Comité technique
« Innovations »

Normandie e»



Ordre du jour

Bilan de I'analyse des pratiques d’utilisation des médicaments inscrits sur la liste
en sus des GHS
principales situations hors référentiel (codage 1999999)

discuter des modalités d’argumentations cliniques autour des cancers du sein et des
pathologies dermatologiques

repréciser 'encadrement de situations dérogatoires limitées aux seuls CHUs et CLCCs de |a
région

discuter des tensions d’approvisionnement des immunoglobulines HN : réflexion sur
I’harmogisation des priorisations et adaptations de prise en charge des patients en
Normandie

Focus sur les outils d'accompagnement régionaux :

essais cliniques : présentation des grilles d’auto-évaluation globale du circuit et d’audit de
dossiers pharmaceutiques

cancérologie : outils d’aide a la prescription, GT « mise en sécurité des patients sous
chimiothérapie », thesaurus pour patients pris en charge en HAD



Bilan médicaments liste en sus des GHS

RésOMEéDIT : méthodologie d’analyse des pratiques d’utilisation :

* Identifier la part des situations hors référentiel pour les principales familles thérapeutiques,
- Evaluer la disparité des pratiques par une observation régionale, identifier les axes d’'amélioration dans chaque région.

Analyse médico-économique des pratiques — données 2019 (MCO et HAD = 3,98 milliards d’€)

Répartition des catégories d'indication en dépenses accordées (%) par région -

année 2019
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donnees 2020 (MCO)

Médicaments LES

Montants et taux d’évolution

Liste en sus MCO 2020
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Evolutions région Normandie - 2020/2019

(+ 2,4% en 2019/2018)

+5,1% en Nb d’UCD (=276 000 UCD)

+ 15,8% en montant (

(13,2% en 2019/2018 - 192 millions € en 2019)

222,5 millions € en 2020)


https://www.legifrance.gouv.fr/eli/arrete/2018/12/12/SSAS1834177A/jo/texte

Médicaments de la LES 2020 (MCO

Ventilation de la liste en sus par classe ATC
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Taux de recours hors réeférentiel 1999999 (en € 2019

Résultat taux
1999999 global
anneée 2019

Région

Nombre total d’'ES
distincts concernés

par les médicaments
hors GHS en 2019

Déclinaison :
CHU/CLCC/autres MCO/HAD

=10% et < 15%

MNormandie

37

2 CHU

2 CLCC

52 MCO

14 HAD (dont 12 rattachées et 1 autonome)

Centre Val-de-
Loire

45

2 CHU-CHR
38 MCO
7 HAD (dont 2 rattachées et 5 autonomes)

Bourgogne
Franche-Comté

45

2 CHU

1 CLCC

39 autres MCO

6 HAD (dont 3 rattachées et 3 autonomes)

Normandie (COPIL 14/09/2020) :
- AMM : 85,45%
- 1999999 : 14,02%

Hauts-de-
France

111

2 CHU

1 ClLcC

87 autres MCO

21 HAD (dont 10 rattachées et 11 autonomes)

Résultat taux

Nombre total d’ES

= 15% et < 20%

Bretagne

2 CHU

A CLCC

38 autres MCO

10 HAD (dont 5 rattacheéees et 5 autonomes)

Mouwvelle-
Aquitaine

b=

3 CHU

A T

81 autres hCO

22 HAaD (dont 132 rattachées et 9 autonomes)

PACA

2 CHWU

2 ClLCC

73 autres MNCO

23 HAD (32 autonomes et 20 rattacheées)

.. distincts concernés Déclinaison :
|gggg?g iz‘;al Region par les médicaments CHU/CLCC/autres MCO/HAD
annee hors GHS en 2013
3 CHU
Grand Est 107 3 cLec

91 autres MCO
20 HAD (dont 10 rattachées et 10 autonomes

2 20% et < 25%

Tle-de-France

150

1CHU

2CLCC

145 autres MCO

6 HAD (dont 4 rattachées et 2 autonomes)

Occitanie

96

3 CHU

2CLce

84 autres MCO

19 HAD (dont 12 rattachées et 7 autonomes)

Pays de la Loire

2 CHU

2 ClCC

A2 autres MNCO

10 HAD (dont 4 rattachées et 6 autonomes)

Reunion

10

CHLU
autres MMCO
HAD

Légende couleur : dépenses globales en médicaments hors GHS

0499 millions €

| 1003250 millions € |

251 3 450 millions €

> 450 millions £

Auvergne
Rhone-Alpes

100

CHU

CLCC

S0+ 37 = 87 autres MOCO

25 HAD (dont 129 rattachées et 6 autonomes)

Wh Ny K




Au-dela de I'analyse quantitative, une premiere analyse est en cours sur les principales situations hors
AMM relevées » recherche de références bibliographiques ou justifications cliniques :

» cancers du sein, pathologies dermatologiques, immunoglobulines.

Répartition des dépenses de médicaments hors GHS accordées par classe ATC 2

Antinéoplasiques,

Immunosuppresseurs et Sérums
Classe ATC 2 Dépenses accordées (€) "e“e"“:;]““'d“s T O oo e immunisants + Immunoglobulines
LO1. A | 2615893 148 £ 65,9% 66,6% SCIIEEMTELS
. Antinéoplasiques ’ - - -
[ ]
LO4. Immunosuppresseurs 637370915 € 16,1% 8,5% 9014. des depenses totales de
JO6. Sérums immunisants et médicaments hors GHS
i ) 272065134 £ 0,9% 14,4% o , z
immunoglobulines e Et 90 % des dépenses codées
1999999
Dépenses nationales codées en 1999999 (hors AMM, hors RTU, hors essais
cliniques) s’élevent a 7,43 millions d’€. : o
Dépenses 1999999
Rang DCl (© : 1999999 :?‘m
1 |J06BA02 IMMUNOGLOBULINES HUMAINES POLYVALENTES, POUR ADM INTRAVASCULAIRE 94 618 291 € 16,0%
2 LO1XC02 RITUXIMAB 79051996 € 13,3%
3 LO1XCO7 BEVACIZUMAB 68319 125¢€ 11,5%
10 premieres DCI les plus [ ¢ |wxarwvowmas 48538 308 € 8.2%
5 5 LO1XC18 PEMBROLIZUMAB 40797 395 € 6,9%
COdeeS en |999999 (80% 6 LO1XCO03 TRASTUZUMAB 39521093 € 6,7%
£ 7 LO1XC13 PERTUZUMAB 33837601€ 5,7%
deS depenses |999999) 8 |L01XC24 DARATUMUMAB 27117883 ¢ 4,6%
S | L0O4AA25 ECULIZUMAB 24056 295 € 4,1%
10 | L01XC12 BRENTUXIMAB VEDOTIN 20418675 € 3,4%
11 LO1XX32 BORTEZOMIB 19406 743 € 3,3%
12 | L01BAO4 PEMETREXED 18 887 089 € 3,2%
13 LO4ABO2 INFLIXIMAB 18369 735 € 3,1%
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Part de dépenses accordées (%) pour les 5 DCI principales dans les 1999 999 de la classe
LO1, par région (1)
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Taux nationaux :

rituximab codé en 1999999 compris entre 40 et
50 % (médiane a 42 %).

bevacizumab codé en 1999999 compris entre
20 et 30 % (médiane a 27 %).

trastuzumab codé en 1999999 compris entre 15
et 25 % (médiane a 17 %).

pembrolizumab codé en 1999999 compris entre
5et 15 % (médiane a 6 %).

nivolumab codé en 1999999 compris entre 5 et
15 % (médiane a 9 %).



Données par type de cancer
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Deux types de cancers représentent plus de la moitié des dépenses totales : cancer
bronchique non a petites cellules (CBNPC) et cancer du sein.

Répartition par cancer des dépenses accordées en médicaments hors GHS de la classe ATC LO1 pour les

indications d’AMM inscrites sur la liste en sus

Nivolumab (35% des dépenses),
pembrolizumab (49%),
atezolizumab, bevacizumab et
pemetrexed (9%)

Trastuzumab (45% des dépenses), pertuzumab (31%), trastuzumab
emtansine (16%), eribuline, doxorubicine et bevacizumab.

I I I I L B
Cancer Cancer du CImi IWyélar B Lymphome Cancer de la Leucémie  Cancer  Cancerdu  Cancer
pronchigue Sein IT.J[IIH e} C-I'E"II[E TEte et du Eynecd prostate
non a petit
cillules

Pembrolizumab (44% des dépenses), nivolumab (51%) et
ipilimumab (5%).

Répartition (€)
indications dAMM
inscrites sur la LES de
6 cancers

m Cancer bronchigue non d petites cellules B Cancer du sein

m Cancer colorectal W Lymiphanm ] B Myelorme multiple B Mélanom L
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Cancer du sein : réalisé en janvier 2021 / ES les + gros prescripteurs
Spéciali . .
P v Speéecialite
- it inscrite sur Classelfin | Classefindi | Stade Haison Détail [si né irel de 1 -
SCHIte oci1 LES - nom ocl 2 Protocole précis de indication [attribué par O| dication cation du Argumentaire Etablissement/Publication principale Hors UL USD D ==EEs e (15 15 DETEG
sur LES - N _ ~ hors AMM
commercia niveau 1 niveau 2 cancer AMM
nom
-T - 102) - - - - - - - -
comm .
PERTUZUMAE = . - . - . - . . iati . T s
N . . i Cancer du sein métastatique oo avancs : traitement par . FActastatiqu | Essai PERTAIN Aarrosiakion awes une Perjeta est indiqué en association 3 trastuzumab =
Perjeta Fertuzumat Herceptin Trastuzumak IV TRHS‘TUZUE‘HB_ * Pertuzumab ok Trastuzumak 1% et hormoncthérapic Caneer Cancer du sein o ouavance |ref BASELGA o al MEJM 2012:506,103-13 'Ps{lﬂh“'.r.\'h?-ﬁﬂg "o | decétaxel mais pas 3 une hormathérapic
hormonothirapie priuus par lindication LES
‘Essai PERUSE : Etude internationale de phase b multicentrique 5 un seul
bras de bkt en ouvert évaluant efficaité § tolérance du Pertuzumab en
association avec Trastuzumab ok Taxane chea les patientes atkeintes de K sein
B+ HER2+ en 1ére Ligne [A5C00 2014 Abstr5dd)
‘Dang C et al. Phase 1| Ztudy of Paclitaxel Given Once per Week Alang Wwith
Trastuzumab and Pertuzumak in Patients %'ith Human Epidermal Growth
Factor Receptor 2-Positive Metastatic Breast Cancer. J Clin Oncol. 2015
Feb 1033544 2-T.
“Emyeh LI 2k al. wWeckly paclitaxel with traztuzumab and pertuzumak in
patiznts with HER2-overexpressing metaztatic breast cancer: averall zurvival
PERTUZUMAE = Cancer du sein métastatique ou avancé - association Mdtastatiqu and updated progression-free zurvival rezults from a phaze | study, Brease arrociakion aues une Foricta eot indiqué on assaciation a0 trastuzumaks
Perjeta Pertuzumak Herceptinm Trastuzumak TRASTUZUMAE EC = Pertuzumab ot Trastuzumab 1% et paclitaxel en 1ére Cancer Cancer du zzin N q.— Cancer Res Treat, 2006 Jul155(1):51-T. rpkcialitkinkra-GHE non él Pl | q__ ‘I" | -
mnarliraral [[ETF EEMINANEE [ © b ol Dhers Il Srndu f fanbln Deslibnsal with Trestunnmeb o erévue par lindication LES | ™Y =estaxel pas au paclitae
Pathologies dermatologiques : lancé en mars 2021
Libellé précis de l'indication (attribué par Domaine . . . L. Raison principale Hors | Détail (si nécessaire) de la
sur LES - nom DCl i . Pathologie Argumentaire Etablissement/Publication X
OMEDIT) thérapeutique AMM raison hors AMM
g . X
Le ceturimab estindiqué danz le
traitement du carcinome
Carcinome épidermoide cutané récidivant ou Maubes et al. Phase Il study of cetugimab as first line single drug o ) épidermoide de la téte at du cou
. ) ) ) ) ) . N e - . Indization [pathologiel non | =7 . )
EREITLE< CETUXIMAE métastatique : traitement par Cetuximab en Onco-dermatalogie | Carcinome épidermaide | therapy in patie,ts with unresecable squamous cell carcinoma of AN récidivant et!ou métastatique en
monothérapie the zkin JCO, 2011 19:3416-3426 azsociation avec une
chimiothérapie 2 basze de zelz de
platine
Mycosiz fangoide ; traitement par doxorubicine en Trautinger FF. et al. European Organisation Fc.;'lr n.?searfch "T]"d Indication [pathalogie] La doxorubicine n'est pas
. . -\. . . q . . treatment of cancer consensus recommendations kar the ndization [pathologie ] non . . . .
CAELY~ DO=0ORUBICINE monothérapie au-deld de la premiére ligne de Onco-dermatalogie Mucosis fongoide . . R = indiquée danz le traitement du
. treatment of mycosis fungoidesSezary syndrome - Update 2017, AMM i f id
traitement EurJ Cancer 2017,77.57-74. mycasis fangoide

Immunoglobulines : lancé en mars 2021
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TFierre Cluartier, M0, FMarianne Debre, O, Jacques De Elic, M0,
Fodolphe de Sauverzac, MO, Matacha Sauegh, 0, Mada Jabado,
A0, FhO, Elie Haddad, 0, Stéphane Elanche, 0O, dean-Laurent:
Casanowa, 0O, FhD, C. . Edward Smith, 0, PhD, Frangoise Le
Dieist, M0, PhO, Genewidve de Saint Basile, 0O, FPhD, and Slain
Fischer. 0. FhO. Early and prolonged intravenous immunoglobulin
replacerment therapy in childhood agammaglobuline mia: S
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2021, vers le nouveau CAQES....

Début 2021 2021= phase transitoire Début 2022

e CAQES actuels prorogés . d
jusqu’a fin 2021 e Mise en ceuvre des

référentiels : artr,(le.t,e du ; Expérimentation des 4 noulveaux CAQEIS conclus

;(1)/,12/ ,202302“1 'T (JIO - premiers indicateurs s:eub(iment el 'ebsl ,
]’an\"ler- ) '- nC US|On nationaux é C. du 01/01/21 eta |Ssements C| eS en

de I'expérimentation des 4 , . vertu du nouveau cadre

. e Préparation des nouveaux S

nouveaux indicateurs CAQES : juridique

nationaux, avec en annexe, o/ : -

la liste des ES volontaires o 4.nouveau?< indicateurs

nationaux via nouvel

arrété référentiel

e Arrété relatif aux

e Concertation et publication
des décrets d’application de _ o
Particle 64 de la LFS$ 2020; ¥ Choixde 7indicateurs
nouveau contrat-type; regionaux

instruction (en attente) v' Négociations +
contractualisations des

nouveaux CAQES



Nouveaux CAQES: regles de ciblage regional (levier incitatif)

Données de pré-ciblage transmis par  Cohérence avec le PAPRAPS (choix
la CNAM (avril) possible d’indicateurs au dela du cadre du
PAPRAPS)

« Ciblage obligatoire pour tous les indicateurs  Impossible de créer des indicateurs
(impossibilité d’exclure un indicateur du specifiques pour un ou des ES que la
ciblage) réegion veut sélectionner

« Possibilité de retirer certains ES du » Possibilité d’adapter les modalités de calcul
préciblage si accord commun ARS/AM d’un indicateur régional en fonction du type

d’activité (HAD, SSR, etc)

> Possibilité de compléter un indicateur national par un indicateur régional
plus adapté aux besoins régionaux

> Possibilité de contractualiser avec un ES uniguement sur les indicateurs
régionaux (si non ciblé sur indicateurs nationaux ou retiré du préciblage national)

1Z



Calendrier cible 2021 prévisionnel (au 16 mars 2021)

oo - @
°C O OO Auplustard
o_Janvier Février Mars Avril Mai Juin/ Sept le 15 octobre |
OC‘ QO © Travail conjoint :
« définiti . C; la li « Finalisation d « Publication Production des ARS-DCGDR
éfinition de la liste inalisation des | i données de Pré- sur le ciblage Rencontres avec les R
des indicateurs indicateurs instruction / LR . . . neont p
inai ciblage sur la base régional établissements de signature du contrat
nationaux nationaux (critéres * Webinaire des 4 g
" des données 2019 L. CAQES 2022
« Révision du contrat de pré-ciblage et rt?ferents ES du RI‘:X':;X'P:” Q
type calcul de réseau AM le 16

reoea mars
« finalisation de la LR Fintéressement)
e CNP fin février Travaux d’évaluation des CAQES en cours 2020 et « indicateurs tests »

Signature avant le 31/12/2021 pour une entrée en vigueur des
nouveaux contrats au 1" janvier 2022




Pertinence et respect des prescriptions des
meédicaments de la liste en sus

Indicateur régional CAQES

» Obijectif : Evaluer les actions mises en ceuvre par I’établissement et résultats
attendus en termes de pertinence des prescriptions des médicaments hors
GHS, avec un focus sur le respect des conditions applicables aux
prescriptions hors AMM hors RTU hors essais cliniques (1999999)



Intégrer dans la gouvernance la gestion (acces, pertinence, régulation) des médicaments colteux et innovants
Indicateur : Présence dans le programme N d’actions sur les médicaments coldteux et innovants (acces, pertinence, régulation) : OUI/NON - cible : 100% de
programme intégrant des actions liste en sus

Mobiliser la communauté médicale CME/CfME sur la gestion des médicaments colteux et innovants (accés, pertinence, dépenses, évolutions et impact
financier)
Indicateur : Mobilisation de la CME / La PUI, chaque semestre informe la CME/CfME sur I'analyse des prescriptions et leur évolution : OUI/NON - cible : 100%
de mobilisation et d’information semestrielle de la CME

Surveiller et réguler les évolutions des dépenses
Indicateur : Taux plancher d’évolution des dépenses de médicaments de la liste en sus (Dépenses globales et par médicament (un ou plusieurs) - cible : respect
taux cible régional ou individuel fixé en comparaison avec les données nationales/régionales et typologie et activité d’ES (approche spécifique HAD)
Indicateur : Réalisation d’un audit de pertinence sur au moins un médicament traceur (national, régional et/ou individuel) en lien avec les dépenses et/ou
évolutions les plus importantes - cible : au moins un audit annuel

Garantir la fiabilité et exhaustivité du codage des indications des médicaments lors de la facturation
Indicateur : Taux d’‘anomalie de codage = nombre d’UCD avec anomalies de codage / nombre total d’UCD facturées - cible : tendre vers 0 %

Respecter les conditions applicables aux prescriptions hors AMM codées 1999999 dans le PMSI
Indicateur : Taux plancher de prescription hors AMM hors RTU (en nombre d’UCD, dépenses et nombre de patients) cancérologie et hors cancérologie —
Fixation d’un taux cible régional (global et par traceur) et individuel (global et par traceur) en comparaison avec les données nationales/régionales, typologie
d’ES et activité (approche spécifique HAD) - cible : respect taux cible contractualisé
Indicateur : Transmission a 'OMEDIT selon un rythme a minima semestriel, des argumentaires des prescriptions hors AMM hors RTU - cible : 100%
Indicateur : Taux de prescription hors AMM argumenté - cible : 100% argumenté
Indicateur : Taux d’information du patient = nombre de patients avec prescription hors AMM ayant été informés du caractére hors AMM de la prescription /
nombre total de patients avec prescription hors AMM - cible : 100% patient informé
Indicateur : Taux de traitement hors AMM avec décision pluriprofessionnelle prise en RCP (médicaments ciblés cancérologie et hors cancérologie) - cible : 100%




Propositions / axes de travail : pertinence et
respect des prescriptions de la liste en sus

Proposition pour prochain CT « Innovations » :

- Bilan 1999 999 + argumentations a partir des données rapport
d’étape CAQES
- Etudier les modalités de travail 2021/2022

- Fichiers ressources documentaires hors référentiel justifié
- Remontées semestrielles par les ES

- Calendrier:
- Prendre en compte éléments de preuve du CAQES

- Suivi/analyse lors des réunions « CT innovation » :
- Prochain sera prévu en septembre 2021
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Immunoglobulines humaines normales & tensions d’approvisionnement :

Résultats de I'’enquéte RESOMEDIT/PERMEDES

Dans le contexte de la pandémie COVID-19, augmentation de la consommation des IgHN et en
particulier des formes sous-cutanées.

ANSM : assurer la disponibilité — rappel du respect de la hiérarchisation des indications des IgHN.

Actualité - LANSM demande aux professionnels de santé de respecter la hiérarchisation des
indications des immunoglobulines humaines normales (IgHN) - ANSM (sante.fr)

Février 2021
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https://ansm.sante.fr/actualites/lansm-demande-aux-professionnels-de-sante-de-respecter-la-hierarchisation-des-indications-des-immunoglobulines-humaines-normales-ighn

Suite a l'accentuation des tensions d’approvisionnement (TA) sur les
immunoglobulines humaines normales (IgHN) notamment sous cutanées,
une enquéte rétrospective a été menée en décembre 2020.

Un questionnaire a destination
des pharmaciens hospitaliers

(PUI?)

Pour les
hospitalises :

patients ambulatoires et

- Etat des lieux des conséguences
pratiques des TA

 Recensement des problemes d’acces
au traitement

a Pharmacie a Usage Intérieur

Un  questionnaire  a
. destination des acheteurs

« Recensement des problemes
en lien avec les marchés.

"N
1


http://www.omedit-idf.fr/wp-content/uploads/2021/01/Enquete-IGHN-PUI_Pharmaciens-v-08-12-2020_idf.docx
http://www.omedit-idf.fr/wp-content/uploads/2021/01/Ig-Enquete_Acheteurs.xlsx

Enquéte PUI

« 7 régions et 2 DROM représentant
deux-tiers des consommations
nationales d’IgHN* ont relayé I'enquéte

aupres des ES les plus
consommateurs.
« 201 sites hospitaliers ont participé a
'enquéte.
Participants
(nb 5|tes)
CHU 12%
CH 118 59%
ESPIC 14 7%
Pl Clinique 42 21%
&, @ HAD 2 1%
e B participants .
Total sites 201

a consommations intra-hospitalieres (données PMSI 2018)
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Enquéte PUI

11 % hébergent au moins un centre de référence ou de compétence
dans des pathologies en lien avec un traitement par IgHN

58% ont realisé/réalisent un travail collégial pour assurer la
pertinence, optimiser la hiérarchisation et privilégier I'épargne

des IgHN :
T . Levier
* 47% ont déja réalisé ce travall _& d’action 1 ?

« 11% réalisent actuellement ce travail

36% ont réalisé/réalisent un travail collégial pour étudier les
alternatives therapeutiques disponibles y compris pour les
indications hors-AMM

« 30% ont déja réalisé ce travalil
« 6% réalisent actuellement ce travail

25% déclarent pratiquer une adaptation posologique pour les
patients obeses (IMC >30)2 é

Levier
d’action 2 ?

aNSP dans 40% des cas
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| Résultats (1/4) : EnquételPUI
O,@D, Impact des tensions d’approvisionnement - IglV2
ST Recueil rétrospectif sur la période d’octobre 2019 a octobre 2020

Modifications apportées Cette décision concernait au moins un patient
au moment de la : traité dans une indication prioritaire ?
. . , Nb sites
dispensation d’IglV ’ :
5 éch I concernes Oui
apreS ec ange avec |e (nb sites, Lesque”es ?b
prescripteur %total sites)

DIP, Guillain Barré, PTI, traitement du
rejet de greffe, toutes indications/
toutes indications si initiation/ toutes
indications hors neuro

» Recours a une autre IglVv 65 (32 %) 27 (13 %)

» D|m|nut|or_1 des 60 (30 %) 24 (12 %) DIP, Guillain Barre, PTI, traitement du
posologies rejet de greffec
» Espacement de cures 56 (28 %) 16 (8 %) DIP, Guillain Barré®
Décalage d_ate initiation de 23 (11 %) 7 (3 %) DIP. PTI
traitement
Renoncement a l'initiation 0 0 .
de traitement 23 (11 %) 2 (1 %) Non renseigné
Arrét traitement 18 (9 %) 2 (1 %) Non renseigné

aImmunoglobulines humaines normales intraveineuses
b Indications mentionnées lorsque connues - 0 .
C « toutes indications » pour un établissement ImpaCt patient pOtentleI plus Important

Impact sur les marchés hospitaliers
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, Résultats (2/4) - Enquéte PUI
OI\%Dl Impact des tensions d’approvisionnement - IgSC?2
ST

Recueil rétrospectif sur la période d’octobre 2019 a octobre 2020

Modifications Cette décision concernait au moins un patient
apportées au moment traité dans une indication prioritaire ?
de la dispensation

Nb sites
concernés Oui

d’lgSC apres echange (nb sites, Lesquelles ?°
avec le prescripteur %ltotal sites)
Espacement de cures 49 (24 %) 17 (8 %) DIP
Recours a une autre 48 (24 %) 8 (4 %) DIP
IgSC
Switch SC —» IV 46 (23 %) 10 (5 %) DIP
elulliilIeics 42021%  18(9%) DIP
posologies
Arrét traitement 30 (15%) 1 (<1 %) Non renseigné
Décalage date initiation 0 0
de traitement 28 ({0 (@5, DIP
Renoncement a 26 (13%) 6 (3 %) DIP

I'initiation de traitement

Consommation (hospitalisation + rétrocession) : +10 % (M10 2020 vs M10 2019)

. _ . Impact patient potentiel plus important
almmunoglobulines humaines normales sous-cutanées

b Indications mentionnées lorsque connues Impact sur les marchés hospitaliers

]
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Résultats (3/4) :
Impact des tensions d’approvisionnement
IglV et IgSC

Enquéte PUI

Recueil rétrospectif sur la période d’octobre 2019 a octobre 2020

Cette décision concernait au moins un patient
traité dans une indication prioritaire ?

Dispensations non Nb sites

honorées concernés Oul
(nb sites, Lesquelles ?

%l/total sites)

DIP, Guillain Barré
Pour les patients provenant d’autres
ES, quelle que soit I'indication :
35 (17 %) 5 (2 %) - Refus de tout nouveau
patient
- Refus des patients en
initiation de traitement

Orientation d’un
patient vers un autre
ES pour la dispensation
de son traitement

Refus de dispensation
d’un autre ES pour un 27 (13 %) 7 (3 %) DIP, traitement du rejet de greffe
de vos patients

e B
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Reésultats /4) :
Indications prioritaires concernees par des
modifications de traitement ou des dispensations
non honorees - IglV et 1IgSC

Enquéte PUI

u DIP

= Non renseigné

© Guillain Barré
 Toutes indications
H PTI

W Traitement rejet greffe

Part de chaque indication concernée par des
modifications de traitement ou des
dispensations non honorées

*

—EE
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OMEDI

Enquéte PUI

Les TAimpactent la PEC de tous les patients, y compris ceux traités pour
une indication prioritaire et sans alternative thérapeutique

Conséquences pratigues mesurées au niveau des PUI et des centrales
d’achat uniguement. Quid de I'impact clinique?

Nécessité d’'un lien fort acheteur-prescripteur-dispensateur pour la
gestion des TA

Freins : Pas de renseignement de l'indication thérapeutique pour les patients
ambulatoires (renseignement obligatoire uniquement pour les patients
hospitalisés)

Perspectives :
« OMEDIT :

« Encourager la mise en place/poursuite des travaux collégiaux
visant a assurer la pertinence et I'épargne des IgHN notamment dans
les ES non répondeurs ou non ciblés ;

- S Proposer un protocole d’adaptation posologique chez les patients
obeses.

 Au niveau national : besoin d’actions complémentaires en faveur des
alternatives thérapeutiques (échanges plasmatiques notamment)

25



Enquéte
acheteurs

Bilan des reponses

* 11 régions participantes

=>» Représentent 77 % des consommations
intra-hospitalieres d’IgHN totales™

<. Gpmt
Brest

* Gpmt
Brieuc

* Un groupement = ensemble

: &
% d’établissements ayant mutualisés leurs

* Groupement

achats

» 18 groupements d’acheteurs :

* Les groupements ont en marché en moyenne
66% des références

* Aucun groupement n’a toutes les références
en marché

APAM

Aso Occitanie

GRECAPS

** Données PMSI + RetrocedAM (tous régimes) m12 -2019
O Répondeur

[] Non concerné

29/04/2021 Bilan Enquéte nationale - Achats d'Immunoglobulines IV et SC



29/04/2021

Enquéte

acheteurs
. /
Etat des lieux des marchés
Références sur le marché
LFB CSL OCTAPHARMA GRIFOLS TAKEDA
CLAIRYG FLEBOGAMMA DIF KloviG
FORME IV PRIVIGEN OCTAGAM
TEGELINE GAMUNEX GAMMAGARD
FORME SC - HIZENTRA GAMMANORM (SC/IM) HYavia
CUVITRU*

* Pas de demande du terrain sur cette référence d’aprés le laboratoire

* 11 Ig polyvalentes référencées : 8 formes IV, 3 formes SC

* 5 laboratoires dont 2 concentrent 77% des parts de marché sur CSL (48%) et
LFB (29%)

* TEGELINE : en marché chez tous les groupements

Bilan Enquéte nationale - Achats d'Immunoglobulines IV et SC 27
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Enquéte
acheteurs

Palmares des IgHN % Résomedt +8,

* 130 marchés, médiane : 7 spécialités par groupement (entre 5 et 10)

* |V : entre 5 et 7 spécialités chez pres de 45 % des groupements
* SC: 3 spécialités chez pres de 75% des groupements

Top Quantités : ~ 8 tonnes
6 tonnes d’IV - 2 tonnes de SC

Privigen Tégéline
Hizentra Hizentra

// /// Tégéline / CIa|ryg
//// Vi
En Normandie :

4 specialites 1V (gpmt) : Gammagard, Privigen, Tegeline, Clairyg
3 specialitées SC (gpmt) : Hizentra,, Gammanorm, Hygvia

Top Nombre de marchés

Pr|V|gen

%/ /;/ //// //// ////// //// Y

Bilan Enquéte nationale - Achats d'Immunoglobulines 1V et SC
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Difficultés rencontrées
Perspectives par groupements

Enquéte
acheteurs

IMPACT MARCHE
Difficultés de
renouvellement
des marchés

IMPACT PATIENT
Quantités prévues en
marché non honorées

par le fournisseur

Au moins 1 marché concerné 11 (61%) 15 (83%)
Plus d’'un marché concerné 7 (39%) 13 (72%)
Au moins 50% des marchés concernés 4 (22%) 4 (22%)
Pas de marchés concernés 7 (39%) 3(17%)

21 (<1%) groupement sans aucune difficulté ni d’achat, ni d’approvisionnement

29/04/2021 Bilan Enquéte nationale - Achats d'Immunoglobulines IV et SC
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29/04/2021

Difficultés rencontrees
Perspectives par laboratoire

Enquéte
acheteurs

somed:t

, IMPACT PATIENT
IMPACT MARCHE

Qté inscrite  Groupements Part de Difficultés d Qtés prévues en

au marché en marché marché ! 'CLIJI € i marché non

par an (en kg) (n=30) (n=189) renguve emre]r) honorées par le

€5 marches fournisseur

OCTAPHARMA 1165 (14%) 15 13% (17) 45% 76%

- @ 3919 (48%) 18 27% (35) 31% 579
TAKEDA 200 (2%) 18 27% (35) 18% 12%
GRIFOLS 509 (6%) 9 8 % (11) 17% 18%
LFB 2366 (29%) 18 25% (32) 6% 19%

quid d’'UNIHA?

\ Ne répondent pas aux nouveaux marcheés, ont tout de méme répondu au CHICAM
Pb: nouveaux patients, absence de réponses des labos, honorent les petits marchés mais

Bilan Enquéte nationale - Achats d'Immunoglobulines IV et SC
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Enquéte

acheteurs
Dates cles o
. nesome
V4
Changements de marchés
Impact sur les quantités aw /Mpacts sur les groupements
7 30/09/2021 et 31/10/2022 7~ 31/03/2021 et 31/12/2021
* ~60% des quantités en marchés * 20% des groupements impactés a chaque date
* 2 groupements nationaux impactés
45% Impact prévisionnel des changements de marchés 5
% UniHA ‘ %
,fO/ @BNb de groupement impactés a
3[B5% £
;%,30% AGEPS = Part de marché en quantité (%) é
c 3 o
%54 l g{
20% =
Q 2 0
B15% 60
o S
0% 18
| | ‘é
50% ! - ! ik - L ¥ - 1 02
I T S S G e | o A R (R ) Sy Sy SR Vs
o°’\,\9 0°°\q9 '\,"’\’LQ 6‘/\’\9 0"’\’9 o‘b\%g '\,\'\’19 0"'\’9 0‘9\@ 0%\’»0 \:\/\rﬁ 6"\'\9 0"’\%0 Qq’\q/Q '\,"'\,‘9 0"’\%0 0"’\’\9 Q‘b\q’g '\,"’\’19
R . e e S PO R M PO

Date de changement de marché

_ L, Marché groupement régional normandie : fin de marché
CH Dieppe (MDS marché regional), - concurrence au 30/09/2022

CHU Rouen et Caen GHH : 30/09/2021 - Gammagard (déficit en IgA) + Ig SC : 1¢" mai 2021

29/04/2021 Bilan Enquéte nationale - Achats d'Immunoglobulines IV et SC 31
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Synthese — Idées clés

* 7 spécialités (IV+SC) par groupement

* 99% des groupements ont rencontré des difficultés au
renouvellement d’'un marché et/ou au respect des quantités
en marché par le fournisseur

* 77 % des marchés portés par CSL et LFB

ey
~  30/09/2021 et 31/10/2022
’

Bilan Enquéte nationale - Achats d'Immunoglobulines IV et SC
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Résultats détaillés

Enquéte nationale
Décembre 2020

Bilan Enquéte nationale - Achats d'Immunoglobulines IV et SC
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Part de marchés des Ig IV

% Résomedt +8,

, S e hes s "y . Quantités
Part de marchés de chaque spécialité in?:‘r‘;‘t":'x P;'::C:E Nombrede  Difficultésde  prévuesen  SHEA
sur le marché IV marchéparan  global &rouPementen renouvellement  marché non L
(enkg)  (IV+SC) marchés (n=18) du marché honoréespar
o, 0,06% J le fournisseur
3/)/— ’
= PRIVIGEN \ . . ., 30/09/2021
2917 36% 17 (94%) 41% 65% 31/10/2022
6% = CLAIRYG 30/09/2021
0, 0, 0, 0,
1503 18% 14 (78%) 14% 29% 31/10/2022
" TEGELINE 863 11% 18 (100%) 0% 11% 30/09/2021
OCTAGAM 391 5% 2 (11%) 100% 100% 30/09/2021
= FLEBOGAMMA 30/06/2022
0, 0, (o) 0,
DIF 359 4% 9 (50%) 11% 22% 31/03/2024
= GAMUNEX
G v 150 2% 2 (11%) 33% 0% 31/10/2022
m KIOVIG
3 0,04% 5 (28%) 40% 20% 31/05/2021

Bilan Enquéte nationale - Achats d'Immunoglobulines 1V et SC
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Part de marchés des Ig SC

K 145 kg (<2% du marché global IV+SC) )
gvia

* 16 Groupements sur 18 (89%) 8° PN

* Difficultés de renouvellement de
marché : 19 %

* Difficultés d’approvisionnement : 19 %
MRS 30/09/2021

\ < 30/06/2022
/

K774 kg (9 % du marché global IV+SC)

e 15 Groupements sur 18 (83%)

e Difficultés de renouvellement de
marché : 31 %

* Difficultés d’approvisionnement : 73 %

< 30/09/2021

K r

Bilan Enquéte nationale - Achats d'Immunoglobulines 1V et SC

% Résomedt +8,

* 1002 kg (12% du marché global\
IV+SC)

* 15 Groupements sur 18 (83%)

¢ Difficultés de renouvellement de
marché : 22 %

* Difficultés d’approvisionnement : 50 %

,? 31/03/2021
' 30/09/2021 /
r
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Cas particulier : Gammagard

* 52 kg (<1% du marché global 1V+SC)

* 14 Groupements sur 18 (78%)

* Difficultés de renouvellement de marché : 8 %
* Pas de difficultés d’approvisionnement

pEEES
&0 30/09/2021

Bilan Enquéte nationale - Achats d'Immunoglobulines IV et SC
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Proposition de travail : harmonisation réegionale

En s’appuyant sur I'expertise des équipes des deux CHU de la région / RESOMéDIT :

réaliser un bilan des utilisations hors AMM des IgHN IV et SC sur la région — tableau de suivi
commun pour I'ensemble des régions

* 10 ES ont adressé leur bilan au 27/04/2021

e proposer une harmonisation des adaptations de prise en charge des patients en Normandie au
regard des priorisations ANSM

 réaliser une veille partagée sur importations/nouvelles données sur spécialités / labos ou
recommandations des sociétés savantes et/ou instances nationales

e proposer un point régulier (ex : 1h tous les 3 mois) pour répondre aux éventuelles difficultés des

établissements de la région, en lien notamment avec le groupement régional d’achats.

Bilan Enquéte nationale - Achats d'Imunoglobulines IV et
SC
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Veille : actualités nationales

CSST ANSM en septembre 2020 :

* DGS et ANSM : suivi de la production du LFB ainsi que de I'EFS, décret stock, importations dérogatoire,
sujets économiques, travaux sur la hiérarchisation des indications des IG, ouverture européenne en
terme de partage des matieres premieres et reconnaissance du plasma francais...

Avis paru au JO nouvel avis de hausse de prix pour Hizentra et Privigen :
https://www.legifrance.gouv.fr/jorf/id/JORFTEXT000043091114

Importation :

 Laboratoire Cevidra est en mesure d’importer depuis I'ltalie, une IglV de la Société Kedrion (lIg Vena 5%,
en 10g/200ml).

NOTE D’INFORMATION du ler mars 2021 relative a I'évolution des modalités de prise en charge en sus des
prestations d’hospitalisation, a titre dérogatoire et transitoire, des spécialités pharmaceutiques a base d’lg
humaines faisant I'objet d’'une autorisation d’importation dans un contexte de tensions
d’approvisionnement des spécialités équivalentes.

29/04/2021 Bilan Enquéte nationale - Achats d'Imunoglobulines IV et SC 38


https://www.legifrance.gouv.fr/jorf/id/JORFTEXT000043091114
https://s3-eu-west-1.amazonaws.com/static.hospimedia.fr/documents/213935/6606/Note_BO_IM.pdf?1618828286

an m REFUBLIQUE FRANCAISE
Agence 1

Wcnaie de st du médicament
ot des prodaty de Lante

Direction des médi en logie, hé logh
transplantation, néphrologie, thérapie cellulaire,
produits sanguins et radiopharmaceutiques

Compte Rendu de la séance du 30 septembre 2020
CSST n®3 - Point sur les immunoglobulines humaines polyvalentes au regard du respect de

la hiérarchisation des indications et des approvisionnements pour le marché francais dans le
contexte actuel de la pandémie COVID 19

20200930-cr-csst-immunoglobulines-humaines-covid.pdf

Il Echanges/discussions entre les membres du CST sur les actions et les mesures de
contingentement envisagées

Chaque laboratoire a partagé des informations sur les approvisionnements et les perspectives guant a leurs
specifiés. Il en ressort que chacun est au maximum de ses allocations pour la France et que des difficultés de
collecte liées au Covid touchent I'ensemble des acteurs au niveau mondial. Le laboratoire Octapharma trés
impacté par la crise Covid a mis en place un plan de contingentement renforcé afin d'éviter les ruptures seches
d'ici fin d'année. Chague laboratoire s'engage a respecter les engagements pris vis-a-vis des élablissements de
santé, cependant aucun n'a la capacité de pallier l'insuffisance de productions d'un autre laboratoire.

Les professionnels de santé sur le terrain ont fait part de leurs difficultés dans la prise en charge des patients au
quotidien et de leurs épuisements face a la baisse chronique et récurrente des approvisionnent des Ig en France.
Une vision cenfralisatrice de la gestion des |g ne semble pas étre la meilleure solution, il est donc nécessaire de
metire en place une adaptation des prises en charge des patients temitoire par territoire ainsi gue des conftriles
sur la hiérarchisation des indications région par région. Un pilotage par les ARS a été propose compte-tenu des
disparités territoriales remontées. Enfin la réactivité sur la transmission des informations ascendantes et
descendantes entre les différents acteurs reste a améliorer.

Il Conclusion

Mise en place d’un Copil plasma dédié a cette problématique interministérielle nécessaire.
Vigilance voire un pilotage via les ARS reste indispensable compte-tenu des disparités territoriales remontées.


file:///C:/Users/cbougle/Downloads/20200930-cr-csst-immunoglobulines-humaines-covid.pdf

lgHN & tensions d’'approvisionnement

Ig 5C 1g (CUVITRU, GAMMANORM, HIZENTRA) : tensions sur certaines spécialités, contingentement
Ig 5C 2g (CUVITRU, GAMMANORM, HIZENTRA) : tensions sur certaines spécialités, contingentement
Ig 8C 2,5g (HYQVIA) : tensions, report sur d'autres dosages

Ig 5C 4g (CUVITRU, GAMMANORM, HIZENTRA) : tensions sur certaines spécialités, contingentement
Ig SC 5g (HYQVIA) : tensions, report sur d'autres dosages

Ig SC Bg (CUVITRU, GAMMANORM) : tensions, report sur d'autres dosages

ANSM : état des stocks de I'ensemble 026100 EETRA UG oo s e

Ig SC 20g (HYQVIA) - tensions, report sur d'autres dosages

des MDS + accorde une autorisation 05030 v, e e s

Ig TETAMIQUE IM 250 Ul (GAMMATETANCS) : disponible

d I i m p O rtat i O n q u i CO n Ce r n e p O u r IglV POLYVALENTE 1g [OI:TAGAM) - tensions, report sur d'autres dosages
certaines indications la liste en sus o1V POLIVALENTE 29 (OCTAGAM) e 0 s s o

IglV POLYVALENTE 2,59 (CLAIRYG, FLEBOGAMMA Dif, OCTAGAM, PRIVIGEN, TEGELIME) : tensions sur certaines spécialités, contingentement

IglV POLYVALENTE 5g (CLAIRYG, FLEBOGAMMA Dif, GAMMAGARD, KIOVIG, OCTAGAM, PRIVIGEN, TEGELIME) : tensions sur certaines spécialités, conting:
IglV POLYVALENTE 10g (CLAIRYG, FLEBOGAMBMA Dif, GAMMAGARD, KIOVIG, OCTAGAM, PRIVIGEM, TEGELINE) : tensions sur certaines spécialités, conting
IglV POLYVALENTE 20g (CLAIRYG, FLEBOGAMMA Dif, KIOVIG, OCTAGAM, PRIVIGEN) : tensions sur certaines spécialités, contingentement

IglV POLYVALENTE 25g (CLAIRYG, FLEBOGAMBMA Dif, KIOVIG, OCTAGAM, PRIVIGEN) : tensions, report sur d'autres dosages

IglV POLYVALENTE 30g (KIOVIG) : tensions, report sur d'autres dosages

lalV POLYVALENTE 40q (PRIVIGEN) : tensions sur certaines spécialités, contingentement


https://ansm.sante.fr/actualites/point-de-situation-des-approvisionnements-des-medicaments-derives-du-sang

Tour de table des organisations et difficultés

Organisation au CHU de Caen et Rouen / contingentement des IgHN :

- Caen:

- réunion avec médecins prescripteurs pour établir une stratégie de prise en charge

- prescription d’IgHN priorisée aux DIP et indications dAMM prioritaires pour lesquelles
aucune alternative n’est envisageable.

- Envoi d’une liste des patients ayant recu au moins 3 cures d’Ig : chaque médecin référent
repose la pertinence de la prescription selon l'indication et reévalue le traitement (posologie
minimale efficace, prescription sur le poids idéal, espacement des administrations).

- Rouen:
* Mail d’information générale aux médecins prescripteurs
e SC: prescription réservée aux DIP
e |V:
* référencement du GAMUNEX qgsp 10 kilo

* validation systématique des prescriptions par les internes dans l'objectif d’un switch de produits en
fonction des stocks disponibles

e pas besoin de report de cures ni de diminution de posologie pour I'instant sauf si initiative du médecin

* Dosages pour ajustement posologique



Management du circuit des produits de santé
experimentaux dans les pharmacies

hospitalieres : état des lieux au niveau national
et proposition d’outils standardisés

Dr Elodie DELAVOIPIERE, pharmacienne (Centre Francois Baclesse, Caen)
Dr Antoine ALIX, pharmacien (CHU de Caen)




Réglementation et assurance n : :
. qualité SNAUELE nationale

« Recherches Impliguant la Personne Humaine »

gestion

approvisionnement

Pharmacien : préparation

responsable de la gestion des
produits de santé
expérimentaux (PSE)

controle
détention
évaluation

dispensation
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2 ntation et ran A : '
Reglementation et assurance Enquéte nationale Outils
qualité

Risques spécifiques des produits de santé expérimentaux

Conditionnement Approvisionnement Températures de Ordonnances
conservation protocolaires

y - 4

Dénomination Meéconnaissance des Protocoles Paramétrage
alphanumeérique médicaments a complexes, différents informatique sur des

“% I'étude Q NI EI logiciels inadaptés
— existants
] S ]
N

Nécessité d’'une adaptée mais peu d’
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Reglementatloq e,t assurance Enquéte nationale Outils
qualité

Objectifs

Etat des lieux sur le management du circuit des PSE en
investigation et sur les outils existants, dans les établissements de
santé francais menant des essais cliniques

N/
0‘0

Proposer de nouveaux outils standardisés répondant aux besoins et attentes
des pharmacies hospitalieres
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Reglementatloq e,t assurance Enquéte nationale Outils
qualité

Déroulement de I'enquéte
Diffusion

Questionnaire

Analyse et
communication

Groupe de
travail

®
s

omed:-t

Normandie e»

CHt CHY

caennoRMANDIE  ROUEN NORMANDIE

Centre = =
CENTRE de Lutte Contre le Cancer
= HENRI
Baclesse BECQUEREL

| unicancer NORMANDIE - CAEN | uUNicancer NORMANDIE - ROUEN

5 pharmaciens + 1
interne en pharmacie

(2

- Pharmaciens des
essais cliniques en
France

« Management du
circuit des PSE »

= 76 questions
Réseaux OMEéDIT,
CPCHU, Unicancer

Rédaction et tests Pendant 2 mois

.1

Anonyme

Résultats envoyés par
mail

Analyse statistique

29/04/2021
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Reglementatloq e,t assurance Enquéte nationale Outils
qualité

94 pharmaciens participants : régions

*70%

® Centre Hospitalier (CH) hors CHU Taux de réponse

m Centre Hospitalier Universitaire (CHU) *

W Clinique privée

m Centre de Lutte Contre le Cancer (CLCC) ™

W Etablissement de santé privé d'intérét collectif (ESPIC) hors CLCC

B CHU + CLCC (Institut Universitaire du Cancer) *
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Reglementatloq e,t assurance Enquéte nationale Outils
qualité

Composantes de la démarche qualité

B Oui HNon
Existence d'un systéme documentaire
Existence d'un systéme de déclaration des EIM
Analyse de risque a priori en cours ou finalisée
Formation et habilitation du personnel
Moyens d'évaluation et de suivi sur le circuit
Certification ISO 9001 incluant la PUI 10 84
0 20 40 60 80 100

Résultats globaux des 94 PUI participantes sur les composantes investiguées par l'enquéte

29/04/2021 Circuit des produits de santé expérimentaux en investigation



Reglementatloq e,t assurance Enquéte nationale Outils
qualité

Démarche qualité : score global DI

Démarche qualité Management qualité
peu développée (Certification ISO 9001)
o 40
5
£ 30 Ce score :
= 00 N = dépend du
©
‘40-3 13
©
v 10 - augmente avec le
: i B B
o 0 1
Z
CH CHU CLCC CHU+CLCC ESPIC Cliniques (p<0,0005)
Types d'établissements

Nombre d’établissements classés selon leur score global de mise en
ceuvre d’une démarche qualité, en fonction du type d’établissement
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Reglementatloq et assurance Enquéte nationale Outils
qualité

Attentes et besoins en outils 88/94 pharmaciens intéressés
M O:inutile m1:peuutile 2 :assez utile M 3 :tres utile
~§ Modele de base documentaire I ——— —
T Grille d’auto-évaluation des risques (cartographie) mm I 1<0,001
'rgf Grille d’audit interne m=m I
s Support d’information aux patients I ]
% Support de formation des professionnels IE—— R
_8 Liste commune d’indicateurs de suivi I—— [
° Enquéte de satisfaction interne/externe IEEE————— EE—
%_ Liste des prérequis a respecter par la PUl s .
g Liste des exigences a respecter par le promoteur I 1
L
0 20 40 60 80 100
Nombre d'établissements

Scores d’utilité attribués par les 94 pharmaciens a chaque outil proposé
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Reglementatloq e,t assurance Enquéte nationale Outils
qualité

V4

2 outils a développer en priorité :

_|_
0 Pourquoi ?

v" Utilité démontrée par 'enquéte :
= Scores d’utilité (PUI avec tous niveaux d’activité)

= Démarches peu implantées (26% analyses de risques a priori / 14% audits internes)

v' 2 outils complémentaires = évaluation compléte du circuit

@ Quelle cible ?

v" Aspects spécifiques aux PSE

v’ Secteur essais cliniques de PUI

29/04/2021 Circuit des produits de santé expérimentaux en investigation



Reglementatloq et assurance Enquéte nationale Outils
qualité

Développement des outils

Elaboration Validation Utilisation

»y N
e

omed't CH

Normandie > CAEFN NORMANDIE

2 pharmaciens + 1
interne en pharmacie

Liste de criteres
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Reglementatloq e,t assurance Enquéte nationale Outils
qualité

Choix des criteres

v" Bonnes Pratiques Cliniques (BPC) Auto-évaluation

v" Guide professionnel CPCHU )

v" Manuel d’auto-évaluation de Pharmacie
hospitaliere SFPC 66 criteres

2 grilles V1 :

v"  Grille d’auto-évaluation du soutien

pharmaceutique aux essais cliniques
(Guérin et al.) ‘
+ Risques spécifiques identifiés dans

I’enquéte sur toutes les étapes du circuit

75 criteres
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Reglementatloq et assurance Enquéte nationale Outils
qualité

Développement des outils

Elaboration Validation Utilisation

» \
Es

= 94 pharmaciens
Omed”t CHH sollicités
Normandie e» CAFN NORMANDIE
Technique Delphi
2 pharmaciens + 1 . :
<P : Criteres pertinents ?
interne en pharmacie : .
clairs ? évaluables ?
Liste de criteres Consensus > 80%
L _/ L _/ N _/ L _/
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Reglementatlon_ e,t assurance Enquéte nationale Outils
qualité

_Relecture des criteres

Auto-évaluation Audit de dossier

Grilles V1

16 relecteurs 14 relecteurs
=7 CLCC+4 CHU + 3 CH +2 ESPIC =7CLCC+4 CHU+ 2CH+ 1 ESPIC

L ey Taux de
0, 0,

Relecteurs

relecture =
Criteres

L ERTEREEETTE Consensus sur 56 criteres (85%) Consensus sur 67 critéres (89%)
+ évaluables

36 modifications 22 modifications
Ameéliorations 4 suppressions 7 suppressions
2 ajouts 1 ajout
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Reglementatloq e,t dSSHIGRCE Enguéte nationale Outils
qualité

_Relecture des criteres

Auto-évaluation Audit de dossier

Grilles V2

Relecteurs 8 relecteurs 7 relecteurs
=5CLCC+ 3 CHU =4 CLCC+ 3 CHU
2°me tour Taux de
de Dartcination 50% (8/16) 50% (7/14)

relecture —
Criteres

S ERTERRGETTEY Consensus sur 57 criteres (89%) Consensus sur 67 critéres (97%)
+ évaluables

18 modifications 2 modifications
Ameéliorations 2 suppressions 0 suppression
0 ajout 3 ajouts
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Reglementatloq et assurance Enquéte nationale Outils
qualité

Développement des outils

Elaboration Validation Utilisation

» \
Es Lol

\

= 94 pharmaciens Nationale
Omed”t CHE sollicités

Normandie e» CAFN NORMANDIE Réseaux OMéDIT’
Technique Delphi CPCHU, Unicancer
2 pharmaciens + 1 . : N .
: P : Criteres pertinents ? Boite a outils
interne en pharmacie : .
clairs ? évaluables ? Omedﬂt
Liste de criteres Consensus > 80% Normandie e
L _/ L _/ N _f L _/
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Reglementatloq e,t assurance Enquéte nationale Outils
qualité

Diffusion des outils

0 m e d .l t Observatoire du médicament,

Normandie » des dispositifs médicaux et de I'innovation thérapeutique

# / Accueil / Bofte 3 outils / Essaiscliniques / Essais cliniques Q <
’ Essais cliniques

Circuit des produits de santé expérimentaux

Retrouvez sur cette page les outils en lien avec la gestion pharmaceutique des essais cliniques.
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Reglementatloq e,t assurance Enquéte nationale Outils
qualité

Développement des outils

Elaboration Validation Utilisation

» N
Es Lol

\

= 94 pharmaciens Nationale 2 outils
Omed”t CHB sollicités complémentaires

Normandie > CAENNORMANDIE Réseaux OMeDIT,
Technique Delphi CPCHU, Unicancer
[ +
: 2 [PIEMEEIETE 1. Criteres pertinents ? Boite a outils Grilles interactives
interne en pharmacie . , , ,
clairs ? évaluables ? OmEd .rt MediEVAL (OMéDIT
U _
Liste de critéres Consensus > 80% Normandis PACA — Corse)
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Réglementation et assurance
qualité

Outils

Enquéte nationale

Utilisation des grilles

Ouif
En grande partie/
Criteres Partiellement/ Eléments de preuve Commentaires
Non/
+f- Non applicable

. Gestion des risques a priori - J

Une étude des risques a priorf sur la gestion pharmaceutique des EC est
58 realisée puis réévaluée périodiguement, de facon collective et
interdisciplinaire.
L'étude des risques o prieri conduit & |a proposition d'actions
d'amélioration et de modalités de suivi de ces actions.

D. _Actions d amioration I I

Il existe un plan d'actions sur le circuit des PSE, qui intégre les actions

issues des retours d'expérience, des évaluations internes (&tudes de

risque a priort, audits internes) et externas (inspections, audits

externes, enquetes de satisfaction)

Le plan d'actions preécise, pour chagque action, les responsabilités, le
61  calendrier et les modalités de suivi 3u moyen notamment

d'indicateurs.

Etude des risques (ex : cartographie des risques) précisant la date de mise en
ceuvre et de réévaluation

58 Plan d'actions et de suivi de I'étude des risques

- Plan d'actions mentionnant l'origine de chagque action (retours d'expérience,
evaluations INtErnes ou externes)
- Rappors d'audits externes, d'inspections

Flan d'actions mentionnant, pour chaque action, les responsabilites, le calendrier
et les modalités de suivi au moyen notamment d'indicateurs

- Plan d'actions mentionnant les dates de la derniére version et de la prochaine
actualisation prevue

| Lisez-moi |KIIICHIRSTINEEN Résultat détaille  [IENNCY

62 Le plan d'actions est actualisé & périodicité définie.

cuit des produits de santé expérimentaux en investigation



Reglementatloq et assurance Enquéte nationale Outils
qualité

Utilisation des grilles

Organiser une démarche pluriprofessionnelle

Assurer le suivi

Identifier
et mettre en .
a priori / a
Etapes de gestion place |e retour posteriori
P 8 d'expérience
des risques
Traiter Analyser
: recherche de
solutions / causes
barrieres !

hiérarchiser
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Réglementation et assurance

Enquéte nationale Outils

qualité

Utilisation des grilles

Organiser une démarche pluriprofessionnelle

Assurer le suivi
et mettre en
place le retour
d'expérience

Quif
En grande partie/
Criteres Partiellement/ Eléments de preuve Commentaires
Non/
+/- Non applicable

. Gestion des risques a prio - |

Une étude des risques o prfor sur la gestion pharmaceutique des EC est
58 realisée puis reévaluée periodiquement, de fagon collective et

Etude des risques (ex : cartographie des risques) précisant la date de mise en
ceuvre et de réévaluation

Traiter
solutions /
barrieres

interdisciplinaire.

Analyser g L'étude des risques o priori conduit & |a proposition d'actions Plan d'actions et de suivi de I'stude des risques
recherche de d'amélioration et de modalités de suivi de ces actions.
causes,

Hbieer 0. Actons damloatin I I

11 existe un plan d'actions sur le circuit des PSE, qui intégre les actions

issues des retours d'expérience, des évaluations internes (études de

risque a prior, gudits internes) et externes (inspections, audits

externes, enquétes de satisfaction)

Le plan d'actions précise, pour chaque action, les responsabilités, le
61  calendrier et les modalites de suivi au moyen notamment

d'indicateurs.

- Plan d'actions mentionnant I'origine de chagque action (retours d'expérience,
evaluations internes ou externes)
- Rapports d'audits externes, d'inspections

Plan d'actions mentionnant, pour chaque action, les responsabilités, le calendrier
et les modalités de suivi au moyen notamment d'indicateurs

- Plan d'actions mentionnant les dates de la derniére version et de la prochaine
actualisation prévue

| Lisez-moi [KIAIHRSTLIETN Résultat détaille (NG

62 Le plan d'actions est actualisé & périodicité définie.
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Réglementation et assurance
qualité

Outils

Enquéte nationale

Utilisation des grilles

Niveau de conformité

Organiser une démarche pluriprofessionnelle 72%
A. Organisation générale 50% Organisation générale, RH et
B. Ressources humaines 75% matériel
C. Ressources matérielles 67% 100%
D. Systéme d'informations et gestion documentaire 90%
E. Communication et confidentialité 95%
. . . 1. . Evaluation et gestion des Gestion doc.um.entanfe,
Il. Gestion pharmaceutique des essais cliniques 69% risques communication et
L. A. Initiation de I'essai clinique 28% confidentialité
Assurer le suivi Identifier B. Tracabilité et comptabilité 93%
et mettre en a I'iOf'i/CI C. Approvisionnement, réception et stockage 85%
place le retour p S D. Prescription et dispensation 73%
d'expérience pOSteI'IOI'I E. Préparation des produits expérimentaux NA
F. Retours et destruction 45%
G. Cléture, facturation et archivage 75%
. H. Gestion de I'aveugle 50% Retours, destruction, cl8ture, Initiztion de IEC, tra;labilit'é,
Tra‘lter gestion de laveugle approwsmnnemint. réception
solutions /
barrieres A, Evaluation du circuit 64%
B. Gestion des risques a posteriori 45%
C. Gestion des risques a priori 13% Prescription, dispensation et
D. Actions d'amélioration 10% PR
préparation
| Pourcentage de conformité globale : |

I (Gl _syntvese IR I E—

uit des produits de santé expérimentaux en investigatio



. Organisation générale et fonctions supports
A. Organisation générale

B. Ressources humaines

C. Ressources matérielles

D. Systeme d'informations et gestion documentaire

E. Communication et confidentialité

ll. Gestion pharmaceutique des essais cliniques
A. Initiation de I'essai clinigue

B. Tracabilité et comptabilité

C. Approvisionnement, réception et stockage

D. Prescription et dispensation

E. Préparation des produits expérimentaux

F. Retours et destruction

G. Cloture, facturation et archivage

H. Gestion de I'aveugle

lll. Evaluation et gestion des risques

A. Evaluation du circuit
B. Gestion des risques a posteriori

C. Gestion des risques a priori
D. Actions d'amélioration

Pourcentage de conformité Elnbale :

Niveau de conformité

72%

50%

75%

67%

90%

95%

69%

28%

93%

85%

13%

NA

45%

75%

90%

33%

64%

45%

13%

10%

Evaluation et gestion des

risques

Retours, destruction, cloture,
gestion de 'aveugle

Organis

1

Prescrij

Mlisez-moi | o [T

Résultat detaille |

®



Niveau de conformité

] 72%

50% Organisation générale, RH et
75% matériel

6/%
90%
95%

Gestion documentaire,
communication et
confidentialite

Evaluation et gestion des
. 69% risques

28%
93%
85%
713%
NA
45%
75%
90%

] 33%

64%
45%
13%
10%

| T

Initiation de I'EC, tracabilite,
approvisionnement, réception
et stockage

Retours, destruction, cl6ture,
gestion de l'aveugle

Prescription, dispensation et
préparation

sultat détaillé  |[EEY q




Réglementation et assurance

qualité

Enquéte nationale

Utilisation des grilles

Organiser une démarche pluriprofessionnelle

Assurer le suivi

Identifier
et mettre en L
a priori / a
place le retour S
d'expérience posteriori
Traiter
solutions /
barrieres

Ouif
En grande partie/
Partiellement/

Criteres Non/ Pistes de progres

+/- Non
applicable

C. Gestion des risques a priori

Outils

Commentaires

Cartographie des risques en cours

Une étude des risques a priori sur la gestion Réaliser et diffuser I'étude des risques a priori (ex : » - R
i e . q ) i . i PR d'élaboration, derniére réunion
58 pharmaceutique des EC est réalisée puis réévaluge En grande partie cartographie des risques) avec réévaluations périodiques, en o s _—
- ) ) o - . i ] pluridisciplinaire planifiée pour validation
périodiquement, de fagon collective et interdisciplinaire. indiquant les dates de mise en ceuvre et de réévaluation(s) finale
Actions d'amélioration définies pour
L'étude des risques a priori conduit  la proposition Elaborer, diffuser et/ou mettre & jour les documents manquants  chaque risque mais pas encore de plan
59 d'actions d'amélioration et de modalités de suivi de ces Partiellement  ouobsolétes : Plan d'actions et de suivi de |'étude des risques d'action formalisé, ni de modalités de
actions. Mettre en ceuvre et suivre les actions d'amélioration suivi (en attente de validation finale de la

cartographie)

D. Actions d'amélioration
Il existe un plan d'actions sur le circuit des PSE, qui intégre

L . . ) Archiver les rapports d'audits externes, d'inspections
les actions issues des retours d'expérience, des évaluations Ppo ! P

Elaborer et diffuser le plan d'actions mentionnant l'erigine de

Plusieurs plans d'actions différents, issus

60 internes (études de risque @ priori, audits internes) et Partiellement . . , o des retours d'expérience et des audits
- : ] N chaque action (retours d'expérience, évaluations internes ou -
externes (inspections, audits externes, enquétes de internes
: ) externes)
satisfaction)
Le plan d'actions précise, pour chaque action, les
61 responsabilités, le calendrier et les modalités de suivi au Oui

mayen notamment d'indicateurs.

Actualiser ce plan d'actions, au moins tous les 2 ans, et indigquer
62 Le plan d'actions est actualisé & périodicité définie. les dates de la derniére version et de |a prochaine actualisation
prévue

=2 Grille | Synthése | Résultat détaille | (»

cuit des produits de santé expérimentaux en investigation




Réglementation et assurance
qualité

Enquéte nationale Outils

Utilisation des grilles

Ouif
En grande partie/
Partiellement/

Criteres Non/ Pistes de progres Commentaires

+/- Non

Organiser une démarche pluriprofessionnelle i

C. Gestion des risques a priori

Une étude des risques a priori sur la gestion Réaliser et diffuser I'étude des risques a priori (ex : g'aéli?bir:;pt:!.: d::[!?g::i:ﬁﬂ?;:ﬁ
58 pharmaceutique des EC est réalisée puis réévaluge En grande partie cartographie des risques) avec réévaluations périodiques, en o s _—
- ) ) o - . i ] pluridisciplinaire planifiée pour validation
périodiquement, de fagon collective et interdisciplinaire. indiquant les dates de mise en ceuvre et de réévaluation(s) finale
Assurer le suivi . ) ) ) Actions d'amélioration définies pour
et mettre en Identifier L'étude des risques a priori conduit 4 la proposition Elaborer, diffuser et/ou mettre & jour les documents manquants  chaque risque mais pas encore de plan
| | a priori/ a 539  d'actions d'amélioration et de modalités de suivi de ces Partiellement  ou obsolétes : Plan d'actions et de suivi de I'étude des risques d'action formalisé, ni de modalités de
p ?Ce ’i—‘ ':etour posteriori actions. Mettre en oeuvre et suivre les actions d'amélioration suivi (en attente de validation finale de la
d'expérience cartographie)

Analyser D. Actions d'amélioration _

Il existe un plan d'actions sur le circuit des PSE, qui intégre

recherche de ) .p - ,‘q ) € Archiver les rapports d'audits externes, d'inspections i — - :
causes les actions issues des retours d'expérience, des évaluations ) B . . Plusieurs plans d'actions différents, issus
4 i . ' . o . Elaborer et diffuser le plan d'actions mentionnant l'origine de - i
‘4 . 60 internes (études de risque @ priori, audits internes) et Partiellement . . , o des retours d'expérience et des audits
hiérarchiser ) ) ) N chaque action (retours d'expérience, évaluations internes ou -
externes (inspections, audits externes, enquétes de internes
: ) externes)
satisfaction)
Le plan d'actions précise, pour chaque action, les
61 responsabilités, le calendrier et les modalités de suivi au Oui

mayen notamment d'indicateurs.

Actualiser ce plan d'actions, au moins tous les 2 ans, et indigquer
62 Le plan d'actions est actualisé & périodicité définie. les dates de la derniére version et de |a prochaine actualisation
prévue

=2 Grille | Synthése | Résultat détaille | (»
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Réglementation et assurance
qualité

Enquéte nationale Outils

Utilisation des grilles

Ouif
En grande partie/
Partiellement/

Criteres Non/ Pistes de progres Commentaires

+/- Non

Organiser une démarche pluriprofessionnelle i

C. Gestion des risques a priori

Cartographie des risques en cours

Une étude des risques a priori sur la gestion Réaliser et diffuser I'étude des risques a priori (ex : » - R
i e . q ) i L i PR d'élaboration, derniére réunion
58 pharmaceutique des EC est réalisée puis réévaluge En grande partie cartographie des risques) avec réévaluations périodiques, en o s _—
- ) ) o - . i ] pluridisciplinaire planifiée pour validation
périodiquement, de fagon collective et interdisciplinaire. indiquant les dates de mise en ceuvre et de réévaluation(s) finale
Actions d'amélioration définies pour
Identifier L'étude des risques a priori conduit  la proposition Elaborer, diffuser et/ou mettre & jour les documents manquants  chaque risque mais pas encore de plan
a priori/ a 59 d'actions d'amélioration et de modalités de suivi de ces Partiellement  ou obsolétes : Plan d'actions et de suivi de |'étude des risques d'action formalisé, ni de modalités de
posteriori actions. Mettre en ceuvre et suivre les actions d'amélioration suivi (en attente de validation finale de la

cartographie)

. Analyser D. Actions d'amélioration _
Traiter

X recherche de Il existe un plan d'actions sur le circuit des PSE, qui intégre ) ) ) )
. . ) Arch | rts d'audits ext ,d' cil ) i I )
solutions / causes les actions issues des retours d'expérience, des évaluations reniveries rappo aud . EXEInes, dinspe |olr15l ) Plusieurs plans d'actions différents, issus
barrié 4 i . ' . o . Elaborer et diffuser le plan d'actions mentionnant l'origine de - i
arrieres hiérarchiser 60  internes (études de risque @ priori, audits internes) et Partiellement chaque action [retours d'expérience, évaluations internes ou des retours d'expérience et des audits

externes (inspections, audits externes, enquétes de q P ' internes

satisfaction) externes)

Le plan d'actions précise, pour chaque action, les

61 responsabilités, le calendrier et les modalités de suivi au Oui

mayen notamment d'indicateurs.

Actualiser ce plan d'actions, au moins tous les 2 ans, et indigquer
62 Le plan d'actions est actualisé & périodicité définie. les dates de la derniére version et de |a prochaine actualisation
prévue

=2 Grille | Synthése | Résultat détaille | (»
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Réglementation et assurance
qualité

Outils

Enquéte nationale

Utilisation des grilles

Audit des dossiers pharmaceutiques des essais cliniques

Il s'agit d'un audit de tracabilité sur les dossiers pharmaceutigques etfou classeurs pharmacie des EC.

Les dossiers audités peuvent étre des dossiers papiers etfou informatisés, selon les modalités 2 réponses possibles : 0= Oy Il = Mon MlA = hon applicable
definies dans le secteur EC de la PUI.

Partie Il : Ordonnances et comptabilité nominative
Selectionnez 10 a 30 patients avec au moins 1 dispensation, si possible
parmi au moins 3 essais différents (dont des essais avec preparations si
applicable).

Dossiern®| 1 2 3 4 5 6 7 8 9
Identification de I'essai clinique (nom/n* interne/n* ELDRACT...)
Identification du patient (n® d'inclusion/finitiales...)

A, Inclusion
33 Le Formulaire d'inclusion est disponible.

B. Prescription

Chaque ordonnance indique lisiblement les mentions réglementaires [article
R5132-3 du CSP) [n 40 a 48] -

40 nom et signature du prescripteur
41 date de prescription
42 dénomination du produit preserit
43 posologie
deimim e menl L At HYEA| FHH PR | [y N —— .

Lisez-moi | Informations générales Grille | Synthese | o)
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Réglementation et assurance
qualité

2 outils complémentaires

Audit des dossiers pharmaceutiques des essais cliniques

11 s'agit d'un audit de tragabilité sur les dossiers pharmaceutigues et/ou classeurs pharmacie des EC.

Les dossiers audités peuvent étre des dossiers papiers et/ou informatisés, selon les modalités
définies dans le secteur EC de |a PUI.

3 réponses possibles : [ = [y M = Man MA = Mon applicable

Partie Il : Ordonnances et comptabilité nominative

Sélectionnez 10 a 30 patients avec au moins 1 dispensation, si possible
parmi au moins 3 essais différents (dont des essais avec préparations si
applicable).

Dossiern®] 1 2 3 4 5 6 7 8 9
Identification de I'essai clinigue (nom/n® interne/n* EUDRACT...)
Identification du patient (n* d'inclusionfinitiales...)

Enquéte nationale

Outils

33 Le ire d'inclusion est disponible.

B. Prescription

Chaque ord. indique lisibl les i &gl ires [article
R5132-3 du CSP) (40 3 48)

40 nom et signature du prescripteur

41 date de prescription

42 dénomination du praduit preserit
43 posalogie

En grande partie/
Critéres Partiellement/
Nonf
+/- Non applicable

e des essais cliniques

Eléments de preuve

Commentaires

C._Gestion des risques a priori I

Une étude des risques a priori sur |2 gestion pharmaceutique des EC est
58 réalisée puis réévaluée périodiquement, de facon collective et
interdisciplinaire.

Etude des risques (ex : cartographie des risques) précisant la date de mise en
ceuvre et de réévaluation

L'étude des risques a priorf conduit & 13 proposition d'actions

59 . . . . ;
d et de modalités de suivi de ces actions.

Plan d'actions et de suivi de I'étude des risques

D. Actions d'amélioration

Il existe un plan d'actions sur le circuit des PSE, qui intégre les actions
issues des retours d'expérience, des évaluations internes (&tudes de
risque a priori, audits internes) et externes [inspections, audits
externes, enquétes de satisfaction)

- Plan d'actions mentionnant I'origine de chaque action (retours d'expérience,

évaluations internes ou externes)
- Rapports d'audits externes, d'inspections

Le plan d'actions précise, pour chaque action, les responsabilités, Ie
61  calendrier et les modalités de suivi au moyen notamment
d'indicateurs.

Plan d'actions mentionnant, pour chaque action, les responsabilités, le calendrier
et les modalités de suivi au moyen notamment d'indicateurs

62 Leplan d'actions est actualisé 3 périodicité définie.

- Plan d'actions mentionnant les dates de |a demikre version et de 13 prochaine
actualisation prévue

| Grille | Synthése IENETLEGLE @
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Conclusion : la gestion pharmaceutique des PSE en investigation

Enquéte
aupres des
PUI

Outils
développés

Perspectives

Peu d’outils standardisés
Démarche qualité hétérogene

Souhait d’harmonisation et de collaboration

2 grilles : auto-évaluation et audit de dossier
Validation = outils pertinents, élaborés par et pour les professionnels
Outils complémentaires et interactifs

Conformité BPC + Amélioration de la gestion pharmaceutique
des essais cliniques

Labellisation = outils reconnus et utilisés par tout type d’établissement
Actualisations et nouveaux outils

Elargir le public cible : collaborateurs de l'investigateur, pharmacies
coordinatrices d’essais cliniques

29/04/2021

Circuit des produits de santé expérimentaux en investigation




Questions ou propositions?

* Demandes particulieres ou difficultés ?



Comité technique Innovation

Tableau médico-économique des médicaments anticancéreux

T = T = i G i i i - i &5 i . i w i " i = i - 5 I
. |Date de mise a jour du document 02/03/2021 Avis HAS Prise en charge & 'hépital
T Prix JO o
Dénomination Commune P o Date AMM - Agrément Inscription - P Code ATU/Post " " (HT & I'UCD) pour la
" Specialite Statut " o Date avis P inscription inancement Code Retrocession chai
Internationale Information(s) etude(s) SR ASME CT | collectivites |liste en sus - LES ATU liste en sus et la 1
liste en sus =k : \
rocession
AMM européenne Non pris 8n
Abémaciclib WVerzenios AMM 26/089/2018 Sans objet 12122018 Non Non Sans objet hp MNon Sans objet Sar
Phase Ill Etude MONARCH-2 et 3 chargs
AN péenne
Abémaciclib Verzeni os AMR 26/08/2018 V Inexistante 121122018 Oui Non Sans objet | Dans le GHS Non Sans obiet 1
Phase Il Etude MONARCH-2 et 3
Alpelisib Pigray AMM AMM européenne 27/07/2020 Insuffisant Sans objet 20/01/2021 En attente En attente En attente Post-ATU CALPEOD1 Oui Sans objet Sar
Présentation Liste ete -~ Glossaire 7] [T [ [ >
Sélectionnez une destination et appuyez sur ENTREE ou cliquez sur Coller | || M 40% (—r L}

v’ Fichier permettant de répertorier la liste des spécialités pharmaceutiques disponibles dans le traitement des cancers et leur
information médico-économiques (indications, statut, avis CT, agrément aux coll., modalités de prise en charge ...)

v’ Collaboration inter-régionale depuis 2017: OMéDIT Normandie, Bretagne, Pays de La Loire et Hauts de France (plusieurs réunions
téléphoniques coordonnées par Normandie, relecture compléte et mise a jour du tableau 1¢" semestre 2020)

v' Mise a jour mensuelle
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Fiches de bon usage « anticancéreux par voie orale »

v Format inter-régional pour les « Fiches patients »

I om

Avapritinib AYVAKYT®

QU’EST-CE QUE AYVAKYT® AVAPRITINIB?

- Anticancéreux utilisé dans le traitement de certains types de cancers digestifs.
- Prescrit et renouvelé par votre médecin spécialisé en cncologie.
= Disponible en pharmacie hospitaligre aprés autorisation.

l;;__'___h‘.
che Patient }
janwier 2021 I/A\)\

L

Comprimés dosés & 100 mg, ronds, blancs, avec les inscriptions bleues « BLU » d'un cété et
« 100 » de |"autre.
& - Conservez & unes température ne dépassant pas 30°C, hors de la vue et de |a portée des enfants.

6 = Me sortez pas les comprimés du flacon pour les mettre dans un pilulier.
Lavez vous soigneusement les mains avant et aprés chagque manipulaticn des comprimés.

:ﬁ: - MNe jetez pas les boites entamées, merci de les rapporter a votre pharmacien.

COMMENT PRENDRE CE MEDICAMENT 7

»
Dose par R
jour PP L -1 = wensreseness COMPrimMeés
A remplir avec aide UMNE prise par jour le matin
dun Pfﬂfﬂ{r'oﬂne! de Quand ? h en dehors des repas
sante”> . premmmmmirmmmt . (au moins 1 h avant ou 2 h aprés la prise de nourriture)

. de préférence a la méme heure chaque jour
Renseigné avec

sefon Mordonnance du Comment ? I'autre, chaque jour au méme moment de la journge.
Me pas macher, ni couper, ni &craser, ni dissoudre.

Avalez les comprimeés entiers, avec de 'eau, l'un & la suite de

WVous pouvez vous aider du carmet de suivi* et d'un calendrier pour repérer les prises
M arrérez jamais ou ne modifiez jamais le rythme de prise de votre traitement sans ["avis de votre medecin
+* Cette fiche n'est pas une ordonnance, référez vous 3 votre ordonnance la plus récente.

QUE FAIRE EN CAS D’OUBLI OU DE VOMISSEMENT ?

QUELS EFFETS INDESIRABLES PEUVENT SURVENIR AVEC AYVAKYT® AVAPRITINIB ?

En cas d'oubli depuis moins de 16h, prenez immédiatement la dose cukbliée et continuez votra

A traitement habituellement.

En cas d'oubli depuis plus de 16 h, ne prenez pas la dose mangués ni de dose double.

(o)
En cas de vomissement, ne prenez pas de nouvelle dose. Prenez simplement la dose suivante
comme prévu le lendemain. Pensez & noter tout oubkli ou vemissement dans votre carnet de suivi®,

INTERACTIONS AVEC D’AUTRES MEDICAMENTS ET/OU VOTRE ALIMENTATION

veérifiez avec votre médecin et votre pharmacien que les médicaments (prescrits ou non) etfou

autres substances (aliments, plantes, probictiquas, huiles essentielles, compléments alimentaires...)
que vous utilisez sont compatibles avec votre traitement. Des interactions peuvent avoir une

influence sur I'efficacité de votre traitement ou la survenue d'effets indésirables.

Vous et votre partenaire devez utiliser une méthode de contraception efficace pendant
toute la durée du traitement et pendant au moins 4 semaines aprés la derniére dose
“Carnet de suivi disponible sur ies sites www. omeditbretggne fr ou wiww omedit: iaigire.
. - S ara N BRETAGNE
Fiche Patient — Awapritinib — V2 — Janwvier 2021 O e a e

EO0MEDITs Bretagne, Normandie et Pays de la Loire PAYS DE LA LOIRE

Comme tous les médicaments, ce médicament peut entrainer des effets indésirables mais il est possible
que vous n‘en éprouviez aucun

Effets indésirables Prévention
Mangez lentement et fractionnez votre alimentation en plusieurs repas légers.

= ) Mausées, vomissements,
Evitez les aliments gras, frits et épicés. Buvez plutdt entre les repas.

perte d'appetit
Pensez & bien vous hydrater : au moins 2 litres d'eau par jour ;
Diarrhées Favorisez une alimentation pauvre en fibres (féculents, carotte, banans..) ;
Evitez certains aliments pouvant augmenter le transit intestinal (café, boissons
glacées, laitages, alcool, fruits-Isgumes crus, céréales, gras, Epices. ).

Constipation Pensez & bien vous hydrater : au meins 2 litres d'eau par jour ;
P Favorisez une alimentation riche en fibres (Isgumes verts, fruits et fruits secs)

B 5

4 . X Favorisez une alimentation saine et pensez 3 bien vous hydrater .
& Fatigue, vertiges, maux . . -
. N Respectez des temps de repos dans la journée mais essayez de conserver une
de téte e i . .
activité méme modérée (marche). Soyez prudent pour la conduite automaobile.

- . Evitez les vétements serrés. Maintenez une alimentation a faible teneur en sel.
Gonflement du visage et B N _ n -
E En cas de gonflement des jambes, élevez les pieds en position assise et portez des

des membres (cedémes) bas de contention. Surveillez régulidgrement votre poids.
. . Utilisez un nettoyant doux sans savon, ni parfum et un créme hydratante plusisurs
Eruption cutanee ; . ~ ~ . .
. fois par jour. Evitez I'eau chaude. Séchez votre peau par tamponnement.

= Sécheresse ; B N

. Evitez les expositions au soleil, protégez-vous si vous devez le faire (vétements
5 Picotement, rougeur, - S

protecteurs, chapeau, écran solaire indice = 50).

ﬁ?:::i:‘s:: "::;E:T;al?:; Me portez pas de vétements trc'pp serres. Evitez si possible les travaux irrilant? pour
des pieds) les mains, les pansements adhésifs, la station debout et les marches prolongées.
Une consultation chez un pédicure-podologue peut Etre utile.
En cas de saignements buccaux, préférez une brosse & dents souple. Me pas

‘ Saignement inhabitusls prendre certains médicaments sans avis médical (ex - aspirine, antiinflammatoire

. M - N
. non stéroidiens camme Vibupraféne_ ).
Seuls cerrains des effets indésirabies les plus fréquents sont listés ci-dessus. Pour en saovoir plus, reportez-vous 4 i notice de votre
‘@i meédicament ow demandez conseil d votre medecin ou voire pharmocien.
= Vous pouvez galement poser une question cupres de votre centre régional ds igilancs ou déciarer tout sffet indSsirabis
sur le site : signalement-sante. gouv. fr

o & e : : - ; . .
Dans tous les cas, pensez 3 faire pratiguer les examens biclogiques prescrits par votre médecin.

QUE FAIRE EN CAS DE SURVENUE D’EFFET(S) INDESIRABLE(S) ?

Prenez les médicaments prescrits contre les effets indésirables en respectant les doses

.

Respectez les mesures de prévention

.

Contacts utiles :

Contactez rapidement votre médecin en cas de : N
Troubles de la wue (vision floue ou trouble, sensibilité a la lumiére) "
Maux de téte inhabituels

Semnelence cu faiblesse importante d'une partie de votre corps

Troubles de la mémeire, changements d’humeur inhabituels, confusion
Saignements, selles noires

Essoufflement, prise de poids trés rapide

Changements de votre rythme cardiagque, vertiges

Gonflement, rougeur et douleur des mains et/ou des pieds

Tout effet indésirable persistant ou s'aggravant

Remarqgues :
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Fiches de bon usage « anticancéreux par voie orale »

v" Format inter-régional pour les « Fiches professionnels »
PRINCIPALES INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES 14 e e T e s

Vé m u r.a fé n i b Z E LB o RA F ® Fiche Professionnels de santé = Inducteur CYiP3AL ; inhibiteur CYPLAZ, CYP2CS, P-go ef BCAP
V3, janvier 2021

Niveau Medicaments concernés Nature de I"interaction médicamenteuse

MEcamsMmE D'ACTION ET INDICATIONS ANMM 1

Inducteurs du CYP3AL g = Diminution des concentrations plasmatigues (C7) en wémurafénib
+ Thérzpeutique ciblée - inhibiteur de la protéine kinase BRAF mutée qui intarvient dans Iz prolifération [k Carbamazépine, phénytoine, rifampicine, 4 1 i i satian inéwvi
=l q B P q =] rifabutine {imefficacité) = Surveillance =i association inévitable
cellulaire
Association Inhibiteurs puissants du CYP3A4 . - —
= Indication : traitement en monothérapie des patients adultes atreints d’un mélanome non résécable déconseillée Inhibiteurs de protéases, antifangiques azolés... A C° vémurafénib (toxicité)
ow métastatique et porteurs de la mutation BRAF V600 Substrats du CYPLAZ
_ _ : Agomélatine, duloxétine, mélatonine, A C° substrats [toxicité)
PRESENTATION ET CARACTERISTIQUES 1-2 PRESCRIPTION ET DISPENSATION théophylline. .
= Boite de 56 comprimés pelliculés de 240 mg -« Prescription hospitaligre {liste |} réservée aux Warfarine A C° warfarine (risque hémarragique)
i "1. col‘ll:lltlol'lll'hﬂ a l'unité (7 plagquettas de S CD:TIDFII'I'I&]. spécizlistes en oncologie ou aux médecins . . Su.bstlals -:I_e Ifa P-gp . . R
Comprimée ovale de couleur roseforange péle portant compétents en cancérologie Digoxine, dabigatran, aliskiren, ambrisentan, Risgue d° A C° substrats
Finscription « WVEM = sur une face. colchicine.

Substrats de la BCRP

= Conservation & température ambiants, ne pas = Surveillance particuligre pendant le traitement Méthotrexate, mitoxant.rone, rosuvastatine. . Risquea d* A C° substrats
déconditionner dans un pilulier. + Dispensation en pharmacies de ville +) . Sl_ul.:stlass du C\"'P2C-B Risque d* 7 C* substrats
épaglinide, vérapamil, zopiclone...
Posologie initiale : 960 mg deux fois par jour, soit 4 comprimés de 240 mg matin et soir A prendra en Phytothérapie, tisanes, huiles essentielles, 5 A évaluer au cas par cas a I'aide des bases de données disponibles
Powrsuite du traitement jusqu’a progression de la maladie ou survenue d'une toxicité inacceptable compte millepertuis, tabac (HEDRIME)

BCRP : protéine de résistance ou cancer du s&in | P-go - glycoprotsine-2

Adaptation possible selon le grade CTC-AE des effets indésirables Maodalités de prise : 2 prises/jour Interactions a évaluer en consideérant fa liste compiéte des traitements associes, y compris en automeédication
= (voir § 4.2 RCP) {idéalement 12 heures entre chaque prise) Drautres interactions peuvent exister (liste non exhaustive) - Contactez voire OMEDT ouw votre CRPV si besoin
5 “”” = IR légere/modérée : aucun ajustement posologique a heure fixe,
ﬁ = IR sévére : surveillance étroits au cours ou peu de temps aprés un repas = o
a EeyreriTs & ovelar e s, GESTION DES PRINCIPAUX EFFETS INDESIRABLES (EI)
-E ." = IH légére : aucun ajustament posologigue sans &tre crogueés ou Scrases Toxicité Conduite & tenir
= = IH modéréefsévére : surveillance étroite Gastro-intestinale
g . . . . Traitement antiémétigue et réhydratation selon |a sévérité (se référer a la fiche gestion des E17)
= Encas d'oubli : la dose cubliée peut &tre . B N PR N N N . " N
g — o - Nausées, vomissaments, Avis spécialiste pour adaptation du Traitement ou interruption si grade 2 2 (2 3 vomissements/],
o - Grade 1 ou grade 2 tolérable : maintien de Iz posclogie initiale ijusqu a_ e‘ures.avant adaos= perte d'appétit, dysgueusie diminution des prises alimentaires sans perte significative de poids, déshydratation ou
- - Grade 2 intolérable ou grade 3 : suivante ; veiller a toujours respecter un malnutrition ; voir § 4.2 du RCP)
© 19 apparition : interruption du traitement jusqu’au retour & un grade intervalle minimum de 4h entre deux prises Traitemnent symptomatique selon sévérité = anti-infectieux selon éticlogie?®
g £ 1 puis reprise & 720 mg 2x/jour (ou & 480 mg 2=/jour si dose déja (risque de su_nflnsagei_ Le noter dans le Diarrhée, constipation SL:II'VEH Iancg si p.lus de 4 selles/] ou moins d,? 3 sn?ll_es!."sernalne . .
réduite) ; 2é™ gpparition - interruption du traitement jusqu’au retour & carnet de suivi>. Réhydratation si grade = 2 (+ 7 selles/]) ; avis spécialiste pour adaptation du traitemeant ou
_ S - e e interruption {voir § 4.2 du RCP) + surveillance (NFS, figvre)
un grade < 1 puis reprise & 480 mg 2=/jour (ou arrét définitif si dose déja T P
réduite & 480 mg 2=/jour ) ; 3% gpparition : arrét définitif = En cas de vomissement : ne pas prendre de are
- Grade 4 : interruption du traitement jusqu’au retour & un grade £ 1 nouvelle dose, poursuivre le traitement & Eruption cutanée, prurit, Antalgiguss = émollisnts * dermocorticoides = traitement des surinfections s=lon la séwerité?
puis reprise & 480 mg 2x/jour (sauf si dose déja réduita) ou arrét définitif I'heure habituslle de la prochaine prise. Le Sécheresse, photosensibilité Grade = 3 : avis specialiste pour adaptation du traitement ou interruption (voir § 4.2 du RCP)
noter dans le carnet de suivi?. Musculo-squelettigue

Traitement sympromatique par paracétamaol. Supplémentation possible par calcium, magnésium

Arthralgies, myalgies &t vitarmine BE

SURVEILLANCES SPECIFIQUES !
- ) Troubles généraux
# Fonction cardiaque

- ECG (alicngement QT}

- lonogramme {magnésiem)

Surveillance au bout d'um mois de traitement, sprés toute modification posclogigue (st en i X . . L

cas d'IH, durant les 3 premiers mois, puis tous les 3 mois ou plus fréguemment selon indication Fatigue, vertiges, céphalées Rechercher une anémie

clinique - baisse d’élimination) [voir & 4.2 RCP pour adaptation posologique)
N En cas de prise de poids rapide 2t inattendue, mise en place d'un traitemeant symptomatigue si

4 Fonction rénale - [ . . Edémes des mambres 5 ire (diuréti

bt Surveillance selon indication clinique durant le traitement necassaire (diurétique)

Creatininemie

. Hypersensibilité Arrét définitif du traitement

# Fonction hepatigues

N . e Surveillance mensuelle ou selon indication clinigue durant le traitement
Transaminases, PAL bilirubinémie

Utilisation avec prudence en cas d’administration concomitante ou ségueantielle avec une
radiothérapie

# Ophtalmigue Information patient pour aute-surveillance (risgue d uveite, d'occlusion de la veine
rétinienns)

Doutres El peuvent surnvenir (fiste non exhaustive, voir RCP)
@ Pensez a déclarer tout effet indésirable & votre CRPV et/ou d les contacter en cas de gquestion

Contraception efficace pendant |2 traitemeant 1 jusqu’a 6 mois 2prés arrét du traitemeant Voir la « fiche Patient » correspondante pour les conseils specifiques d donner aux patients

- Dermatologique Evaluation dermatclogigue tous les 3 mois 2t jusqu'ad & mois aprés arrét du traitement
# Femme en dge de procréer

& GrossessefAllaitemant Traitement non recommandé pendant Ia grossesse et allaitemeant

D -pep om0,

Pour plus d'information, se reporter aux sources suivantes [consultées le 24/12/2020) -1 - BCP ; 2 - Bt IT ; 3 - BSP ANSM ; 4 - Thésgurus 1t de ARSI
5 - Fiches « Aide a la prisa en charge des E1 chimio-induits » et carnet da suivi disponibles sur www omadithretasne fr ou wew omedit-paysdelaloirs fr

Fiche Professionnels de santé — Vémurafénib — V3 — lanvier 2021 d t I;‘;*;_"’";;“E“_
@0MEDITs Bretagne, Normandie et Pays de la Loire O m e ‘ SE LA LGIRE Fiche Professionnels de santé — Vémurafénib — V3 — Janvier 2021 ©O0OMEDITs Bretagne, Normandie et Pays de la Loire 242




Il Primo-prescription de chimiothérapie orale

File active de patients en 2020 ?
Total sur 10 établissements : 3723 patients
Valeur maximum : 1211 patients
Valeur minimum : 9 patients

Nombre de PPCO en 2020 ?

Total sur 10 établissements : 1459 consultations
Valeur maximum : 777 consultations

Valeur minimum : 9 consultations




m Expérimentation nationale de suivi a domicile des patients sous
anticancéreux oraux

Article 51 LFSS 2019
3 sites expérimentateurs en Normandie :

CLCC Becquerel en pilote (début inclusions sept/oct)
CLCC Francois Baclesse et Polyclinique de |la Baie (début inclusions 2022)

Circuit pluri-professionnel en 6 étapes (prescription,
accompagnement éducatif, primo-dispensation, renouvellement
de délivrance et télésuivi)

Normandie e>



Expérimentation nationale de suivi a domicile des patients sous

anticancéreux oraux

INITIATION DU TRAITEMENT (ENVIRON 1 MOIS JUSQU'ALA FIN DU TER CYCLE DE TRAITEMENT)

R 9

\'j acherche les dventueiiss RtTlOCESSION
1% INTERVENTION Meractions madicamentauses Les médicaments ef
PHNIMACEUYIOU( svec i= pharmacen d'offione réserve hospitaliens sont
& pharmaoen hops chonsi par le patient dispansds par
S Mact ave L& cas &chéant il propos= des pharmacen hospl ahes
;.h MBI ¢ 1n1fu ne ernatives thérapeutique
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Expérimentation nationale de suivi a domicile des patients sous
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GT « Mise en sécurité du patient sous chimiothérapie orale »

_Omed t— 80

Objectif : création d’outils pratiques et faciles d’utilisation afin d’aborder les

différentes toxicités des CO en lien avec les fiches de bon usage « anticancéreux
par voie orale »

N’a pas vocation a travailler sur 'organisation ou la mise en place de 'ETP

Travail conjoint avec Planeth patient, réseau de cancérologie, porteurs de programme
d’ETP, URPS, France Assos Santé, Promotion Santé Normandie

Outils définis via des questionnaires a destination des professionnels de santé
libéraux et patients

Exemple d’outils :

Supports généraux : cartographie des ressources disponibles dans la région, outils
pratiques de gestion des CO au quotidien

Supports spécifiques sur les principales toxicités dont des supports
d’entretien/d’animation (digestives, cutanée, muqueuse, cardiaque, hématologique)

Normandie e>



SCAD ONCO — comite scientifiqgue (18 février 2021)

COPIL « chimiothérapies orales » mis en place en 2017 avec 4 axes régionaux :
1. Standardisation d’un modele de parcours de prise en charge des primo-prescriptions au

niveau régional
2. Formations des professionnels de santé
3. Outils connectés

4. Evaluation de I'impact des prises en charge par un programme de recherche

-~

Souhait en janvier 2019 de déposer un projet FEDER
e Télésurveillance des patients sous chimiothérapie orale et injectable

~
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[Coordination régionale : COPIL « SCAD ONCO »




SCAD-ONCO

Projet de télémédecine comportant trois axes principaux :

. fcé_lésurk\)lleillance des patients pris en charge en ambulatoire par traitement anticancéreux oral et/ou
injectable,

* coordination des professionnels de santé hospitaliers et du secteur primaire,

* information et formation des patients et des professionnels de santé, notamment libéraux, aux
chimiothérapies orales et/ou injectables et a leur environnement (maladie, soins de support...).

/Le Projet participe au renforcement et des outils régionaux existants qui permettent la coordination des \
professionnels de santé impliqués dans la gestion des parcours de soins complexes

a la mutualisation des outils / harmonisation des PEC a destination des professionnels de santé notamment
de ville et des patients

* dans un objectif de prévention / gestion des toxicités des chimiothérapies orales et/ou injectables et
\ d’accompagnement des patients traités : au travers de contenus et via des organisations unifiés Y

Bénéfices attendus

* Meilleur suivi ambulatoire des patients : moindre recours aux soins non programmeés (hospitalisations...)
e Autonomisation des patients

* Implication accrue des professionnels de santé libéraux



Point de situation

Contrat de communication de savoir-faire signé avec l'institut Curie en novembre 2020

Intégration des regles dans la solution de télésurveillance régionale de Normandie (SCAD Onco)

» 10 spécialités encodées sur 64 disponibles : Docétaxel, Paclitaxel, Palbociclib, Everolimus, Imatinib, Olaparib,
Ibrutinib, Vinorelbine, Temozolamide, Pazopanib, Capecitabine, Abiratérone

Test de la version beta de I'outil prévu fin mars par Becquerel + Baclesse + autre(s) centre(s) (sur une spécialité / si
organisation conforme au cahier des charges)

Déploiement régional fin du 1" semestre sur 'ensemble des ES adhérents NeS de la région qui le souhaitent

2019 2021

Aujourd’hui

oétiton o (EEENGRGHGRREIN -5 >0/
Mise en ceuvre des régles _ 1/7/2019 - 31/12/2019

Déploiement de la solution, formation et premiers usages sur les ﬁ 1/1/2020 - 30/6/2020

Tests du dispositif, évaluation et ajustement l | 1/7/2020 - 31/12/2020

Validation du fonctionnement en routine, déploiement régional _ 1/1/2021-
Evaluation du dispositif & vocation de recherche 31/12f2021




Questions ou propositions?

* Demandes particulieres ou souhaits ?



Merci a vous !



