiées.

Conclusion : un ajustement du protocole sera réalisé en insistant sur les points les plus critiques. L utilisation de gant en
latex permettrait-elle d’avoir une meilleure sensibilité et ainsi d’augmenter le taux d’observance au port de gants ? Un
audit feed back doit étre réalisé dans un an pour réévaluer le taux d’adhésion au protocole.

POSTER N°36

ENQUETE SUR LES MODALITES D’ADMINISTRATION DE LA NUTRITION ET DE
L’HYDRATATION PAR VOIE ENTERALE CHEZ L’ADULTE: BILAN D’UNE

DEMARCHE DE SECURISATION.
R. Aubourg’, AC. Lagrave’, JC. Séguier?, D. Brosard® - Service Pharmacie?, Unité d’hygiéne’
CHI Poissy Saint Germain en Laye, 20 rue Armagis, Saint Germain en Laye

La volonté de sécuriser I’administration de la nutrition et de I’hydratation par voie entérale chez I’adulte nous a conduit a
sélectionner des tubulures pour nutrition entérale avec embout cranté terminal, sans raccord luer. Les modalités de
réalisation et d’utilisation de montages standardisés avec ces dispositifs ont été validés et intégrés dans le protocole de
nutrition entérale.

Une enquéte menée aupres de 39 infirmier(e)s dans 14 services nous a permis d’évaluer nos pratiques aprées 1,5 an de
mise en place. L administration a été considérée « sécurisée » si elle éliminait les risques de prolifération
microbiologique et d’erreur de voie d’administration. Le protocole réclamait de favoriser une administration de la
nutrition entérale par pompe et d’utiliser des bouteilles d’eau de source pour I’hydratation.

Pour 87,2% des infirmier(e)s, le choix d'un soluté stérile ou d’eau en bouteille, le rythme de changement du matériel (<
24h) et le rincage systématique permettaient de garantir le contréle du risque de prolifération microbiologique. Le
risque d’erreur de voie d’administration lié a la présence d’un site luer sur les tubulures de nutrition entérale n’était plus
que de 2.6%. Seule I’administration concomitante de la nutrition et de I’hydratation avec une pompe Kangaroo®
maintenait ce risque, les tubulures n’existant qu’avec un site luer. Au total, le niveau de sécurisation sur ces 2 points
critiques atteignait 84,6%. L’administration de la nutrition entérale est réalisée par pompe en continue dans prés de
72% des cas. Seulement 66,7 % utilisait exclusivement I’eau de source en bouteille. Au final, 59% des administrations
étaient standardisées et répondaient aux recommandations du protocole. Ce constat nous a conduit a redéfinir nos
critéres de choix pour le prochain appel d’offre de pompe pour nutrition entérale avec I’exclusion de celles pour
lesquelles n’existaient pas de tubulures sans site luer.

Le choix de matériels adaptés favorisant la réalisation de montages protocolisés a permis une sécurisation des montages.
Cette démarche qualité illustre I’utilité et les difficultés d’une collaboration transversale menée entre la pharmacie, I’unité
d’hygiene, le service biomédical et les services économiques.
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ETUDE DE STABILITE DES SERINGUES DE VANCOMYCINE ET DE CEFTAZIDIME

DESTINEES A LA VOIE INTRA-VITREENNE

Yousfi.M.A., Morand K., Brandely ML., Chast F.
Service Pharmacie, Hotel-Dieu, 1 place du Parvis Notre Dame, 75004 Paris

Introduction: Les injections intra-vitréennes de vancomycine et de ceftazidime sont indiquées dans le traitement des
endophtalmies et constituent une urgence thérapeutique. L’objectif de ce travail est de préparer des seringues prétes a
I’emploi de vancomycine et de ceftazidime dans des conditions adéquates d’asepsie et d’étudier leur durée de stabilité afin
de disposer d’un stock disponible 24 heures sur 24.

Matériel et méthode : 6 lots de seringues de ceftazidime (20 mg /1 ml eau PPI) ainsi que 6 lots de seringues de
vancomycine (10 mg /1 ml eau PP1) ont été préparés & partir de deux spécialités commercialisées : Fortumset® 1g et
Vancomycine Merck® 1g. La stabilité a été étudiée pour les conditions de conservations suivantes : + 22°, + 4°, - 22° C.
Le dosage a été réalisé par CLHP- détecteur UV visible (Ceftazidime : A=271 nm, colonne C18 Hypersil® ODS, phase
mobile : acétonitrile 90% tampon phosphate 10%. Vancomycine : A=281 nm, colonne C18 Hypersil® ODS, phase

mobile : eau /acétonitrile/diéthylamine). Les paramétres étudiés au cours de cette étude sont : la teneur en principe actif et
les caractéres organoleptiques.

Résultats : Les seringues pré-remplies de vancomycine sont stables au moins 21 jours a température ambiante, 30 jours a
+4°C et 60 jours a — 22°C. Celles de ceftazidime sont instables apres 48 heures a température ambiante mais stables au
moins 15 jours a +4 a et -22°C.

Conclusion : La congélation constitue le meilleur moyen de conservation des seringues pré-remplies de vancomycine et
de ceftazidime. Les durées de stabilités ainsi obtenues sont compatibles avec les demandes des ophtalmologues.

POSTER N°38

IMPACT DE L’UTILISATION DE NOUVEAUX DISPOSITIFS MEDICAUX (DM) SUR
L’AMELIORATION DE LA PRODUCTIVITE AU SEIN D’UNE UNITE CENTRALISEE

DE PREPARATION DES CYTOTOXIQUES (UPCC)
Auteurs : Kamel KHALFALLAH, Nathalie THEOU-ANTON, Laure OZTURK, Marianne
PERSUANNE, Martine SINEGRE
Adresse : Service pharmacie -Hopital BEAUJON — 100 Bd Général Leclerc — 92118 Clichy Cedex
En 2006, devant I’augmentation du nombre de préparation, I’UPCC a choisi d’utiliser les poches de solvants (G5% et
NaCl 0,9%) du Laboratoire Fresenius en raison de leur site de perfusion sécurisé et de leur capacité d’adjonction de
produit (120 % - 300 % du volume nominal). Le systéme connect Z® (codan) et les spike® (Alaris) ont également été mis
en place afin d’améliorer la sécurité de la préparation et de I’administration. Objectif : évaluer I’impact de ces nouveaux
facteurs sur le temps de préparation des cytotoxiques. Méthodologie : 3 évaluations : 1- état des lieux du temps de
préparation réalisé en 2004 (n=16) ; 2- aprés uniquement I’introduction des poches (n=16) et 3- aprés la mise en place de
I’ensemble de ces facteurs (n=16). Résultats et discussion : I’utilisation des poches de solvant Fresenius nous a permis de
passer en moyenne de 4 poches/heure a 6 poches / heure de fabrication. Ceci s’explique par la simplification des étapes de
fabrication (dans la majorité des cas, il n’est plus nécessaire de retirer du solvant de ces poches avant d’injecter le
médicament). Avec I’utilisation du systéme connect Z® et des spike® on passe alors & 7 poches / heure de fabrication.
L utilisation du systéme connect Z® et des spikes® permet, un gain du temps minime contrairement & I’introduction des
poches. Cependant, I’évaluation 3 prend en compte la tracabilité des numéros des lots des cytotoxiques, des solvants et des
dispositifs médicaux de perfusion utilisés, ce qui n’était pas réalisable auparavant par manque de temps. De plus, ce
systeme présente I’avantage de supprimer le risque de pigdre lors des préparations. Conclusion : I’utilisation de ces
nouveaux facteurs a permis une amélioration de la qualité des préparations (tracabilité, sécurité) et du rendement de la
production de fagon significative (175%), ce qui devrait permettre d’atteindre I’objectif de 65 préparations / jour.
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COMPARAISON DE L’'IMPACT DE 2 SYSTEMES INFORMATIQUES SUR LA

SECURISATION DU CIRCUIT DES CHIMIOTHERAPIES

Auteurs : Marjolaine HEBERT, Kamel KHALFALLAH, Nathalie THEOU-ANTON, Martine SINEGRE
Adresse : Service pharmacie -Hopital BEAUJON — 100 Bd Général Leclerc — 92118 Clichy Cedex
En 2002, I'unité de préparation centralisée des cytotoxiques (UPCC) a mis en place une application informatique
développée localement (Cytoclic) dédiée aux étapes de fabrication des chimiothérapies (édition fiche de fabrication FB,
bon de livraison BL, gestion stock). Afin de répondre aux exigences du contrat de bon usage sur la sécurisation du
circuit du médicament, la tragabilité de la prescription et de I’administration, un logiciel en réseau (CHIMIO®) a été mis
en place en 2006. Obijectif: étude comparative des erreurs résiduelles inhérentes a I’utilisation de ces deux
logiciels informatiques. Méthodologie : recensement des erreurs sur 4 mois avant et aprés la mise en place de CHIMIO®.
Résultats : avec Cytoclic, 386 erreurs ont été relevées (277 erreurs de prescription, 41 erreurs de FB, 28 erreurs de
préparation et 40 de BL). Avec CHIMIO®, 186 erreurs ont été relevées (163 erreurs de prescription, 5 erreurs de FB, 18
erreurs de préparation et 0 de BL). Discussion : avec Cytoclic, les ordonnances manuscrites et la saisie manuelle sur
informatique ligne par ligne des FB trés succinctes étaient sources de nombreuses erreurs a I’origine de nombreuses
interventions pharmaceutiques et d’erreurs de fabrication. Les BL présentaient souvent des attributions de services
erronées et des doses ne prenant pas en compte les arrondies de fabrication. Sous CHIMIO®, la thésaurisation des
protocoles sécurise la prescription, les erreurs observées étant surtout dues aux indications T2A manquantes (auparavant
non enregistrées), a une mauvaise inclusion dans un protocole ou a une double inclusion. Les rares erreurs de FB
observées ont été résolues dans une nouvelle version de CHIMIO® et aucune erreur de BL n’a été observée.
Conclusion : Bien que le circuit était en partie déja informatisé¢, CHIMIO® apporte d’énormes progrés sur la sécurisation
du circuit des chimiothérapies, notamment en terme de prescription et d’édition de FB. Les erreurs détectées sont
essentiellement dues au temps de familiarisation des prescripteurs avec le logiciel et a des dysfonctionnements inhérents
a la version en cours.

POSTER N°40

RETROCESSION DES IMMUNOGLUBULINES SC : QUEL SUIVI DES PATIENTS ?
Nathalie Jourdan-Desrayaud, | Madelaine-Chambrin, H. Sauvageon-Martre, P.Faure.

Service de pharmacie, hdpital Saint-Louis APHP, 1 avenue Claude Vellefaux, 75475 Paris Cedex 10.

Depuis avril 2005, les immunoglobulines sous-cutanées (SC) sont commercialisées et inscrites sur la liste de rétrocession.
Afin d’assurer la tracabilité des administrations et le suivi des patients a domicile, des livrets (validés par I’AFSSAPS)
sont donnés a la premiére dispensation. Une étude rétrospective a été menée pendant plus d’un an (avril 2005-juin 2006)
afin d’évaluer la tracabilité des administrations en ambulatoire et les problemes rencontrés.

Matériel et méthode : Les dispensations en ambulatoire sont suivies grace au logiciel de gestion des MDS Propharma. Les
données analysées ont été extraites grace aux feuilles de tracabilité retournées par les patients (Responsable de
I’administration, nombre de voies d’abord, durée de la perfusion SC et tolérance).

Résultats : 48 patients ont été suivis, 40 présentant un déficit immunitaire primitif et 8 un déficit secondaire.

o Administration : Les 3 [1-6] premiéres administrations sont faites a I’hopital, puis au domicile, pour 46 par le patient lui-
méme et 2 avec une infirmiére. Les perfusions durent en moyenne 1h45 [1-3h] grace a 2 pompes.

Subcuvia ® Gammanorm ® TOTAL
Patients 39 (81 %) 9 (19 %) 48
Patients ayant retourné leurs feuillets 25 (64 %) 5 (56 %) 30 (63 %)
Effets indésirables locaux 8 (21 %) 1(11%) 9 (19 %)
Effets indésirables généraux 3 (8 %) 2 (22 %) 5 (10 %)

o Tracabilité a I’administration : En nombre de flacons, le pourcentage de tragabilité est de 74 %.

e Tolérance : Les réactions locales étaient indurations, hématomes, rougeurs, démangeaisons ; les effets indésirables
généraux : frissons, céphalées, dorsalgies, myalgies. Aucun patient n’a interrompu son traitement.

Conclusion : Les patients sont autonomes et indépendants. Les effets indésirables locaux et généraux paraissent plus
fréquents que dans les RCP (< 10 % et 0,1 %) ; aucun n’a entrainé d’arrét de traitement. Si 2/3 des malades ont compris
I’importance de la tracabilité, elle reste trés insuffisante : leur sensibilisation est indispensable. La solution du livret
montre ses limites, d’autres outils sont envisageables : site Internet sécurisé géré par I’hdpital ...
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RECHERCHE DES CAUSES DE VARIABILITE ET OPTIMISATION
DU RENDEMENT DE MARQUAGE DE LEUCOCYTES

PAR L’EXAMETAZINE MARQUE AU TECHNETIUM 99m (*™Tc)
LE GARLANTEZEC Patrick, EL-DEEB Ghada, LE MEUR Catherine, RIZZO-PADOIN Nathalie, LEVERGE
Roger
Unigt]é radiopharmacie, Service Pharmacie, Groupe Hospitalier Lariboisiére-Fernand Widal -APHP, 2 rue A. Paré 75010 Paris
1. Objectif. Dans le cadre du diagnostic des infections ostéo-articulaires et des tissus mous, un radiomarquage in vitro des
leucocytes est réalisé. Les valeurs de rendement (R) de marquage, calculées en fin de préparation, montrent une forte
variabilité. Le but de cette étude est d’en analyser les causes possibles pour optimiser R.
2. Matériel et méthode. Une analyse rétrospective a été menée de juin 2005 a ao(t 2006, période durant laquelle le méme
lot d’agent de sédimentation est utilise. La moyenne et I’étendue des valeurs de R ont été calculées.
Des comparaisons de moyennes ont été effectuées (test de Student, risque o/2 = 0,1) pour chacun des critéres suivants :
opérateur, volume de sang prélevé de 50 ou 100 mL, temps de sédimentation et pureté radiochimique (PRC) de
I’exametazine-*"Tc.
3. Résultats. 26 dossiers de radiomarquages réalisés par trois opérateurs différents (a,b,c) ont été examinés.
La moyenne des R est de 43,7 % et I’étendue de [23,6 % - 65,9 %] (valeurs normales : 30 a 55 %). Les valeurs moyennes
de R différent significativement selon I’opérateur (a : 49,1%, b : 44,8%, c : 39,5%) et selon le temps de sédimentation (<
80 min: 46,2%, >80 min: 353%). A contrario, le volume de sang prélevé (50 ml: 44,0%,
100 ml : 43,1%) et la PRC de I’exametazine-*"Tc, dont les valeurs sont satisfaisantes et homogeénes [moyenne + écart-
type : 85,9 + 3,9 % ; normales > 80%)], n’influent pas sur le radiomarquage.
4. Conclusion. Ni le volume de sang prélevé, ni la PRC de I’exametazine-**"Tc ne modifient significativement le
rendement de radiomarquage des leucocytes. A I’inverse, un temps de sédimentation limité a 80 min permet d’obtenir de
meilleurs rendements. Les plus faibles rendements obtenus par I’opérateur c, le moins expérimenté, témoignent de la
nécessité de mise en ceuvre d’un apprentissage et d’une pratique réguliére de cette technique de radiomarquage.

POSTER N°42

MEDICAMENTS DERIVES DU SANG (MDS) : TRACABILITE DE
L’ADMINISTRATION AU NIVEAU DU DOSSIER MEDICAL DU PATIENT

Besson H., Tolla-Le Port C., Pons J-L., Plassart F., Descoutures J-M.

Service Pharmacie. Centre Hospitalier Victor Dupouy, 69 rue du L' Colonel Prud'hon. 95107 Argenteuil.
Introduction : Dans le cadre de la politique d’évaluation des pratiques professionnelles et face a une tracabilité des
MDS évaluée a plus de 99% a la pharmacie dans le logiciel de dispensation Gest’Trace®, une enquéte a été réalisée
sur la qualité de la transcription des informations concernant les MDS dans le dossier médical du patient.

Matériel et méthode : Le logiciel de dispensation Gest’Trace® (Agfa) a permis d’extraire rétrospectivement sur le
mois de mars 2006 I’ensemble des prescriptions et administrations de MDS. Un questionnaire reprenant les criteres
relatifs a la tragabilité de I’administration des MDS (date de I'administration, étiquette du conditionnement primaire et
type de document ou celle-ci est apposée, dose administrée, signature de la personne ayant administré) a permis
I’analyse des dossiers médicaux des patients. Résultats et discussion : Sur les 85 patients ayant recu des MDS (9
spécialités différentes) 13 services de soins sont concernés et seuls 73 dossiers médicaux ont pu étre consultés. Dans
11% (8/73) des cas, I’ensemble des critéres de tracabilité de I'administration est retrouvé dans le dossier patient.
L'étiquette du MDS administré est apposée dans 71% des cas (52/73) mais la dose administrée n’apparait que dans
26% (19/73). Malgré la procédure existante sur I’archivage des informations liées a I’administration des MDS dans le
dossier transfusionnel du patient, seules 41% des administrations (30/73) sont tracées dans ce document. Ceci
s’explique en partie par I’absence d’ouverture de dossier transfusionnel pour les patients ne recevant pas de
transfusion. Pour le service des urgences, sur les 17 administrations enregistrées aucune n’est tracée en raison d’une
informatisation du dossier patient ne prenant pas en compte cette tracabilité. A I'inverse, dans le service
d’hospitalisation de jour d’hématologie I’étiquette est systématiquement apposée et la dose est notée dans 71%
(10/14) des cas.

Conclusion : Les résultats révélés par cette enquéte sont a I’origine de 3 actions d’amélioration : tout d’abord une
resensibilisation du personnel soignant a I’utilisation du dossier transfusionnel, puis une ouverture systématique de
celui-ci pour tous les patients qui recoivent un MDS et enfin pour le service des urgences une adaptation du logiciel
URQUAL® (Mac Kesson) pour effectuer la tracabilité.
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DEMARCHE D’AMELIORATION DE LA QUALITE DES PREPARATIONS EFFECTUEES

EN DISTRIBUTION GLOBALE.
S. Langevin, S. Can, A. Liou, R. Farinotti — Service pharmacie. Groupe Hospitalier Pitié Salpétriere, 47 Bd de I’Hdpital.
75013 Paris.

Suite aux différentes réclamations des services cliniques et afin d’améliorer la qualité de la prestation de la pharmacie, un
contrdle quotidien des sorties de médicaments préparés en distribution globale a été mis en place en janvier 2006.

Matériel et méthode : Tous les jours ouvrés, un préparateur contrdle, a I’aide d’un questionnaire type, les médicaments
distribués en globale aux services en suivant un planning défini par la Cellule Qualité. Il vérifie I’adéquation entre la
commande passée et ce qui a été réellement préparé et facturé. Le questionnaire comprend les renseignements suivants :
date du controle, service, nature de la commande (médicaments, solutés), nombre de lignes du plan de préparation,
nombre de lignes facturées, nombre de non conformités ainsi que leur nature (erreur de spécialité, de dosage, non respect
de la chaine du froid ...), mesures correctives mises en place, durée du contrdle et identité du contréleur. Une étiquette de
validation est apposée, a la fin du contrble, sur la facture destinée au service.

Résultats : En 8 mois, 4136 lignes de commande ont été contrdlées ce qui représente 2,5% du nombre total de lignes.
68,2% des services ont déja fait I’objet d’au moins un contréle. La durée du contrdle est d’en moyenne 35 minutes. 61
non-conformités ont été détectées, soit un taux de non conformité de 1,47%. Elles se répartissent, pour I’essentiel, en
erreurs de quantité délivrée (57,4%), erreurs de facturation (29,8%), erreurs de spécialité (7%) et erreurs de dosage
(3%).

Conclusion : Le nombre de lignes contrdlées reste faible mais la démarche mise en place a eu un impact trés positif auprés
du personnel de distribution et des services de soins. Elle a, en outre, permis de détecter les principales sources d’erreurs
qui ont fait I’objet d’une information ciblée auprés du personnel pharmaceutique

POSTER N°44

Apport des indicateurs qualité pour le suivi d’une unité de préparation de nutrition parentérale
B. Potelle, M. Sempiana, M.-O. Deneuville, A.-E. Lieou, A. Dauphin et F. Lemare
Service de Pharmacie, Hépital Cochin-Saint Vincent de Paul, 27 rue du Fg St Jacques, 75679 Paris Cedex 14

En avril 2005, une unité de préparation de nutrition parentérale pédiatrique a été créée au sein de notre groupe hospitalier.
Les préparations de cette unité sont destinées aux nouveaux-nés de trois services de Néonatalogie. La préparation est
réalisée sous isolateurs au moyen d’automates de préparation, le contréle est effectué sur un automate de biochimie dédié.
L’activité moyenne est de 1400 préparations par mois, I’unité étant ouverte 5 jours par semaine.

Objectif: Analyser 9 mois de fonctionnement de I’unité au travers des indicateurs mis en place. Déterminer les axes de
progrés pour I’unité, la pertinence des indicateurs et les améliorations a apporter au tableau de bord.

Matériel et méthodes : Quotidiennement sont relevés :I’index qualité : Nombre de poches libérées/nombre de poches
fabriquées, le personnel présent et le nombre d’heures supplémentaires effectuées, I’heure de dispensation des
préparations

Résultats ; 18 journées ont montré un index qualité inférieur a 90 %. 39 % de ces baisses ont pour origine la panne d’un
isolateur, 33 % sont en relation avec une panne de traitement de I’air, 17 % des baisses sont dues a des erreurs humaines,
11% sont en relation avec un défaut de fonctionnement de I’automate de contréle. 44% de ces mauvais index qualité ont
un retentissement sur la libération tardive des poches de nutrition aux services et dans 78 % des cas, la charge de travail du
personnel (nombre de poches par préparatrice) est supérieure a la moyenne.

Discussion : Deux axes de progrés majeurs sont identifiables : sécurisation du traitement d’air et maintenance des
isolateurs. L’indicateur temps supplémentaire de travail est souvent révélateur des dysfonctionnements et du probléme
qualité.(la réciproque n’est pas toujours vraie).

Les indicateurs de prescription manquent de détails en particulier les causes d’annulations de prescriptions ne sont pas
mentionnées. (ex : risque de précipité phosphocalcique).

Conclusion : La mise en place d’indicateurs qualité est une démarche simple et informative. Elle doit étre associée a une
analyse critique, dans un objectif d’amélioration continue de la qualité.
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SECURISATION DU CONTROLE DES CHIMIOTHERAPIES: APPROCHE DE LA

MAITRISE DU RISQUE CHIMIQUE

G. JABAUD, J. DANG PUTZOLU, M.C. GERAIN, P. PROGNON, et L. HAVARD

Service de pharmacie, HEGP, 20 rue LEBLANC 75015 PARIS

Introduction : le contrdle des chimiothérapies anticancéreuses étant une activité en fort développement, il convient de
protéger le manipulateur au laboratoire de contréle. Le but de ce travail est de décrire les mesures mises en ceuvre dans
notre PUI.

Matériels et méthodes : le systéme d’analyse retenu est une chaine HPLC modulaire Prostar (VARIAN®, les Ulis, 91,
France). Les échantillons sont conditionnés dans des flacons Chromacol 2mL, 38 x 12 mm (Interchim®, Montlugon, 03,
France). Les étapes critiques d’exposition du manipulateur ont été identifiées : ouverture du flacon lors du prélévement de
I’échantillon, ouverture du flacon pour analyse, gestion des effluents mutagénes, et enfin préparation des étalons et des
témoins.

Résultats : nous avons mis au point un circuit de traitement des échantillons en systeme clos. Les prélevements sont
réalisés dans des flacons étanches pour chromatographie liquide. Le manipulateur, protégé par des gants pour examen, les
dépose sur I'automate en vue de I’analyse sans pré-traitement. L’appareillage de contrble est dédié exclusivement a
I’analyse des cytotoxiques. L’échantillon est injecté dans le systeme sans ouverture du flacon et les effluents sont
récupérés dans un bidon clos spécifique a la filiere des déchets mutagénes. Le personnel sensibilisé aux risques et formé a
I’utilisation des moyens de protection individuels et collectifs. Discussion, Conclusion: le manipulateur reste
potentiellement exposé lors de la fabrication des étalons et des témoins. Une amélioration possible est leur préparation en
systeme clos par un diluteur automatique. Le prélevement doit aussi étre sécurisé par I’utilisation de flacons sous vide
permettant leur remplissage direct au volume adéquat en systeme clos.
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PLANIFICATION EN MILIEU HOSPITALIER : BILAN DE LA PRODUCTION

PROGRAMMEE DE CARBOPLATINE

H. KOOLLI, J. DANG-PUTZOLU, E. TRIKI, M-L. MAESTRONI, P. PROGNON, B. BONAN

Service Pharmacie, Hopital Européen Georges Pompidou, 20 rue Leblanc, 75015 Paris
Obijectifs : Afin de rééquilibrer et d’optimiser la charge de travail des préparateurs en isotechnie, une production
programmée du carboplatine a été organisée. Le but de ce travail est de vérifier la pertinence du choix de ce médicament,
retenu sur la base de 3 criteres de choix : la stabilité, le codt et le volume de production.
Matériel et méthode : Analyse rétrospective, sur les 9 mois (octobre 2005 a juin 2006) qui ont suivis la mise en place de
la production anticipée de carboplatine, du nombre de préparations réalisées et détruites a partir de I’ordonnancier et du
registre des destructions.
Résultats : Le carboplatine est le troisieme médicament fabriqué (1477 préparations par an correspondant a 8,3 % de la
fabrication totale). Sur les 9 mois, 209 préparations de carboplatine ont été jetées soit 14,2 % de la production de
carboplatine et 1,6% de la production annuelle. Mensuellement, cette destruction engendre une perte financiére de 441 €
(0,1 % du budget en médicament) et une perte de temps de préparation estimée a 2,7 heures équivalent a 41 € sur la base
d’un salaire moyen d’un préparateur. Bien que le codt lié a la destruction soit faible par rapport au budget, les pertes (482
€) liées a I’anticipation du carboplatine, ramenées au volume de fabrication sont tres importantes (comparé aux autres
médicaments, cisplatine et fluorouracile, également fabriqués a I’avance) et remettent en cause le choix de ce médicament.
En effet, en plus de la surface corporelle, la dose de carboplatine dépend de la clairance de la créatinine. Toute variation
de créatinine engendre une modification de dose pouvant étre a I’origine de la destruction des préparations. Les 3 critéres
pris en compte lors du choix ne sont donc pas suffisants.
Conclusion : La programmation anticipée est une démarche intéressante a développer afin de satisfaire les demandes des
services dans des délais tres courts. Cependant, la sélection des anticancéreux pouvant étre préparés a I’avance doit tenir
compte de nombreux paramétres nécessitant I’utilisation d’une méthode multicritéres d’aide a la décision pour optimiser
cette stratégie.
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PERFUSION DE CHIMIOTHERAPIE : EVALUATION DE LA CONTAMINATION DES

GANTS DES INFIRMIERES PAR LE DOCETAXEL
E.TRIKI, J. BOUALAVONG, J.DANG, ML.MAESTRONI, P.PROGNON, B.BONAN, L.HAVARD
Service de Pharmacie, Hopital Européen Georges Pompidou. 20, rue Leblanc 75015 Paris
Objectif : L’ objectif de ce travail est d’évaluer la contamination chimique par le docétaxel a la surface des gants portés par
les infirmieres lors de I’étape d’administration des perfusions.
Mateériel et méthode : 13 paires de gants utilisés pour les étapes de purge, de branchement et débranchement de 6
préparations de docétaxel sont prélevées. Le choix de cette molécule est lié aux risques auxquels elle expose le
manipulateur ainsi qu’a ses propriétés physico-chimiques (lipophilie). La zone du gant étudiée correspond a la surface
externe du pouce et de I’index considérée comme surface critique suite a I’observation des pratiques des infirmiéres.
La quantité présente sur une surface de 2cm? de gant est désorbée par un mélange eau/éthanol (60/40v/v), I’ utilisation de
ce mélange est validée pour I’extraction de la surface externe du gant avec un rendement = 70 +/- 10%. les dosages sont
ensuite réalisés par chromatographie liquide a haute performance sur une chaine Waters détecteur a barrettes de diodes
996 (quantités en pg/cm? de surface critique).
Résultats : parmi les 52 points de prélevements, 16 points sont contaminés par le docétaxel (taux de positivité 30,77%).
Au niveau de I’étape de pose et de purge, 42, 85% des prélevements sont positifs versus 16,66% lors du débranchement de
la perfusion (test de khi 2 significatif, p<0.05).
L’évaluation quantitative de la contamination chimique révele un taux de contamination moyen de 7,72 pg/cm? de surface
de gant prélevé. Ce taux est corrélé a la concentration de la poche (modéle quadratique avec R2=1).
Conclusion : les résultats observés confirment le risque d’exposition des infirmieres lors de I’administration des
chimiothérapies. L’étape de pose et de purge de la tubulure par la solution anticancéreuse se révele I’étape critique.
L’ application de mesures de protection individuelles et collectives ainsi que le développement de nouveaux dispositifs
d’administration plus sécurisants que nous souhaitons évaluer permettrait de minimiser ce risque.
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DIFFUSEURS PORTABLES DE CHIMIOTHERAPIE : ANALYSE ET CONSEQUENCES

DES INCIDENTS DE MATERIOVIGILANCE
J. DANG-PUTZOLU, T. CARUBA, E. TRIKI, C. PUJAU®, P. PROGNON, B. BONAN, J. PINEAU
Service Pharmacie, Matériovigilance®, Hépital Européen Georges Pompidou, 20 rue Leblanc, 75015 Paris
Obijectifs : Ce travail a consisté a analyser les incidents rencontrés avec les diffuseurs portables a coque rigide de 5
fluorouracile (5FU), ce dispositif permettant I’administration en continu du 5FU sur 1, 2, 5 ou 7 jours.

Matériel et méthode : Détermination de la fréquence des incidents de février a juin 2006 : Recensement des déclarations
de matériovigilance et des fiches de non-conformités rédigées par I’unité de reconstitution des chimiothérapies ; analyse
de I'imputabilité, de la gravité ; mesures correctives.

Résultats : Sur 5 mois et sur 816 diffuseurs dispensés, 35 incidents ont été rencontrés (4,3%). Seuls 9 incidents ont fait
I’objet de déclarations de matériovigilance au niveau local par les services cliniques. Les incidents ont été rencontrés avec
les 6 services utilisateurs dés le changement de marché. Les dysfonctionnements répertoriés sont de 2 types : soit avant
utilisation avec I’observation d’une fuite lors de I’acheminement dans le service (24/35), soit pendant I’utilisation, avec la
réalisation d’une perfusion incompléte ou nulle (11 cas sur 35 correspondant a 10 patients). Les conséquences pour les
patients sont nombreuses : retard d’administration, prolongation de I’hospitalisation (4/10 patients), dose d’anticancéreux
recue inférieure a celle prescrite et difficile a évaluer et a rattraper dans le temps, retard de prise en charge pour les
patients en I’hdpital de jour (6/10 patients). Malgré les mesures correctives (mise en quarantaine des lots concernés,
nouvelle fabrication, vérification du procédé de fabrication par les préparateurs et de manipulation par les infirmieres afin
d’écarter une mauvaise utilisation), les incidents se sont répétés incriminant le dispositif médical seul. Par conséquent, un
changement de fournisseur a été effectué en faveur de diffuseurs a coque souple permettant de plus une meilleure
visualisation de I’écoulement.

Conclusion : A I’occasion de ces incidents, les infirmiéres ont été sensibilisées a la surveillance du bon écoulement ainsi
que les patients retournant a domicile avec un diffuseur. L’équipe de matériovigilance a encouragé les infirmiéres a
signaler tout incident et a envoyé une déclaration facultative a I’AFSSAPS. Conclusion : A I’occasion de ces incidents, les
infirmiéres ont été sensibilisées a la surveillance du bon écoulement ainsi que les patients retournant a domicile avec un
diffuseur. L’équipe de matériovigilance a encouragé les infirmiéres a signaler tout incident et a envoyé une déclaration
facultative a I’AFSSAPS
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HYPERSENSIBILITE RETARDEE AUX HEPARINES : DIAGNOSTIC ET ALTERNATIVES

THERAPEUTIQUES

E.TRIKI, L. HAVARD, B.SABATIER, E.BLOCH-MOROT, P.PROGNON

Service de Pharmacie, Hopital Européen Georges Pompidou. 20, rue Leblanc 75015 Paris
Objectif : I’objectif de ce travail est de confirmer le diagnostic d’une hypersensibilité aux héparines par des patchs tests et
de proposer une éventuelle alternative thérapeutique plus sdre.
Matériel et méthodes : Nous rapportons le cas d’une patiente a risque thrombotique majeur ayant présenté un érytheme
généralisé suite a I’administration d’énoxaparine. Dans le cadre de la réalisation d’un bilan allergologique complet, nous
avons préparé des patchs tests a base de différents anticoagulants purs et dilués a 10% dans la diprobase afin de confirmer
I’allergie et de proposer a la patiente une alternative thérapeutique sdre.
Dans un premier temps, 3 molécules ont été testées : enoxaparine, nadroparine et danaparoide afin d’imputer les signes
cliniques précédemment observés. Par la suite, nous avons élargi le bilan allergologique en testant les molécules
suivantes : héparine sodique, héparine calcique, lépirudine et fondaparinux.
Résultats : Les résultats de la 1° série ont révélés des réactions positives aux 3 molécules testées. Ces résultats confirment
une hypersensibilité aux héparines de bas poids moléculaire(HBPM), ils montrent également une sensibilisation au
danaparoide qui est un héparinoide présentant selon la littérature un risque de réaction croisée avec les HBPM de 7%. La
2°™ série a montré des résultats négatifs pour les 4 molécules testées. En effet, il a été démontré par une étude prospective
la possibilité de tolérance des héparines non fractionnés en cas d’allergie aux HBPM. Les résultas négatifs obtenus avec
Iépirudine et fondaparinux sont en conformité avec les données de la littérature qui les propose comme alternative en cas
d’allergie aux HBPM.
Conclusion : Ces tests ont permis donc de confirmer le diagnostic ainsi que de proposer un traitement adapté. Leur
sensibilité pourrait étre discutée et la réintroduction d’un traitement antithrombotique devra étre réalisée sous surveillance.
Mots clés : antithrombotiques — allergie — tests cutanés
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AUDIT D’EVALUATION DES PRATIQUES D’ADMINISTRATION DES

PERFUSIONS D’ANTICANCEREUX

E.TRIKI, J.DANG-PUTZOLU, ML.MAESTRONI, P.PROGNON, J.PINEAU, B.BONAN

Service de Pharmacie, Hopital Européen Georges Pompidou. 20, rue Leblanc 75015 Paris

Objectif : L’objectif de ce travail est de réaliser un état des lieux a I’hdpital Européen Georges Pompidou des
pratiques infirmiéres lors de I’administration des perfusions de chimiothérapies et d’identifier les étapes a haut
risque d’exposition aux cytotoxiques.
Matériels et Méthodes : 3 services sont audités : radiothérapie, oncologie médicale, hépato-Gastro-Entérologie. 24
infirmieres sont observées par le pharmacien lors de I’administration des perfusion d’anticancéreux. La grille
d’évaluation porte principalement sur: la purge de la tubulure de perfusion, le ringcage de la ligne en fin de
perfusion et I’application des mesures de protection. Parallelement, un questionnaire est soumis aux infirmiéres
afin de mettre en évidence les étapes jugées a haut risque de contamination chimique.
Résultats : Sur les 24 infirmiéres observées, 100% réalisent la purge de la tubulure avec la solution anticancéreuse
elle méme. A la fin de la perfusion, 75%des infirmieres effectuent un ringage par augmentation du débit de la
perfusion de base. L application des mesures de protection individuelles au cours de I’administration est partielle:
port de gants (95,8%), surblouse (8,3%), masque (54,2%), le port de charlotte et lunettes est systématiquement
omis. Toutefois, les infirmiéres sont sensibilisées au risque de contamination puisqu’elles considérent comme
étapes critiques : a 83,3% la pose et la purge de la tubulure, a 62% la connexion de la perfusion et a 66% le
débranchement.
Conclusion : Ce travail nous a permis de mettre en évidence I’absence d’application de certaines précautions lors
de I’administration des chimiothérapies ainsi que d’identifier les points critiques au niveau de cette étape. Il parait
donc nécessaire de créer un groupe de travail en collaboration avec la Direction des Soins Infirmiers afin de
sensibiliser les infirmiéres sur les pratiques et les précautions lors d’administration des chimiothérapies.
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PRESCRIPTION INFORMATISEE ET VALIDATION PHARMACEUTIQUE : ANALYSE DE LA
REPONSE MEDICALE AUX INTERVENTIONS DU PHARMACIEN.

F. Bouchand, T. Le Marec, C.Bouiri, L. Benchikh, S. Solbes, M. Villart, F. Fleur.

Pharmacie — Hopital Raymond Poincaré — 104 bd R. Poincaré - 92 380 Garches

Introduction. Depuis la mise en place du logiciel de prescription informatisée Phédra® dans tous les services
d’hospitalisation de I’hdpital Poincaré, 4 pharmaciens se partagent quotidiennement la validation des prescriptions et ont
la possibilité d’adresser un message au prescripteur en cas d’erreur constatée sur la prescription. Le médecin peut alors
confirmer la lecture du message et éventuellement y répondre. Aprés analyse de ces erreurs, le but était d’informer les
médecins et d’analyser les réponses apportées.

Méthodes. Durant le mois de septembre 2006, tous les messages des pharmaciens aux médecins ainsi que les réponses
données par les médecins ont été collectées grace a I’outil de travail associé Business Objects®. Les erreurs rencontrées
sont classés en 7 catégories : posologie a adapter (P), médicament a arréter (A), médicament a remplacer (R), interaction
médicamenteuse (I), demande d’indication pour les médicaments hors T2A (D), poids non renseigné (O), erreur de
prescription a la saisie (E). Les actions correctives des médecins sont classées en 4 catégories : prescription modifiée,
prescription arrétée, message justifiant la prescription et absence d’action.

Résultats. 85 interventions des pharmaciens ont été répertoriées, dont la répartition était la suivante : P : 39, E: 23, A: 11,
R:8,0:2,1:1, D: 1 Concernant les actions menées par les médecins, 44% des prescriptions ont été modifiées, 7%
arrétées, 16% maintenues avec justification, 33% sans justification. Cette derniére catégorie a été plus précisément
étudiée : elle n’entrainait pas de conséquences pour le patient dans 55 % des cas (prescriptions contraires au Comedims,
médicament mal écrit...), les autres cas auraient pu avoir des conséquences plus graves.

Conclusion. Le taux de réaction des médecins aux problémes soulevés par les pharmaciens est appréciable (67%).
Cependant, I’absence d’action est relativement fréquente. Les attentes des médecins concernant I’analyse pharmaceutique
doivent étre précisées grace a un questionnaire.
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CERTIFICATS D’ANALYSE DES MEDICAMENTS EXPERIMENTAUX : ENTRE

EXIGENCE ET REALITE
N Mezreb, P Faure, | Madelaine-Chambrin

Hopital Saint-Louis, APHP, Service de Pharmacie. 1, avenue Claude Vellefaux 75475 Paris

Suite a un audit ayant relevé I’absence de certificat d’analyse (COA) ou de certificat de libération de lot (CLL) dans un de
nos dossiers pharmaceutiques, nous avons réalisé une enquéte sur 3 mois (juin - aolt 2006) sur toutes nos réceptions.
Nous avons donc recensé la présence ou non d’un COA/CLL de tous les lots de tous les médicaments expérimentaux. Ont
été relevés, en plus, le nombre de relances effectuées, les délais nécessaires a leur obtention, et la différence dans la prise
en charge de nos réclamations par les laboratoires promoteurs et les CRO.

Résultats : Sur les 223 réceptions, 102 (46 %) avaient un COA/CLL et 36 (16 %) étaient des médicaments commerciaux
ré-étiquetés sans nécessité de COA/CLL. Pour les 85 restantes, des relances ont été faites, seules 34 réponses positives (40
%) nous sont parvenues avec des délais allant de 2 a 40 jours. 51 (60 % des relances mais 23 % du total) sont toujours
sans réponse. Les laboratoires promoteurs restent 2 fois plus performants que les CRO. La mise en quarantaine pour deux
essais non commenceés, s’est révélée efficace.

Conclusion : La confrontation de la conformité du COA/CLL avec les médicaments au moment de leur réception fait
partie intégrante des BPC. A ce jour sa mise en application reste toujours tres difficile : ¥4 des réceptions reste sans
certificat. Heureusement, le projet d’aolt 2006 des BPC va contraindre les promoteurs a donner les COA/CLL de tous les
médicaments expérimentaux et en confie la conservation aux PUI, évitant ainsi aux pharmaciens de les exiger.
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