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Introduction

En 2010, on estimait a 500 000 expérimentateurs d’héroine en France
métropolitaine parmi les 11-75 ans (1) et on considére qu’il y a 150 000 a 180 000
usagers réguliers d’héroine en France (2). L’expérimentation correspond a au moins
un usage au cours de la vie. L’héroine fait partie de la famille des opiacés au méme
titre que la morphine et la codéine. Ce sont des produits obtenus a partir de I'opium
dont 'une des caractéristiques est la faculté d’induire une dépendance psychique et
physique. Selon I'Institut Nord-Américain des Drogues (NIDA), I'addiction est une
affection cérébrale chronique, récidivante, caractérisée par la recherche et 'usage
compulsifs de drogue, malgré la connaissance de ses conséquences nocives (3). En
outre, la dépendance est l'assujettissement a une drogue, a une substance
toxicomanogene, se manifestant lors de la suppression de cette derniére par un
ensemble de troubles physiques et/ou psychiques (4).

Les médicaments utilisés dans la dépendance opioide (ATC NO7BC)
commercialisés en France sont peu nombreux. La méthadone sous forme sirop est
arrivée sur le marché en 1995, suivie de la buprénorphine (SUBUTEX®) en 1996. La
méthadone sous forme gélule est apparue plus tard en 2007, enfin I'association
buprénorphine/naloxone (SUBOXONE®) a été commercialisée en 2012.

L’Observatoire Frangais des Drogues et des Toxicomanies (OFDT) indique
dans son tableau de bord annuel « Traitements de substitution aux opiacés »
gu’entre 2010 et 2015, approximativement 150 000 patients bénéficient d’un
traitement substitutif aux opiacés (TSO) en ville (5). Pres des deux tiers se voient
prescrire la buprénorphine haut dosage (BHD) hors SUBOXONE®, un tiers des
patients sont sous méthadone et environ 7 000 ont des délivrances de
SUBOXONE®. En outre, 75% des patients bénéficiant d’'un TSO sont des hommes
et 43% sont affiliés a la Couverture Maladie Universelle (CMU).

Enfin, le principal risque lié aux TSO est celui de décés par surdose. En effet,
en 2014, la méthadone et la BHD sont incriminées dans 55% des déces liés a
'usage abusif de substances opiacées (5). C’est pourquoi, le pharmacien d’officine,
de part ses nouvelles missions et les délivrances généralement hebdomadaires, se
doit d’accompagner le patient dans la connaissance et la surveillance de son
traitement, notamment par le biais des entretiens pharmaceutiques. Cet
accompagnement est en effet bénéfique puisque I'observance est meilleure chez les
patients ayant participés a ces entretiens et ils ressortent satisfaits (6)

Comment réduire ce risque potentiellement mortel ? Quelle place peut avoir le
pharmacien d’officine dans la prise en charge globale d’un patient sous TSO ?
Comment organiser des entretiens avec ces patients, quelles informations
transmettre et avec quels outils ? Telles sont les questions auxquelles cette thése se
propose de répondre.
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Pour répondre a ces questions, dans une premiére partie, nous nous
pencherons sur les entretiens pharmaceutiques existants dans le but d’en ressortir
les points a travailler. Puis, dans une deuxiéme partie nous développerons les
connaissances élémentaires concernant les différents médicaments utilisés dans la
dépendance opioide disponibles en France. Enfin, dans une derniére partie, nous
réfléchirons a l'organisation de consultations pharmaceutiques et nous évaluerons
'intérét de ces entretiens via le retour des patients, de I'équipe officinale et de
'investissement personnel.
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PARTIE 1 : ETAT DES LIEUX DES ENTRETIENS
PHARMACEUTIQUES
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Dans cette partie, nous allons définir ce qu’est un entretien pharmaceutique. Puis
nous détaillerons les dispositifs déja existants. Enfin, nous établirons le bilan de cet
accompagnement.

I) Les entretiens pharmaceutiques : une prise en charge optimale
des patients

A) Définition et principes fondamentaux des entretiens pharmaceutiques

1) Définition des entretiens pharmaceutiques

La convention nationale des pharmaciens titulaires d’officine signée le 4 auvril
2012 par TUNCAM (Union nationale des caisses d’assurance maladie) et les trois
syndicats représentatifs des pharmaciens a pour ambition de mettre en avant le role
du pharmacien en santé publique (7). En effet, cette convention souligne
limportance de la qualité de la dispensation qui se focalise notamment sur
laccompagnement des malades chroniques et la prévention des risques
iatrogéniques, formalisé par un entretien pharmaceutique (7). Les avenants n°1, n°4
et n°8 publiés respectivement le 27 juin 2013, le 2 décembre 2014 et le 28 juin 2016
ont permis de définir et d’encadrer cette notion d’entretien pharmaceutique (8). La
convention nationale définit les entretiens pharmaceutiques comme « l'un des
principaux moyens permettant aux pharmaciens d’assurer la prise en charge
personnalisée et optimale du patient » (9). En d’autres termes, il s’agit d’'un entretien
proposé aux patients atteints d’'une maladie chronique dans le but d’expliquer le
traitement afin qu’ils le comprennent et qu’ils y adhérent. Actuellement, les entretiens
sont proposés aux patients sous traitement chronique par AVK (antivitamine K), aux
patients asthmatiques, ainsi qu’aux patients sous AOD (Anticoagulants oraux
d’action directe) (8).

Les objectifs de cet accompagnement sont les suivants (9) :
- Améliorer 'observance des patients pour éviter les risques iatrogéniques ;
- Améliorer la qualité de vie des patients ;
- Améliorer 'observance pour améliorer I'efficacité des traitements ;
- Valoriser le r6le de conseil et d’expertise du pharmacien ;
- Réaliser des économies.

2) Les grands principes de l'accompagnement pharmaceutique du
patient

L‘accompagnement pharmaceutique du patient est fondé sur trois principes
fondamentaux (8).
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Le premier principe est le suivant : « le bon usage du médicament est favorisé
par la précision et la pertinence des informations et des recommandations qui sont
dispensées aux malades ».

Le second principe indique l'objectif ultime de ces entretiens : il s’agit « de
garantir les meilleures conditions d'initiation, de suivi, d'observance et d'évaluation du
traitement ».

Enfin, le troisieme et dernier principe formalise les informations pertinentes
que les pharmaciens se doivent de transmettre, a savoir :
- La posologie, y compris la posologie maximale pour les médicaments a prise
modulable ou a posologie non précisée sur 'ordonnance ;
- La durée du traitement ;
- Les précautions d’emploi ;
- Les informations nécessaires au bon usage du médicament ou du dispositif médical
délivré ;
- Les informations nécessaires lors de la substitution d’'un médicament générique a
un princeps ;
- Les éventuelles précautions particulieres a prendre ainsi que tout renseignement
utile a la bonne compréhension du traitement par le patient ;
- Les analyses biologiques indispensables a [linitiation, a la surveillance et a la
poursuite de certains traitements.

B) Prérequis a I'entretien pharmaceutique

L’accompagnement pharmaceutique réalisé par le pharmacien nécessite une
bonne préparation et doit se dérouler dans un espace de confidentialité. En effet, le
pharmacien doit dans un premier temps prendre connaissance du déroulement de
I'entretien, du contenu des informations qu’il devra transmettre pour mener au mieux
les entretiens. Puis, il faut identifier les patients a intégrer dans cette démarche
d’accompagnement pour recueillir leur consentement, cela peut se faire lors d’'une
délivrance au comptoir par exemple. En outre, il est possible de faire connaitre cette
nouvelle mission du pharmacien aux patients concernés par I'intermédiaire d’affiches
informatives ou de dépliants. De plus, dans une démarche de qualité, un pharmacien
référent pour la réalisation des entretiens pharmaceutiques peut étre désigné afin
que les patients rencontrent la méme personne lors des entretiens successifs. Il est
important de préciser que seul un pharmacien inscrit a I'Ordre National des
Pharmaciens peut mener ces entretiens, cependant les autres membres de I'équipe
officinale (préparateurs, étudiants en pharmacie) peuvent y participer avec I'accord
du patient. Enfin, la durée des entretiens n'est pas définie dans la convention, le
pharmacien peut faire varier la durée des entretiens en fonction du patient s'il le juge
nécessaire.
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C) Les circonstances de I'accompagnement

Cet accompagnement nécessite la réalisation de deux entretiens lors de la
premiere année (8). Ces entretiens ont notamment pour objectif d’apporter des
conseils au patient, évaluer ses connaissances sur son traitement et le faire adhérer
a son traitement. Puis, concernant les années suivantes, 'accompagnement prend la
forme d’un entretien annuel et de deux suivis de I'observance (8). En effet, le suivi
s’appuie sur un questionnaire semi-standardisé de 6 questions permettant d’évaluer
I'observance du patient et donc son adhérence et son implication dans sa pathologie.

D) Déroulement classique d’'un entretien

Lors de l'entretien, il est nécessaire d’ajuster le niveau des renseignements
fournis en fonction des connaissances et de la capacité d’assimilation du patient. En
effet, le premier entretien peut permettre de recueillir les informations et de poser les
bases et les entretiens suivants d’apporter des précisions, des compléments et des
rappels (10, 11, 12).

L’accompagnement du patient lors des entretiens est composé de trois
parties. Tout d’abord, le recueil des informations concernant le patient comme le nom
et prénom, I'age, le numéro de sécurité sociale, le régime d’affiliation, 'adresse, les
spécialités prescrites et les noms des médecins qui le suivent. Ensuite, il faut
informer le patient sur les notions liées a son traitement et lui apporter des conseils.
Cette partie fait I'objet d’une évaluation par le pharmacien de l'assimilation des
informations par le patient selon trois niveaux: « Acquise (A) », « Partiellement
Acquise (PA) » et « Non Acquise (NA) ». Enfin, l'entretien se conclut par
d’éventuelles questions du patient et par la proposition d’'une date pour I'entretien
suivant (10, 11, 12).

E) Suivi de I'observance

Cet aspect de [Il'accompagnement pharmaceutique permet d’évaluer
'observance du patient au travers de six questions fermées basées sur le
questionnaire de Morisky (8) (figure 1). Chaque réponse positive vaut 1 point. Un
score de 6 équivaut a une bonne observance, un score de 4 ou 5 a une faible
observance et un score inférieur ou égal a 3 a une non-observance. Un score de 5
ou moins permet d’identifier les contraintes en lien avec le traitement, pour en
discuter avec le patient et apporter une solution. Cela justifie aupres du patient la
nécessité de poursuivre cet accompagnement.
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NOM du Patient : ..eueeveereninenieirnenineenennns Date: .../... /... oui non

o Ce matin, avez-vous oublié de prendre votre médicament ? O O

9 Depuis la derniére consultation, avez-vous été
en panne de médicament? O O

O Vous est-il arrivé de prendre votre traitement avec retard
par rapport a I’heure habituelle? O O

O Vous est-il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que,
certains jours, votre mémoire vous fait défaut ? O O

9 Vous est-il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que,
certains jours, vous avez I'impression que votre traitement vous
fait plus de mal que de bien? O O

0 Pensez-vous que vous avez trop de comprimés a prendre ? O O

Figure 1. Questionnaire de Morisky de suivi de I'observance (8)
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) Principales informations transmises lors des entretiens
actuellement réalisés en pharmacie de ville

Comme il n'existe pas de travaux publiés sur les consultations pour les
patients sous TSO, nous avons recherché les informations véhiculées dans les
autres prises en charge.

A) Accompagnement des patients sous antivitamine K

Le guide d’accompagnement des patients sous antivitamine K informe le
patient sur 7 grands thémes liés a son traitement (10).

Le premier point abordé correspond aux principes du traitement et englobe :
- Le réle de 'AVK;
- Pourquoi le traitement a été prescrit ?
- La notion de marge thérapeutique étroite ;
- Les risques hémorragiques en cas de surdosage et thrombotiques en cas de sous-
dosage ;
- La posologie prescrite ;
- Les horaires d’administration a respecter ;
- Que faire en cas d’oubli ?
- L'importance de I'observance ;
- L'importance de la surveillance.

Puis, les principes de la surveillance biologique sont exposés. Il faut donc
communiquer sur la définition de I'INR (International Normalized Ratio) et a quoi il
correspond, sa cible (généralement entre 2 et 3), la fréquence des contrbles et les
horaires des contréles.

Le point suivant souligne I'importance de la connaissance et de la surveillance
des signes évocateurs d’'un surdosage par le patient: signes de saignement
(gencives, nez, hématomes, sang dans les urines, dans les selles, selles noires,
vomissements sanglants, fatigue, céphalée, malaise)

Ensuite, il faut informer le patient sur les interactions médicamenteuses. En
effet, beaucoup de médicaments peuvent influer sur 'INR et sa stabilité, c’est
pourquoi les patients ne doivent pas recourir a 'automédication sans avis médical ou
pharmaceutique.

Le patient doit également connaitre les aliments riches en vitamine K méme si
aucun aliment n’est interdit.

En outre, le patient doit étre sensibilisé a avertir tous les professionnels de
santé qu’il prend un traitement AVK. Une carte mentionnant que le patient prend un
traitement AVK permet de faciliter cette communication auprés des médecins,
dentistes, infirmiers, anesthésistes, kinésithérapeutes, pharmaciens, etc.
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Enfin, le patient doit savoir que les injections intramusculaires sont contre-
indiquées avec son traitement.

B) Accompagnement des patients sous anticoagulants oraux d’action
directe

Le guide d’accompagnement des patients sous AOD informe le patient sur 9
grands thémes liés a son traitement (11).

Ces thémes sont les suivants :
- Principes du traitement (réle de 'AOD, pourquoi le traitement a été prescrit,
importance de I'observance, importance de la surveillance, risques hémorragiques et
thrombotiques, posologie prescrite, horaire d’administration a respecter, que faire en
cas d’oubli ?) ;
- Observance (questionnaire de Morisky) ;
- Suivi de la fonction rénale et de 'hémoglobine ;
- Surveillance et connaissance des signes évocateurs d'un surdosage (signes
hémorragiques) ou d’'un sous-dosage (signes de phlébite, d’embolie pulmonaire,
d’AVC (Accident Vasculaire Cérébral)) ;
- Interactions médicamenteuses: le patient ne doit pas avoir recours a
'automédication sans avis médical ou pharmaceutique) ;
- Point de vigilance : un poids faible est un facteur de risque de saignement ;
- Alimentation : il 'y a pas d’aliment interdit, néanmoins le patient doit savoir que le
rivaroxaban (15 et 20 mg) doit étre pris au cours du repas ;
- Information des professionnels de santé: le patient doit avertir tous les
professionnels de santé qu’il prend un AOD ;
- Les injections intramusculaires sont contre-indiquées avec les AOD.

C) Accompagnement des patients asthmatiques sous traitement de fond

Le guide d’accompagnement des patients asthmatiques sous traitement de
fond informe le patient sur 5 notions liées a son traitement et sur les facteurs
déclenchants de I'asthme (12).

Ces notions sont les suivantes :
- Les principes du traitement : le patient asthmatique doit savoir le mode d’action des
traitements et distinguer le traitement de la crise et le traitement de fond permettant
le contréle de 'asthme
- Les principes de la technique d’inhalation : le patient doit connaitre la technique
d’inhalation pour assurer une administration efficace
- Adhésion au traitement : évaluation de I'observance au travers du questionnaire de
Morisky pour identifier les contraintes et apporter des solutions
- Les effets indésirables : le patient doit les connaitre pour pouvoir consulter en cas
de survenue
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- Interactions médicamenteuses: le patient ne doit pas avoir recours a

'automédication sans avis médical ou pharmaceutique).

Enfin, le patient doit savoir reconnaitre les facteurs déclenchants de I'asthme
afin de pouvoir les éviter. Ces facteurs peuvent étre d’origine allergique (acariens,
animaux domestiques, pollens, aliments), d’origine environnementale (pollution
atmosphérique, pollution de I'habitat, changements de temps), liés au tabagisme actif
ou passif, etc. Une « fiche mémo » est remise au patient au cours de I'entretien pour
qu’il puisse se rappeler comment gérer ces facteurs déclenchants de I'asthme.

onsultations Antivitamines K Anticoagulants oraux
directs

Principe du
traitement

Observance

Surveillance
biologique

Effets indésirables et
interactions
médicamenteuses

Vie quotidienne

Réle de TAVK
Pourquoi le traitement
a-t-il été prescrit ?
Posologie prescrite
Modalités de prise

Réle de 'AOD
Pourquoi le traitement
a-t-il été prescrit ?
Posologie prescrite
Modalités de prise

Roéle des traitements
Distinction traitement
de fond/de crise
Posologie prescrite
Technique
d’inhalations

Evaluation de I'adhésion au traitement (questionnaire de Morisky)

INR

Valeurs cibles et
fréquence de la
surveillance

Signes de surdosage
Pas d’automédication
sans l'avis d’un
professionnel de santé

Connaissance des
aliments riches en
vitamine K

Informer les
professionnels de
santé de la prise d’'un
AVK

Les injections
intramusculaires sont
contre-indiquées

Suivi de la fonction
rénale et de
I’'hémoglobine

Signes de surdosage
et de sous-dosage
Pas d’automédication
sans l'avis d’'un
professionnel de santé
Pas d’aliment interdit
Informer les
professionnels de
santé de la prise d’'un
AOD

Les injections
intramusculaires sont
contre-indiquées

Connaissance des
effets indésirables
Pas d’automédication
sans l'avis d'un
professionnel de santé
Connaissance des
facteurs déclenchants
de I'asthme (allergie,
environnement,
tabagisme)

Tableau 1. Tableau comparatif des thématiques abordées en fonction du type de
consultation
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lll) Bilan des entretiens pharmaceutiques

A) Quelques chiffres

Selon I'assurance maladie, entre le 1°" janvier 2016 et le 3 novembre 2016,
5042 entretiens pharmaceutiques avec des patients asthmatiques et 25000 avec des
patients sous AVK ont été réalisés (13).

Une enquéte réalisée conjointement par 'USPO (Union des Syndicats des
Pharmaciens d’Officine) et Observia montre que I'observance aux traitements AVK
est supérieure dans les pharmacies ayant participé aux entretiens pharmaceutiques
(83,42% vs 79,35 %) (6).

Enfin, la CNAMTS (Caisse Nationale de I'’Assurance Maladie des Travailleurs
Salariés) a révélé dans un communiqué de 2014 que les patients ayant participé aux
entretiens pharmaceutiques sont satisfaits puisqu’ils ont donné la note moyenne de
8,7/10 a cet accompagnement (6).

B) Retour d’expérience et points d’amélioration proposeés

Le retour d’expérience concernant les entretiens pharmaceutiques a permis
de souligner différentes contraintes et difficultés (14). Tout d’abord, un manque
d’expérience est a signaler. En effet, ces missions d’accompagnement sont trés
récentes pour la profession pharmaceutique et la formation initiale semble
insuffisante pour répondre efficacement a ce nouveau réle. De plus, les entretiens
sont trop longs et leur durée doit étre réévaluée pour mieux s’adapter aux attentes
des patients. En outre, toutes les pharmacies ne disposent pas d’un espace de
confidentialité, ce qui est un frein au développement de cette activité. Ensuite,
comme l'accompagnement doit étre réalisé par un pharmacien, les pharmacies
n‘ayant pas de pharmacien adjoint sont pénalisées. Une autre difficulté est le
manque d’intérét pour les entretiens pharmaceutiques par le corps médical libéral, ce
qui ne facilite pas les relations interprofessionnelles. Enfin, la rémunération des
entretiens par I'assurance maladie est trop tardive puisqu’elle survient plus de 12
mois aprés la réalisation de 'accompagnement.

Des points d’amélioration peuvent étre proposés pour développer cette activité
vers laquelle le pharmacien devra se tourner inévitablement (14). Par exemple, des
entretiens de plus courte durée sont préconisés pour garder toute I'attention du
patient, un espace dédié et clos permet au patient de se dévoiler plus aisément,
adapter l'information au niveau de compréhension du patient et ne pas hésiter a
utiliser des outils, des mises en situation, favoriser I'échange d’information avec les
professionnels de santé notamment via des synthéses afin d’améliorer la prise en
charge du patient. Comme pour les BMP (Bilans de Médication Partagé), ces
synthéses pourraient étre facilement accessibles et consultables via le DMP (Dossier
Médical Partagé) du patient.
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PARTIE 2 : CONNAISSANCES ELEMENTAIRES A
MAITRISER CONCERNANT LES TRAITEMENTS
SUBSTITUTIFS AUX OPIACES
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Afin d’accompagner les patients au mieux avec leur traitement, il faut
posséder certaines connaissances élémentaires sur les TSO. C’est pourquoi, nous
allons nous focaliser sur leurs caractéristiques pharmacologiques et
pharmacocinétiques, puis nous discuterons de l'initiation et du suivi du traitement,
enfin nous détaillerons les éléments importants pour chaque molécule.

) Les traitements substitutifs aux opiacés: caractéristiques
pharmacologiques et pharmacocinétiques

Nous allons d’abord évoqué rapidement I'histoire des drogues opiacées, puis
nous verrons le systéeme opiacé pour ensuite aborder la pharmacologie et la
pharmacocinétique des TSO.

A) Principales dates concernant les drogues opiacées

L’opium est une substance issue du pavot somnifére (Papaver somniferum)
(2). Il semblerait que ses propriétés sont connues depuis plus de 5000 ans avant J.-
C. puisque les Sumériens cultivaient le pavot dans le but d’en extraire I'opium (15).
En outre, il est utilisé depuis I'Antiquité pour ses propriétés euphorisantes et
analgésiques (16, 17). Sa commercialisation et sa consommation n'ont cessé de
croitre jusqu’au XIXe siécles jusqu’a I'extraction de la morphine en 1817, découverte
en 1803 par le pharmacien frangais Derosne (15, 16, 17). Son nom fait référence a
Morphée, le dieu du sommeil. Elle est alors utilisée a des fins médicales en
analgésie et en anesthésie. Dés 1864, le syndrome de sevrage dans la
morphinomanie est décrit en Allemagne et le pouvoir addictogéne des opiacés est
mis en évidence.

Charles Romley Alder Wright, un chimiste anglais, cherche une alternative
non addictive a la morphine, il parvient a synthétiser I'héroine en 1875 (17). C'est
pourquoi, cette substance est utilisée en thérapeutique dés 1898 et devient
rapidement le traitement antalgique de premiére intention. Ses caractéristiques sont
en effet jugées meilleures que celles de la morphine utilisée jusqu’alors : action plus
rapide et plus puissante. Néanmoins, du fait de son pouvoir addictogéne, elle est
retirée du marché frangais en 1965. En outre, elle integre la liste des substances
illicites de 'Agence Nationale de Sécurité du Médicament et des produits de santé
(ANSM) ainsi que celle des stupéfiants placés sous contrbéle international de
'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) (18).

Ce n’est qu'en 1973 que I'existence de récepteurs spécifiques aux opiacés a
été mise en évidence. Le systeme opioide endogene est donc évoqué, intégrant les
récepteurs nouvellement découverts et les peptides opioides (19).

Enfin, la codéine, isolée en 1832, est un dérivé synthétique de la morphine
puisqu’elle n’est présente qu’en faible quantité naturellement (17). Certains
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médicaments en contenant sont détournés depuis la deuxieme moitié du XXe siécle
(17). Elle posséde des propriétés antalgique et antitussive. Les médicaments
contenant de la codéine (NEO-CODION® AMM 1996) ou une association
paracétamol/codéine (PRONTALGINE® AMM 1997, CLARADOL® AMM 1990,
CODOLIPRANE® AMM 1983, COMPRALGYL® AMM 1998, etc.) étaient disponibles
en pharmacie d’officine sans ordonnance. L’accés facile a un opioide a contribué aux
dérives et a un mésusage. La mort de deux adolescents au premier semestre de
'année 2017 lié a une surdose de codéine a conduit la ministre des Solidarités et de
la Santé, Agnés Buzyn et TANSM a réagir (20). Le 12 juillet 2017, les conditions
d’exonération a la réglementation des substances vénéneuses relatives aux
médicaments contenant de la codéine, de I'éthylmorphine, du dextrométhorphane ou
de la noscapine, sont supprimées (20). En d’autres termes, ces substances devront
obligatoirement étre prescrites, leur vente sans ordonnance est strictement interdite.

B) Rappels sur le mécanisme d’action des opiacés et opioides

1) Présentation de la structure des récepteurs opioides
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Figure 2. Structure du récepteur opioide (15)

Le récepteur opioide fait partie de la famille des récepteurs couplés a une
protéine G (RCPG) (15). Cette famille de récepteurs membranaires posséde une
portion N-terminale extracellulaire, une portion C-terminale intracellulaire et sept
domaines transmembranaires (15, 22). L’activation du RCPG va permettre la
transduction d’un signal par I'intermédiaire de la protéine G qui lui est associée (22).
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2) Présentation des différents récepteurs opioides

Quatre récepteurs différents ont été mis en évidence dans la famille des
récepteurs opioides. En effet, on distingue les récepteurs y (mu), & (delta), k (kappa)
et opioid receptor like 1 (ORL1) (15). Ces récepteurs sont impliqués dans des actions
physiologiques variées puisqu’ils sont présents au niveau des systémes nerveux
central et périphérique (15). Néanmoins, le récepteur p est I'intermédiaire majeur de
I'action des opioides.

3) Mécanisme d’action des agonistes opioides

a) Mécanisme d’action cellulaire

Pour rappel, les récepteurs opioides sont des RCPG de type Gi/o. Par
conséquent, lorsque l'agoniste interagit avec son récepteur, I'activation de cette
protéine G de type Gi/o provoque une réduction de I'excitabilité neuronale par
lintermédiaire de trois mécanismes différents (15). D’'une part, la protéine Gi/o va
inhiber I'adénylate cyclase diminuant ainsi la concentration intracellulaire en AMPc
(Adénosine Monophosphate Cyclique), la PKA (Protéine Kinase A) restera inactive
empéchant alors I'excitabilité électrique. D’autre part, elle va favoriser I'ouverture des
canaux potassiques, I'hyperpolarisation cellulaire postsynaptique va bloquer cette
excitabilité. Enfin, la protéine Gi/o va inhiber I'ouverture des canaux calciques
voltage-dépendants, la libération des neurotransmetteurs sera en définitive freinée
(15, 19).

Récepteur
opioide m

Qo Morphine
Ca?® '/
Neurotransmetteurs
N\ Morphine@ K‘
\\,‘_ N\ Récepteur
>< ~ " opioide m /
T Adénylate \j
' cyclase ) K it
| T© & /
Me:rl?rz_ane bl a 4 ‘ Excitabilité
o @® l @D~ électrique
1 PKA e Régulation de
Cytoplasme — nombreux processus

" B cellulaires

\ CRE; 4

O\, \ Expression

du géne altéré
i Noyau

Figure 3. Mécanisme d’action cellulaire des agonistes opioides (15)



b) Implication du systéme opioide dans I'addiction aux opiacés

Quel que soit le psychotrope addictogéne (notamment alcool, nicotine,
cannabinoides, opiacés), le mécanisme de I'addiction réside dans la capacité de ces
substances a interagir avec les circuits de la récompense du cerveau (19). En effet,
ce mécanisme est de nos jours bien connu, le comportement addictif est induit par
laugmentation de [lactivité du systéme dopaminergique mésolimbique et des
concentrations extracellulaires en DA (dopamine) dans le noyau accumbens. De
plus, le systéme opioide endogene semble étre le principal systéme, commun a
toutes les drogues, impliqué dans le processus addictif (19).

Le circuit de la récompense du cerveau se situe au niveau de I'aire tegmentale
ventrale (ATV) et du noyau accumbens, il est composé de neurones GABAergiques
et dopaminergiques (2, 19). Plus précisément, les neurones GABAergiques, en
libérant du GABA (Acide Gamma AminoButyrique) au niveau de la synapse, inhibent
la libération de dopamine dans le noyau accumbens, résultant d’'une absence d’effet
récompense. Néanmoins, les neurones GABAergiques possédent des récepteurs u
et & présynaptiques qui peuvent inhiber cette activitt GABAergique, ainsi une
augmentation de la libération de dopamine est possible et le circuit de la récompense
est stimulé, se traduisant par une sensation de plaisir et de bien-étre.

Chez une personne non dépendance aux opiacés, I'action inhibitrice du
neurone GABAergique est dominante, il n'y a donc pas d’effet récompense. Chez un
expérimentateur d’héroine, l'agoniste en se fixant aux récepteurs opioides
présynaptiques va inhiber I'action des neurones GABAergiques permettant une
augmentation de la concentration dopaminergique et donc un effet récompense.
Cependant, chez une personne dépendante, une augmentation des récepteurs aux
opioides présynaptiques et une diminution des endorphines endogénes sont
observées. Par conséquent, 'activité GABAergique est plus intense et la sensation
de manque apparait. A ce stade, la consommation vise a palier le manque et non
plus la recherche d'un effet récompense (2).

4) Principales propriétés des agonistes opioides

Les agonistes opioides agissent principalement au niveau du systéme
nerveux central (SNC) (15). Comme évoqué précédemment, leur activité
analgésique est d’'un grand intérét d’'un point de vue médical, elle s’exprime par une
élévation du seuil de nociception. Des spécialités sont en effet indiquées dans
lanalgésie comme par exemple le fentanyl (DUROGESIC®) et la morphine
(ACTISKENAN®, SKENAN LP®). En outre, ces substances peuvent moduler d’une
part le comportement psychomoteur en provoquant un état sédatif ou a I'inverse une
agitation (notamment chez les jeunes enfants et les personnes agées) et d’autre part
le comportement psychoaffectif en déclenchant une euphorie et une sensation de
bien-étre ou plus rarement une angoisse et des hallucinations. Enfin, il est admis
qgu’une prise prolongée et répétée d’agonistes opioides en I'absence de douleur ou
malgré la guérison clinique peut engendrer une tolérance ou accoutumance. Il s’agit
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d’'une diminution de I'effet pharmacologique ressenti ou la nécessité d’augmenter la
dose pour obtenir le méme effet pharmacologique. La dépendance a ces substances
a également été décrite, ces manifestations résultent d’'une utilisation inappropriée
de ces produits.

Les agonistes opioides agissent également au niveau respiratoire (15). En
effet, ils peuvent entrainer une dépression respiratoire en diminuant la réponse des
centres respiratoires en cas d’hypoxémie. Cet effet est la cause principale des déces
liés a l'utilisation des agonistes opioides. De plus, ces substances peuvent entrainer
une bronchoconstriction par action sur les fibres musculaires lisses bronchiques et
présentent une action antitussive mise a profit dans des sirops indiqués dans le
traitement de la toux séche comme la pholcodine (BIOCALYPTOL®), la codéine
(EUPHON®) et le dextrométhorphane (TUSSIDANE®).

Enfin, les agonistes opioides interviennent au niveau du tube digestif (15). lls
induisent effectivement des nausées et vomissements pour 30 % des patients en
moyenne (15). La constipation est un autre effet secondaire majeur de cette famille
de produit, elle est la résultante d’une diminution de la contraction intestinale (15). En
effet, la temps de transit étant allongé, la réabsorption d’eau est plus importante.

C) Pharmacologie et pharmacocinétique des médicaments utilisés dans
la dépendance opioide

1) Médicaments présents sur le marché francais

a) Méthadone

7,50m 15ml 15mi

Figure 4. Spécialités a base de méthadone

La méthadone, commercialisée a partir de 1995, était au début présente
uniquement sous la forme sirop. Ce n’est qu’en 2007 que la forme gélule a obtenu
son Autorisation de Mise sur le Marché (AMM). Aujourd’hui, le marché francais
comporte différents dosages de méthadone sous deux formes différentes, la forme
sirop et la forme gélule (23, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32).

29



METHADONE

Forme Dosage Conditionnement Prix
5 mg 1 0,74 €
10 mg 1 0,81 €

Sirop 20 mg 1 0,96 €
40 mg 1 1,01 €
60 mg 1 1,08 €
1mg 7 222 €
5 mg 7 3,69 €

Gélule 10 mg 7 4,25 €
20 mg 7 5,37 €
40 mg 7 5,87 €

Tableau 2. Les différents dosages et formes de méthadone

La consommation de méthadone a dans un premier temps augmenté
modestement jusqu’au début des années 2000, puis plus rapidement dans un
second temps de 2004 a 2011 pour enfin se stabiliser (5). Le nombre estimé
d’assurés sociaux ayant eu au moins un remboursement de méthadone en ville est
passé de 44 532 en 2011 a 52 885 en 2015 (5).

b) Buprénorphine haut dosage

[s‘me M F o

St m 11 X BUTEX®

comprlmés
sublinguaux

...............

BUPRENORPHINE

\ Pp #Schenng—Plough A
Figure 5. Quelques spemahtes a base de BHD

La BHD (SUBUTEX®) a obtenu son AMM en 1995 avec trois dosages : 0,4
mg, 2 mg et 8 mg. Puis les génériques sont arrivés sur le marché frangais en 2006
sous de nombreux dosages: 0,4 mg, 1 mg, 2 mg, 4 mg, 6 mg et 8 mg. Une
association BHD/Naloxone a été commercialisée sous le nom de SUBOXONE® avec
deux dosages (2 mg/0,5 mg et 8 mg/2 mg) en 2012 (33, 34, 35, 36, 37). La naloxone,
antagoniste des récepteurs opioides y, a été introduite afin de dissuader le patient de
mésusage notamment pour l'utiliser par voie intraveineuse (IV) et nasale (2). En
effet, par voie orale, cet antagoniste n’a que peu d’effets pharmacologiques aux
posologies usuelles alors que par voies IV et nasale, il inhibe l'effet de la
buprénorphine et provoque un syndrome de sevrage aux opioides qui se manifeste
notamment par une agitation, une anxiété, des sudations, des douleurs musculaires
et abdominales (2, 38). De plus, une nouvelle spécialité a obtenu une AMM le 6
novembre 2017, il s’agit OROBUPRE® commercialisé sous deux dosages : 2 mg
et 8 mg (39, 40). Cette spécialité de BHD differe par son mode d’administration, il
s’agit de comprimés orodispersibles.
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DCI et/ou Statut Dosage Conditionnement Prix
spécialité
BHD Princeps Oé4mr2;g ; 41122 2
BUTEX i
(SUBU ®) 8 mg 7 13,81 €
0,4 mg 7 1,71 €
1 mg 7 2,46 €
. 2 mg 7 412 €
BHD Générique 4mg 7 6.00 €
6 mg 7 9,17 €
8 mg 7 12,35 €
7 4,60 €
BHD/Naloxone | . 2mg/0.5 mg 28 19,81 €
(SUBOXONE®) P N 7 13,99 €
giemg 28 60,69 €
BHD Princens 2 mg 7 4,07 €
(OROBUPRE®) P 8 mg 7 12,17 €

Tableau 3. Les différents dosages et formes de BHD

La consommation de BHD a rapidement augmenté de 1996 a 2003, puis
depuis I'arrivée des génériques en 2006 et I'arrivée de I'association BHD/Naloxone
(SUBOXONE®) en 2012, 'augmentation est plus modeste (5). En 2015, environ 105
000 patients prenaient un TSO a base de BHD sur les 151 044 bénéficiaires d’'un
TSO (5).

2) Mécanisme d’action des traitements substitutifs aux opiacés

La méthadone est un agoniste des récepteurs opiacés agissant
principalement sur les récepteurs u et posseéde donc toutes les propriétés des
opiacés telles que l'analgésie, une action antitussive, la sédation, I'hypotension
orthostatique, une constipation, la dépression respiratoire et '’hypersudation (2, 23,
24, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32). De plus, la méthadone expose a la dépendance
(2). Quant a la BHD, il s’agit d’'un agoniste-antagoniste des récepteurs morphiniques
principalement cérébraux (33, 34, 35, 40). En effet, elle est agoniste partiel des
récepteurs u et antagoniste des récepteurs Kk, c’est pourquoi elle expose moins a la
dépendance et provoque moins de risque de dépression respiratoire (2, 33, 34, 35,
40).

Par conséquent, aprés administration, la méthadone et la BHD vont arriver au
niveau des vaisseaux sanguins cérébraux. Puis, au niveau de I'ATV, ces molécules
vont se fixer sur les récepteurs opioides présynaptiques des neurones
GABAergiques. Cette fixation va permettre une diminution relative de la sécrétion de
GABA au niveau de la synapse. Cette inhibition relative de l'activité GABAergique
rend possible une libération suffisante de dopamine pour contrer I'effet de manque
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sans entrainer un effet de récompense (2). En outre, 'administration réguliére des
TSO empéche I'apparition de pics.

Enfin, la naloxone, comme évoqué précédemment, est un antagoniste des
récepteurs opioides u (2, 36, 37). Cette molécule a été associée a la BHD pour
contrer le mésusage. En effet, elle est inactive par voie orale et sublinguale mais
active par voie intraveineuse et nasale, donc elle entraine un syndrome de sevrage
lorsque la spécialité est détournée (2, 36, 37). Plus précisément, au niveau des
récepteurs opioides p présynaptiques, la naloxone va entrer en compétition avec la
BHD, l'agoniste ne pourra pas se fixer et la naloxone va déclencher les effets
opposés a ceux obtenus avec un agoniste opioide. L’activitt GABAergique est
renforcée, ce qui inhibe d’autant plus la libération de dopamine au niveau du noyau
accumbens. La concentration en dopamine étant diminuée, I'effet de manque se fait
ressentir.
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3) Comparatif des principaux parameétres pharmacocinétiques de ces
spécialités

La BHD subit un important effet de premier passage dans lintestin gréle et
dans le foie (33, 34, 35, 36, 37, 40). Effectivement, elle doit étre administrée par voie
sublinguale (SUBUTEX® et SUBOXONE®) ou par la muqueuse buccale
(OROBUPRE®) pour éviter les effets de premier passage intestinal et hépatique. Sa
biodisponibilité estimée varie de 15 a 30 % et pourrait atteindre les 60 % par voie
sublinguale (41). Néanmoins, SUBUTEX® et OROBUPRE® ont une biodisponibilité
différente et il y aurait de nhombreuses variations inter et intra-individuelles (40, 41).
En outre, elle peut étre prise pendant ou en dehors des repas, néanmoins I'alcool est
a proscrire puisqu’il augmente I'effet sédatif de la molécule (33, 34, 35, 36, 37, 40).
La distribution de la buprénorphine s’effectue essentiellement et rapidement au
niveau cérébral et la liaison aux protéines plasmatiques est supérieure a 95 % (33,
34, 35, 36, 37, 40, 41). De plus, cette molécule peut se retrouver dans le lait
maternel mais la dose ingérée par I'enfant est faible (42, 43). Puis, la BHD est
métabolisée en N-désalkylbuprénorphine (ou norbuprénorphine) par le CYP3A4 puis
subit glycuroconjuguaison, il s’agit d’'un métabolite de faible activité intrinseque (33,
34, 35, 36, 37, 40, 41). Enfin, la molécule est éliminée a 70 % dans les feces par
excrétion biliaire des métabolites glycuroconjugés et a 30 % dans les urines. C'est
pourquoi, I'utilisation de la BHD chez des patients souffrant d’insuffisance hépatique
sévere est contre-indiquée a cause d’'un risque important de surdosage (exposition
plasmatique trois fois plus élevée chez ces personnes). La demi-vie d’élimination
plasmatique par voie sublinguale varie de 18 a 49 heures (44).

La méthadone subit un effet de premier passage hépatique (EPPH) et sa
biodisponibilité est de 75 % malgré des variations de 36 a 100 % (23, 24, 25, 26, 27,
28, 29, 30, 31, 32, 44, 45). De méme que pour la BHD, la méthadone peut étre prise
pendant ou en dehors des repas, néanmoins l'alcool est a proscrire puisqu’il
augmente l'effet sédatif de la molécule. Il est important de préciser que les
variabilités inter et intra-individuelles sont importantes (45). Cette substance présente
une liaison aux protéines plasmatiques plus faible que la BHD, elle est de I'ordre de
60 a 90 %. Elle diffuse a travers le placenta et passe dans le lait maternel bien que la
dose ingérée par I'enfant est faible (23, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32, 43, 46). De
plus, la méthadone est métabolisée en EDDP (2-éthylidiene-1,5-diméthyl-3,3-
diphényl pyrrolidine), métabolite inactif, aprés avoir subi une N-déméthylation et une
cyclisation par les CYP 3A4 (23, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32, 44, 45). Enfin, la
voie principale d’élimination de cette molécule est la voie urinaire. Par conséquent,
elle peut étre utilisée en cas d’insuffisance hépatique sévéere contrairement a la
buprénorphine. En outre, sa demi-vie d’élimination plasmatique est en moyenne de
15 heures avec des variations de 13 a 60 heures.
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Parameétre Buprénorphine Méthadone
pharmacocinétique

Absorption
Biodisponibilité 15230 % 75 %
Influence de 'alimentation Alcool Alcool
Variabilités inter et intra- Importantes Importantes
individuelles
Distribution
Liaison aux protéines > 95 % 60 a 90 %
plasmatiques
Passage placenta/lait maternel Oui Oui
Métabolisme
Métabolites Faible activité intrinseque Inactif
Principales voies Intestin et foie (CYP3A4) Foie (CYP 3A4)
Elimination 70 % feces Essentiellement rénale

30 % urines

Demi-vie d’élimination

18 a 49 heures

13 a 60 heures

Tableau 4. Récapitulatif des parameétres pharmacocinétiques des TSO
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II) De l'initiation a I’arrét d’un traitement substitutif aux opiacés

A) Etapes préalables a I'instauration d’'un traitement

1) Diagnostic au travers d’entretiens avec le patient

Le but du diagnostic est d’évaluer la dépendance et son contexte, il va se faire
au travers d’un ou plusieurs entretiens qui vont permettre :
- de mettre en évidence les attentes du patient (abstinence totale ou partielle), ses
motivations ;
- d’explorer ses conduites addictives : ce qu’il consomme (drogues, alcools, tabac,
médicaments, addictions sans produit, etc.), comment il consomme (administration,
fréquence) ;
- de révéler la présence d'un éventuel traitement médicamenteux hors TSO
(anxiolytiques, antidépresseurs, etc.) ;
- de faire un bilan somatique (notamment pour déceler une insuffisance hépatique) et
psychique ;
- d’établir sa situation sociale, notamment en ce qui concerne la précarité et son
entourage (47).

Ce diagnostic s’appuie généralement sur [lutilisation de criteres de
dépendance a une substance comme les critéres de la dépendance a une substance
selon le DSM-IV (Diagnostic and Stastistic Manual of Mental Disorders) ou les
critéres diagnostiques pour la recherche CIM-10 (Classification Internationale des
Maladies, 10° édition) selon 'OMS (Organisation Mondiale de la Santé) (47, 48).

Ladépendance a une substance est un mode d'utilisationinadapté d'une substance conduisant a une altération du fonctionnement ou une
souffrance, cliniguement significative, caractérisé parla présence de trois [ou plus) des manifestations suivantes, d un moment quelconque
d’une période continue de 12 mois:

(1) Tolérance, définie par I'un des symptomes suivants:
(a) besoin de quantités notablement plus fortes de la substance pour obtenir une intoxication ou l'effet désiré;
(b) effet notablement diminué en cas d'utilisation continue d'une méme quantité de substance.
(2) Sevrage, caractérisé par I'une ou I'autre des manifestations suivantes:
(a) syndrome de sevrage caractéristique de la substance (v. les critéres A et B des critéres de Sevrage a une substance spécifique];
(b) laméme substance (ou une substance trés proche) est prise pour soulager ou éviter les symptdmes de sevrage.
(3) Lasubstance est souvent prise en quantité plus importante ou pendant une période plus prolongée que prévu.
(4) Ily a un désir persistant, ou des efforts infructueux, pour diminuer ou contrdler ['utilisation de la substance.

(5) Beaucoup de temps est passé a des activités nécessaires pour obtenir la substance (p. ex. consultation de nombreux médecins ou
déplacement sur de longues distances), a utiliser le produit (p. ex. fumer sans discontinuer), ou a récupérer des effets.

(6) Des activités sociales, professionnelles ou de loisirs importants sont abandonnées ou réduites a cause de l'utilisation de la substance.

(7) Lutilisation de la substance est poursuivie bien que la personne sache avoir un probléme psychologique ou physique persistant ou
récurrent susceptible d'avoir été causé ou exacerbé par la substance (par exemple, poursuite de |a prise de cocaine bien que lapersonne
admette une dépression liée & la cocaine, ou poursuite de la prise de boisson alcoolisées bien que le sujet reconnaisse l'aggravation
d’un ulcére du fait de la consommation d'alcool).

Spécifier si:

Avec dépendance physique: présence d’une tolérance ou d'un sevrage (soit des items 1 ou 2)
Sans dépendance physique: absence de tolérance ou de sevrage (soit tant de l'item 1 que de l'item 2)

Figure 7. Critéres de la dépendance a une substance selon le DSM-IV (47)
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Au moins trois des manifestations suivantes ont persisté conjointement pendant au
moins un mois ou, quand elles ont persisté pendant moins d’'un mois, sont survenues
ensemble de fagon répétée au cours d’'une période de 12 mois:

e désir puissant ou compulsif d'utiliser une substance psychoactive;

e altération de la capacité a controler I'utilisation de |la substance, caractérisée par
des difficultés a s’abstenir initialement d'une substance, a interrompre sa
consommation ou a contréler son utilisation, comme en témoigne le fait que la
substance est souvent prise en quantité supérieure ou sur un laps de temps plus
long que ce que le sujet avait envisagé, ou par un ou plusieurs efforts infructueux
pour réduire ou contrdler son utilisation;

e survenue d'un syndrome de sevrage physiologique quand le sujet réduit ou arréte
l'utilisation de la substance, comme en témoigne la présence de symptdomes de
sevrage, caractéristiques de la substance, ou l'utilisation de la substance (ou
d'une substance similaire) dans le but de diminuer ou d’éviter les symptémes de
sevrage;

e mise en évidence d'une tolérance aux effets de la substance, caractérisée par un
besoin de quantités nettement majorées pour obtenir une intoxication ou I'effet
désiré, ou un effet nettement diminué en cas d'usage continu de la méme dose;

e préoccupation par l'utilisation de la substance, comme en témoigne le fait que
d'autres plaisirs ou intéréts importants sont abandonnés ou réduits en raison de
I'utilisation de la substance, ou qu’un temps considérable est passé a faire le
nécessaire pour se procurer la substance, la consommer, ou récupérer de ses
effets;

e poursuite de la consommation de la substance psychoactive malgré la présence
manifeste de conséquences nocives, comme en témoigne la poursuite de la
consommation malgré le fait que le sujet est effectivement conscient de la nature
et de la gravité des effets nocifs, ou qu'il devrait I'étre.

Figure 8. Critéres diagnostiques pour la recherche CIM-10 (48)

Selon les recommandations du Vidal, cette évaluation de la dépendance
permet d’instaurer ou non un TSO (49). En effet, si la dépendance est récente et
mineure, un traitement substitutif n'est pas justifié et la prise en charge prend la
forme d'une aide au sevrage via un traitement symptomatique (antalgiques,
antispasmodiques, anxiolytiques). Si la dépendance est majeure, un traitement doit
étre instauré. La méthadone devra étre utilisée en cas de grande précarité sociale, si
le patient n'arrive pas a arréter les injections, s’il a des difficultés a étre autonome
avec son traitement, en cas de troubles psychiatriques séveres ou s'il en fait la
demande aprés un échec avec la BHD.

2) Recherche urinaire de produits opiacés

Avant l'instauration d’'un TSO, il est préférable de s’assurer de la réalité de la
consommation opiacée et de ne pas prescrire un traitement a une personne n’ayant
jamais consommeée d’agonistes opioides. Pour cela, la recherche dans les urines de
molécules telles que la morphine, I'héroine, la codéine, la buprénorphine ou la
méthadone est trés utile (2, 47).
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B) Initiation et stabilisation du traitement

Quel que soit la molécule utilisée, la qualité de la prise en charge pendant
I'induction du traitement doit absolument passer par une alliance entre le patient, le
médecin et le pharmacien pour accroitre I'observance thérapeutique et réduire les
usages détournés (47).

1) Buprénorphine Haut Dosage

En 2011, TAFSSAPS (Agence frangaise de sécurité sanitaire des produits de
santé), dorénavant ANSM, décrivait les conditions pour une initiation optimale du
TSO par BHD, reprise dans les recommandations Vidal (47, 49) :

- Prescription pour une durée de 7 jours maximum pendant le premier mois : les
contacts répétés et rapprochés favorisent la réussite du traitement ;

- Délivrance quotidienne recommandée pour les 14 premiers jours du
traitement avec éventuellement la prise du comprimé sublingual a la pharmacie ;

- Puis délivrance tous les 7 jours ;

- La premiere prise s’effectue dés que le patient ressent les premiers signes de
sevrage (larmoiement, rhinorrhée, frissons, myalgies, insomnie, irritabilité), soit entre
8 et 48 heures apres la derniére prise ;

- La dose d’initiation est généralement comprise entre 4 et 8 mg en fonction des
éléments recueillis pendant les entretiens avec le patient ;

- Adaptation posologique par paliers quotidiens de 2 a 4 mg jusqu’a disparition des
signes de sevrage.

La phase de stabilisation ou de maintenance intervient généralement une a
deux semaines apreés l'initiation (2, 47, 49). Elle se caractérise par une sensation de
mieux-étre correspondant a I'absence de signes de sevrage et a la diminution de
'envie d’opiacés). Les posologies durant cette phase sont généralement constantes,
de 8 a 12 mg par jour.

2) Méthadone

Lorsque le patient présente une grande précarité sociale et des troubles
psychiatriques séveres en plus d'une dépendance majeure aux opiaces, la
méthadone doit étre instaurée (2, 49). La méthadone est initiée sous la forme sirop
dans des centres spécialisés médicalisés aux doses de 20 a 30 mg par jour et la
premiére prise doit étre administrée au moins 10 heures aprés la derniére prise
d’opiacés.

La phase de stabilisation ou de maintenance est obtenue aprés augmentation
progressive des doses jusqu’a I'arrét des signes de sevrage et les doses moyennes
sont généralement de 60 a 100 mg par jour (2, 49). En outre, si le patient est
stabilisé aprés 1 an de traitement par méthadone sirop, il pourra éventuellement
bénéficier d’'un relais par gélules de méthadone (2).
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aprés une phase durable de stabilisation en cas de détournement d'usage si échec d'apres Vidal Recos

Figure 9. Traitement de la dépendance aux opiacés (2)

C) Prescription et délivrance des traitements substitutifs aux opiacés en
officine

La buprénorphine est un médicament liste 1 assimilé stupéfiant (AS) (50). Les
conditions de prescription et de délivrance recommandées (elles sont nécessaires
pour la prise en charge par I'assurance maladie) sont les suivantes :

- La BHD est initialisée directement en médecine de ville et prescrite la premiere fois
par un médecin généraliste ;

- Le support de prescription est une ordonnance sécurisée avec la dénomination du
médicament, le nombre d’unités thérapeutiques de prise, le nombre de prises et le
dosage écrits en toutes lettres ;

- Le nom de la pharmacie en charge de la délivrance doit étre noté sur I'ordonnance ;
- La durée maximale de prescription est de 28 jours ;

- Le numéro d’ordonnancier doit étre inscrit sur 'ordonnance lors de la délivrance ;

- Le chevauchement est interdit sauf avis contraire du médecin inscrit sur
'ordonnance ;

- Le renouvellement est interdit ;

- Les délivrances sont fractionnées par période de 7 jours sauf avis contraire du
médecin inscrit sur 'ordonnance ;

- Il n’y a pas de délai de carence de 3 jours, 'ordonnance doit étre présentée dans
les 3 mois qui suivent son établissement lors de la premiére délivrance ;

- Une copie de I'ordonnance est a garder pendant 3 ans.
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La méthadone sirop est quant a elle, un médicament stupéfiant (51). Les
conditions de prescription et de délivrance obligatoires sont les suivantes :
- La prescription initiale (valable pour tout le temps) est réservée aux médecins de
centres spécialisés, notamment de CSAPA (Centre de soins, d’accompagnement et
de prévention en addictologie) qui établiront une ordonnance autorisant le médecin
généraliste a prendre le relais des prescriptions ;
- Le support de prescription est une ordonnance sécurisée avec la dénomination du
médicament, le nombre d’unités thérapeutiques de prise, le nombre de prises et le
dosage écrits en toutes lettres ;
- Le nom de la pharmacie en charge de la délivrance doit étre noté sur I'ordonnance ;
- La durée maximale de prescription est de 14 jours ;
- Le numéro d’ordonnancier doit étre inscrit sur 'ordonnance lors de la délivrance ;
- Le chevauchement est interdit sauf avis contraire du médecin inscrit sur
'ordonnance ;
- Le renouvellement est interdit ;
- Les délivrances sont fractionnées par période de 7 jours sauf avis contraire du
médecin inscrit sur 'ordonnance ;
- Le délai de carence est de 3 jours ;
- Une copie de I'ordonnance est a garder pendant 3 ans.

Enfin, la méthadone gélule est un médicament stupéfiant (52). Les conditions
de prescription et de délivrance obligatoires sont les suivantes :
- La prescription initiale (valable pour tout le temps) est réservée aux médecins de
centres spécialisés, notamment de CSAPA qui feront une ordonnance autorisant le
médecin généraliste a prescrire cette forme ;
- Le support de prescription est une ordonnance sécurisée avec la dénomination du
médicament, le nombre d’unités thérapeutiques de prise, le nombre de prises et le
dosage écrits en toutes lettres ;
- Le nom de la pharmacie en charge de la délivrance doit étre noté sur I'ordonnance ;
- La durée maximale de prescription est de 28 jours ;
- Le numéro d’ordonnancier doit étre inscrit sur 'ordonnance lors de la délivrance ;
- Le chevauchement est interdit sauf avis contraire du médecin inscrit sur
'ordonnance ;
- Le renouvellement est interdit ;
- Les délivrances sont fractionnées par période de 7 jours sauf avis contraire du
médecin inscrit sur 'ordonnance ;
- Le délai de carence est de 3 jours ;
- Une copie de I'ordonnance est a garder pendant 3 ans.

En ce qui concerne le délai de carence et le chevauchement, selon larticle
R5132-33 du CSP (Code de la Santé Publique), « l'ordonnance comportant une
prescription de médicaments classés comme stupéfiants ou soumis a la
réglementation des stupéfiants ne peut étre exécutée dans sa totalité ou pour la
totalité de la fraction de traitement que si elle est présentée au pharmacien dans les
trois jours suivant sa date d'établissement ou suivant la fin de la fraction précédente ;
si elle est présentée au-dela de ce délai, elle ne peut étre exécutée que pour la
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durée de la prescription ou de la fraction de traitement restant a courir. Une nouvelle
ordonnance ne peut étre ni établie ni exécutée par les mémes praticiens pendant la
période déja couverte par une précédente ordonnance prescrivant de tels
médicaments, sauf si le prescripteur en décide autrement par une mention expresse
portée sur l'ordonnance ».

Prescription d'un stupéfiant pour 7 jours

7 jours de traitement délivrés
Présentation de I'ordonnance a I'officine

Présentation

Présentation

Présentation

| | |
Présentation

| | | | | l |ordonnance cadugue
Présentation

3 jours de traitement délivrés

Présentation

2 jours de traitement délivrés

1 jour de traitement délivré

Présentation

Figure 10. Délai de présentation de I'ordonnance (53)

En complément, une ordonnance sécurisée est une ordonnance qui répond a
des spécifications techniques précises: mentions préimprimées en bleu,
numérotation de lot, carré en micro-lettres pour l'inscription du nombre de spécialités
prescrites.

Docteur DUPONT Frangois Charles
Médecine générale

RPPS 10025215330

5 rue des Océans 75000 Parls FRANCE

®33144494349 o
frangois.dupont@gmail.com informations prescripteur
Noms et prénoms du prescripteur
e Qualité, titre ou spécialité le cas échéant
04 jarwier 2015 N* identification (Adedi ou RPPS)
Adresse professionnelic précisant la mention « France »
Coordonnées télephoniques précédées de « +33 »

Adresse électronique
Mademoiselle Durand Léa Sophie Nom de I'établissement ou du service de santé et n” FINESS e cas échéant
Femme 9
26/02/19%0
1m69 65 kg Date de rédaction de Fordonnance

o 9 Informations patient
¢ o

Nom, prénoms, sexe, date de naissance du malade
milligramenes matin et soit pendant 28 jours Tadlle et poids si nécessaire

6 Informations prescription

e Dupont Dénomination du médicament et dénomination commune
p n toutes lettres : - Nombre d'unités thérapeutiques de prise

« Nombre de prises

Une géiule de somante

Durée du traitement ou nombre d'unités de conditionnement

e Signature du prescripteur immédiatement sous ks derniére ligne de la

prescription

0. s

0 Nombre de spécialités prescrites

9812345

7]

Figure 11. Rédaction d’'une ordonnance sécurisée (53)
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Spécialités Buprénorphine Méthadone sirop | Méthadone gélule
Prescription Médecin Médecin Médecin
initiale généraliste ou spécialiste de spécialiste de
spécialiste centre centre
Type Sécurisée Sécurisée Sécurisée
d’ordonnance
Nom de la Oui Oui Oui
pharmacie
Durée maximale 28 jours 14 jours 28 jours
de prescription
Chevauchement Non* Non* Non*
Renouvellement Non Non Non
Fractionnement Oui (7 jours)* Oui (7 jours)* Oui (7 jours)*
Délai de carence Non Oui Oui
Archivage 3 ans 3 ans 3 ans

* Sauf mention contraire du médecin inscrite sur 'ordonnance
Tableau 5. Tableau comparatif des conditions de prescription et de délivrance

D) Suivi des patients

Comme évoqué précédemment, [lalliance thérapeutique entre les
professionnels de santé et le patient permet une prise en charge et un suivi de
qualité (47). En effet, 'observance et 'adhésion a la démarche thérapeutique par le
patient peuvent étre appréciées par la régularité des consultations (49). En prenant
en considération les durées maximales de prescription de la BHD, de la méthadone
sirop et de la méthadone gélule, les consultations pour le suivi doivent avoir lieu
respectivement au minimum tous les 28 jours, 14 jours et 28 jours. Ces consultations
répétées et rapprochées permettent d’accompagner au mieux les patients pendant la
phase de stabilisation et de déceler d’éventuelles situations nécessitant une
adaptation du TSO (49). En outre, dans le cas ou la phase de stabilisation est difficile
a obtenir ou si une déstabilisation survient, des consultations plus rapprochées sont
recommandées et l'avis d'un addictologue peut étre sollicité. Selon les
recommandations Vidal, quatre situations sont a surveiller : le mésusage de la BHD,
la reprise de la consommation d'opiacés, la consommation associée de BZD
(benzodiazépines) et/ou d’alcool, et la survenue de troubles psychiatriques (49). Si
un meésusage (sniff ou injection) de BHD est détecté, le médecin peut prescrire
I'association buprénorphine/naloxone (SUBUTEX®) et la délivrance quotidienne peut
étre envisagée. En cas de consommation associée de BZD et/ou d’alcool, un projet
de soins porté sur les autres dépendances doit assister le TSO et la prescription de
la bonne dose de BHD ou de méthadone facilite le sevrage des autres
consommations. Le sevrage opiacé peut accentuer les troubles psychiatriques sous-
jacents, c’est pourquoi, une thérapeutique symptomatique est requise aprés avis
d’'un spécialiste. Par conséquent, le suivi du sevrage ne se limite pas au TSO, il
s’agit d’'une prise en charge globale qui comprend le TSO et son adhésion, le soutien
psychosocial et la surveillance des dérives.
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E) Switch entre les traitements substitutifs aux opiacés

Un switch entre les TSO peut étre requis a la demande du patient, si le patient
ressent trop d’effets indésirables (hypersudation avec la méthadone par exemple), si
la phase de stabilisation est difficile a obtenir, si les déstabilisations sont trop
fréquentes, et dans tous les cas ou le professionnel de santé le juge nécessaire.
Néanmoins, ces changements de traitement doivent étre entrepris avec précautions
pour éviter notamment des surdosages ou des syndromes de sevrage. En effet,
'administration concomitante de BHD et de méthadone est contre-indiquée puisque
cela entrainerait une diminution de I'effet de la méthadone par blocage compétitif des
récepteurs opioides avec un risque d’apparition d’'un syndrome de sevrage (33, 34,
35, 36, 37, 40). Par conséquent, lors d’un switch buprénorphine/méthadone, il faut
respecter un intervalle minimum de 12 heures entre les administrations, et lors d’un
switch méthadone/buprénorphine, il faut réduire la dose de méthadone a moins de
30 mg et respecter un intervalle minimum de 24 heures entre les administrations (2).
De plus, la biodisponibilité de la buprénorphine en comprimés sublinguaux et celle de
la buprénorphine en comprimés orodispersibles ne sont pas équivalentes, les deux
spécialités ne sont donc pas interchangeables (40).

F) Arrét du traitement substitutif

Le traitement peut étre poursuivi tout le temps nécessaire (souvent plusieurs
années) et méme parfois indéfiniment, mais il arrive que le patient aidé des
professionnels de santé entre dans la phase d’arrét (2). Il s’agit d’'un arrét progressif
deés lors que le patient se juge capable d’y parvenir. La période de fin de traitement
est a risque (2, 47, 49). En effet, une reprise de la consommation ou un transfert de
consommation abusive sont redoutés. La phase d’arrét nécessite donc un suivi et un
accompagnement renforcés. Pour cela, des consultations plus fréquentes sont
recommandées pour adapter les posologies avec pour objectif une diminution
progressive des doses par palier de 7 jours minimum (47, 49). En respectant ces
adaptations posologiques, aucun traitement symptomatique n’est nécessaire dans
cet accompagnement. Enfin, un suivi renforcé dans le mois qui suit cet arrét favorise
la durabilité de la démarche.
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lll) Points clés des médicaments utilisés dans la dépendance
opioide

A) Indication

L’unique indication des médicaments utilisés dans la dépendance opioide est
le traitement substitutif des pharmacodépendances aux opioides dans le cadre d’une
prise en charge médicale, sociale et psychologique (23, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 30,
31, 32, 33, 34, 35, 36, 37, 40). En effet, la thérapeutique doit étre globale, elle réunit
un traitement médicamenteux, un soutien dans la lutte contre la précarité sociale et
un suivi psychologique pour déceler d’éventuels troubles psychiatriques. Les
traitements sont réservés aux adultes et adolescents de plus de 15 ans. En ce qui
concerne les gélules de méthadone, I'indication précise qu’elles sont a utiliser en
relais de la forme sirop chez les patients traités par la forme sirop depuis au moins
un an et stabilisés tant sur le versant médical que sur le versant des habitudes
addictives.

B) Mode d’administration

D’une part, la BHD associée ou non a la naloxone est présentée sous la
forme de comprimés sublinguaux (SUBUTEX®, SUBOXONE®) et de comprimés
orodispersibles (OROBUPRE®). En ce qui concerne les comprimés sublinguaux, les
patients doivent maintenir le comprimé sous la langue jusqu’a dissolution compléte,
cette dissolution aboutit généralement en 5 a 10 minutes. En outre, aucun aliment ni
aucune boisson ne doit étre consommé avant cette dissolution totale. Si les patients
le souhaitent, ils peuvent fractionner en deux la prise, c’est-a-dire qu’ils prennent la
seconde fraction dés que le ou les comprimés de la premiéere fraction sont dissous
(33, 34, 35, 36, 37). En ce qui concerne les comprimés orodispersibles, les patients
doivent extraire le comprimé du blister avec des doigts secs, le déposer sur la langue
jusqu’a dissolution (habituellement 15 secondes) et éviter de déglutir pendant 2
minutes (40). Enfin, les patients sous SUBOXONE® nécessitant une dose
quotidienne inférieure a 8 mg de buprénorphine peuvent opter pour 'administration
non quotidienne. Elle consiste a réduire la fréquence des prises a une administration
tous les 2 jours en doublant la dose quotidienne. Elle peut également consister a
trois administrations par semaine : la dose du lundi et du mercredi correspond a deux
doses quotidiennes et la dose du vendredi a trois doses quotidiennes (36, 37).

D’autre part, en ce qui concerne la méthadone, elle sera administrée en une
prise unique quotidienne que ce soit sous la forme sirop (en flacon) ou sous la forme
gélule. De plus, du fait d’'un risque mortel en cas d’ingestion accidentelle (enfants,
personnes naives ou peu dépendantes), les flacons possédent un bouchon de
sécurité et les gélules sont conditionnées dans un blister sécurisé, les patients
doivent conserver leur traitement en sidreté et ne doivent ni ouvrir le flacon ou sortir
les gélules a I'avance.
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C) Effets indésirables et contre-indications

1) Profil deffets indésirables des traitements de substitution aux
opiacés

En raison de leur mécanisme d’action semblable, la méthadone et la BHD
présentent un profil d’effets indésirables similaires (23, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31,
32, 33, 34, 35, 36, 37, 40, 54). En effet, les principaux effets indésirables des TSO
sont des troubles digestifs fréquents tels que nausées, vomissements, constipations,
douleurs Dbiliaires liees a un spasme du sphincter d’Oddi, des troubles
neuropsychiques également fréquents tels que insomnies, somnolence, confusions,
hallucinations, trouble de 'humeur, anxiété, nervosité, diminution de la libido et des
dépressions respiratoires surtout avec la méthadone.

Parmi les autres effets indésirables rapportés, nous pouvons citer les
affections cardiaques et vasculaires telles que bradycardie, palpitations,
hypotensions orthostatiques, les syndromes de sevrage, des troubles de la miction,
une hyperhidrose, des urticaires et prurits. En outre, la méthadone provoque un
allongement de lintervalle QT a I'électrocardiogramme pouvant occasionner des
torsades de pointes.

2) Contre-indications

D’une part, la buprénorphine associée ou non a la naloxone est contre-
indiquée dans les situations suivantes (33, 34, 35, 36, 37, 40) :
- Hypersensibilité aux substances actives ou a I'un des excipients ;
- Enfants de moins de 15 ans ;
- Insuffisance respiratoire sévéere ;
- Insuffisance hépatique sévere ;
- Intoxication alcoolique aigué ;
- Association a la méthadone, les analgésiques morphiniques de palier lll, la
naltrexone (REVIA®), et le nalméféne (SELINCRO®).

D’autre part, les contre-indications de la méthadone sont les suivantes (23, 24,
25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32):
- Age inférieur a 15 ans ;
- Insuffisance respiratoire grave ;
- Hypersensibilité a la méthadone ;
- Traitement concomitant par un agoniste-antagoniste morphinique (pentazocine,
buprénorphine, nalbuphine), par un antagoniste morphinique partiel (naltrexone,
nalméféne), par le citalopram, I'escitalopram, la dompéridone ou I'’hydroxyzine.
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D) Interactions médicamenteuses

1) Buprénorphine haut dosage associée ou non a la naloxone

D’une part, la buprénorphine haut dosage associée ou non a la naloxone est
contre-indiquée dans trois situations d’interactions médicamenteuses (33, 34, 35, 36,
37, 40). L’association avec la méthadone est en effet interdite car il y a un risque
d’apparition d’'un syndrome de sevrage par diminution de l'effet de la méthadone en
raison d’un blocage compétitif. De plus, l'utilisation d’analgésiques morphiniques de
palier Il (morphine, oxycodone, fentanyl, hydromorphone) est exclue du fait de la
diminution de l'effet antalgique également provoquée par le blocage compétitif des
récepteurs avec un risque d’apparition d'un syndrome de sevrage. Enfin,
'administration concomitante de buprénorphine avec la naltrexone ou le nalméféene,
deux antagonistes opioides, est également contre-indiquée car ces molécules vont
bloquer les effets de la buprénorphine et provoquer I'apparition d’'un syndrome de
sevrage.

D’autre part, certaines associations avec la buprénorphine sont déconseillées
(33, 34, 35, 36, 37, 40). Cest le cas notamment des analgésiques de palier Il
(codéine, tramadol et hydrocodéine) qui verront leur action analgésique diminuée par
le blocage compétitif des récepteurs. En outre, les patients doivent éviter de prendre
leur TSO avec des médicaments contenant de l'alcool car cette association
augmente l'effet sédatif de la buprénorphine est rend la conduite automobile d’autant
plus dangereuse.

Enfin, d’autres associations médicamenteuses nécessitent des précautions
d’emploi. Parmi ces interactions, la co-administration de buprénorphine et de
benzodiazépine peut entrainer une dépression respiratoire mortelle, c’est pourquoi
une surveillance étroite doit étre mise en place lorsque le patient prend ces
médicaments. Certains médicaments peuvent aggraver le risque de dépression du
SNC et entrainer une altération de la vigilance tels que les autres opioides
(analgésiques et antitussifs), les antidépresseurs, les antihistaminiques de premiere
génération dits sédatifs, les benzodiazépines et les anxiolytiques.

2) Méthadone

D’une part, la méthadone est contre-indiquée dans deux situations
d’interactions (23, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32). Elle est contre-indiquée en
raison d’'un risque d’apparition d’'un syndrome de sevrage (diminution de son effet
par blocage compétitif des récepteurs) en association avec les morphiniques
agonistes-antagonistes tels que nalbuphine, buprénorphine (SUBUTEX®,
SUBOXONE®) et avec les morphiniques antagonistes partiels tels que naltrexone et
nalméféne. En outre, la méthadone peut induire un allongement de lintervalle QT,
c’est un médicament torsadogene. C’est pourquoi, son association avec d’autres
médicaments torsadogénes tels que le citalopram (SEROPRAM®), I'escitalopram
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(SEROPLEX®), la dompéridone (MOTILIUM®) et I'hydroxyzine (ATARAX®) est
exclue en raison d’un risque majoré de survenue de torsades de pointes (trouble du
rythme ventriculaire) pouvant évoluer en syncope ou parfois vers une fibrillation
ventriculaire mortelle (55).

D’autre part, la co-administration de méthadone et d’'un autre médicament
torsadogéne (autre que citalopram, escitalopram, dompéridone et hydroxyzine) est
déconseillée (23, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32). Trois catégories de
médicaments sont a risque: les médicaments allongeant lintervalle QT, les
médicaments hypokaliémiants et les médicaments bradycardisants (55). Parmi les
médicaments allongeant l'intervalle QT, nous pouvons retrouver des antiarythmiques
de classe | et Ill, des neuroleptiques, des antibiotiques (fluoroquinolones et
macrolides) et des antihistaminiques. Les médicaments hypokaliémiants présentent
trois mécanismes différents : ceux qui augmentent les pertes rénales en potassium
tels que les diurétiques, I'amphotéricine B, les corticoides et les aminosides, ceux qui
augmentent les pertes digestives tels que les laxatifs stimulants et ceux qui
favorisent I'entrée cellulaire de potassium tels que les immunosuppresseurs, les
béta2-stimulants et I'insuline.
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Médicaments allongeant
’intervalle QT

Médicaments
hypokaliémiants

Médicaments
bradycardisants

- Antiarythmiques de
classe | (cibenzoline,
disopyramide, flécainide,
hydroquinidine, quinidine)

- Antiarythmiques de
classe lll (amiodarone,
dronédarone, sotalol)

- lvabradine

- Neuroleptiques
(cyamémazine, dropéridol,
halopéridol, etc.)

- Fluoroquinolones
(surtout la moxifloxacine
IZILOX®)

- Macrolides notamment
par voie |V
(érythromycine,
azithromycine,
spiramycine)

- Antihistaminiques H1
(méquitazine, ébastine,
hydroxyzine)

- Antipaludiques
(méfloquine, quinine,
halofantrine)

- Médicaments
augmentant les pertes
rénales de potassium :
diurétiques de I'anse
(furosémide, bumétanide,
pirétanide), diurétique
thiazidique
(hydrochlorothiazide),
amphotéricine B, les
corticoides, les
aminosides

- Médicaments
augmentant les pertes
digestives de potassium :
les laxatifs stimulants
(bisacodyl, cascara, séné,
huile de ricin)

- Médicaments faisant
entrer le potassium dans
les cellules :
immunosuppresseurs
(sirolimus, évérolimus,
léflunomide), béta-2
stimulants, théophylline,
insuline

- Antiarythmiques de
classe | (cibenzoline,
disopyramide, flécainide,
hydroquinidine, quinidine,
lidocaine, mexilétine)

- Antiarythmiques de
classe lll (amiodarone,
dronédarone, sotalol)

- Digoxine

- Bétabloquants

- lvabradine

- Inhibiteurs calciques
bradycardisants
(diltiazem, vérapamil)

- Anticholinestérasiques

(donépézil, galantamine,
rivastigmine)

Tableau 6. Principaux médicaments torsadogénes (55)

Enfin, il faut prendre en compte, comme en ce qui concerne la buprénorphine,
les associations majorant le risque de dépression respiratoire (antitussifs
morphiniques, analgésiques morphiniques, benzodiazépines) et celles aggravant le
risque de dépression du SNC avec altération de la vigilance et augmentation de la
sédation, notamment les antidépresseurs, les antihistaminiques de premiéere
génération dits sédatifs (dexchlorphéniramine, hydroxyzine, méquitazine), les
benzodiazépines et les anxiolytiques (23, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32).
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3) Induction et inhibition enzymatiques

En raison de leurs métabolismes hépatiques par la CYP 3A4, la
buprénorphine et la méthadone sont sujettes a des interactions liées a I'inhibition ou
l'induction de ces enzymes.

En présence d’'un inducteur enzymatique, ces médicaments vont avoir un
métabolisme accéléré et une demi-vie d’élimination diminuée (56). Le risque est
donc d’obtenir une efficacité moins importante lorsqu’un inducteur enzymatique est
introduit et de provoquer une surdose a l'arrét de celui-ci. C’est pourquoi, si une
association est déja en place, il ne faut pas arréter I'inducteur enzymatique sans
surveillance. En outre, les inducteurs enzymatiques ne sont généralement pas
spécifigues d'un cytochrome donné et linduction enzymatique se développe
généralement en deux a trois semaines (57). Les principaux inducteurs
enzymatiques sont (57) :

- Des antiépileptiques: carbamazépine (TEGRETOL®), oxcarbazépine
(TRILEPTAL®), phénobarbital (GARDENAL®, KANEURON®, ALEPSAL®),
phénytoine (DI-HYDAN®), primidone (MYSOLINE®), rufinamide (INOVELON®) et
fosphénytoine (PRODILANTIN®) ;

- Des anti-mycobactériens : rifampicine (RIFADINE®, RIMACTAN®, RIFATER®,
RIFINAH®) et rifabutine (ANSATIPINE®) ;

- Certains antirétroviraux : éfavirenz, étravirine, ritonavir et lopinavir ;

- Le millepertuis (ARKOGELULES MILLEPERTUIS®, ELUSANES MILLEPERTUIS®,
MILLEPERTUIS PILEGE®, MILDAC®) ;

- Le bosentan (TRACLEER®) ;

- L’aprépitant (EMEND®) ;

- L’alcool en prise chronique.

En présence d’un inhibiteur enzymatique, ces médicaments vont avoir un
métabolisme ralenti et une demi-vie d’élimination augmentée (56). Les effets sont
donc augmentés et le risque est d’entrainer un surdosage. Contrairement aux
inducteurs enzymatiques, les inhibiteurs enzymatiques sont spécifiques d’un
cytochrome donné bien qu’ils peuvent inhiber plusieurs isoenzymes et leffet
inhibiteur se développe plus rapidement (56). Il faudra donc étudier l'introduction
d’inhibiteurs enzymatiques du CYP 3A4 pour la BHD et pour la méthadone. En outre,
certaines molécules peuvent étre a la fois inhibiteur et inducteur enzymatique.

Les principaux inhibiteurs du CYP 3A4 sont (58) :

- Des antiarythmiques de classe Il : amiodarone (CORDARONE®) et dronédarone
(MULTAQ®) ;

- Des inhibiteurs calciques sélectifs a effets cardiaques directs : diltiazem (Bl
TILDIEM®, MONO TILDIEM®, TILDIEM®) et vérapamil (ISOPTINE®, TARKA LP®) ;
- Les macrolides sauf la spiramycine ;

- L’acide fusidique (FUCIDINE®) ;
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- Les antifongiques azolés : fluconazole (OROFLUCO®, TRIFLUCAN®), itraconazole
(SPORANOX®), kétoconazole, miconazole  (DAKTARIN®, LORAMYC®),
posaconazole (NOXAFIL®) et voriconazole (VFEND®) ;

- Des antirétroviraux : ritonavir, atazanavir et darunavir ;

- La cimétidine ;

- Des inhibiteurs de tyrosine kinase comme [Iimatinib (GLIVEC®), nilotinib
(TASIGNA®) et lapatinib (TYVERB®) ;

- Le bicalutamide (CASODEX®) ;

- L’aprépitant (EMEND®) ;

- Le jus de pamplemousse.

E) Précautions d’emplois autre qu’interactions médicamenteuses

1) Utilisation d’un traitement substitutif aux opiacés chez la femme
enceinte ou allaitante

a) Chez la femme enceinte

De nombreuses complications ont été observées chez les patientes
dépendantes aux opiacés. Cependant, des études ont démontré qu’une prise en
charge par un TSO permet de réduire les complications maternelles et la mortalité
foetale (43). C’est pourquoi, la mise en route ou le maintien d’'un TSO au cours de la
grossesse est une priorité (42, 46). D’une part, concernant I'aspect malformatif, les
données disponibles sont nombreuses et rassurantes, il N’y a pas d’augmentation du
risque de malformation par rapport a la population générale. D’autre part, concernant
'aspect néonatal, un syndrome de sevrage se manifestant par une irritabilité, des
tremblements et une hypertonie, est fréquent et se déclenche plus ou moins
rapidement aprés la naissance (quelques heures a quelques jours). Enfin,
concernant I'aspect maternel, les concentrations de TSO dans le plasma peuvent
étre diminuées pendant la grossesse. C’est pourquoi, au vu des données de la
littérature, le traitement ne doit pas étre interrompu, il peut étre introduit pendant la
grossesse et les posologies devront parfois étre revues a la hausse pendant la
grossesse pour pallier a cette diminution de concentrations plasmatiques (23, 24, 25,
26, 27, 28, 29, 30, 31, 32, 33, 34, 35, 36, 37, 40, 42, 43, 46). En outre, il est utile de
souligner que le recul est plus important avec la méthadone car la BHD est moins
utilisée a l'international et son arrivée sur le marché est plus récente (43).

b) Chez la femme allaitante

La méthadone et la buprénorphine passent dans le lait maternel, néanmoins,
les quantités ingérées par le nouveau-né via le lait maternel sont trés faibles (42, 43,
46). En outre, comme nous I'avons évoqué la biodisponibilité de la BHD par voie
orale est trés faible. Par conséquent, au vu de toutes les données, I'utilisation d’'un
TSO pendant I'allaitement est possible.
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2) Prise en charge de la douleur

La prévalence des manifestations douloureuses chez les patients dépendants
et/ou prenant un TSO est 2 a 3 fois plus élevée que celle de la population générale
(47). En effet, il a été démontré que la prise chronique d’opioides n’entraine pas une
insensibilité a la douleur mais au contraire provoque une hyperalgésie. Ce concept
d’hyperalgésie induite par les opioides (HIO) a été découvert au début des années
2000 (15, 47).

Tout d’abord, il faut écarter une douleur en lien avec un syndrome de sevrage
en s’assurant de la dose de TSO réellement prise par le patient. Puis, une fois cette
hypothése écartée, il est nécessaire d’évaluer I'intensité de la douleur qui se fait au
travers d’outils validés comme I'EVA (Echelle Visuelle Analogique) qui permet
d’estimer la douleur ressentie par le patient sur une échelle de 0 a 10. De plus, il faut
définir le type de douleur : douleur par excés de nociception, douleur neuropathique
ou douleur mixte. En effet, la prise en charge est différente en fonction du type de
douleur. Une douleur par excés de nociception nécessite des antalgiques alors
gu’une douleur neuropathique requiert un antidépresseur ou un antiépileptique (47).
En outre, la BHD est déconseillée en association avec des antalgiques morphiniques
de palier Il et est contre-indiquée avec les antalgiques morphiniques de palier Ill. Par
conséquent, pour une douleur par excés de nociception et en fonction de l'intensité
de la douleur, les stratégies antalgiques proposées sont I'utilisation d’antalgiques de
palier | seuls ou en association (paracétamol, AINS, néfopam), ['utilisation de
MEOPA (Mélange équimoléculaire oxygéne protoxyde d’azote), I'emploi d'un
anesthésique local (lidocaine), 'augmentation des doses du TSO ou larrét de la
BHD pour la mise en place de morphine IV (47, 49).

[

Stratégie 1 Paracétamol [3-4 g/jour) ou AINS
Stratégie 2 Prévention de la douleur lige aux soins: MEOPA (N,0/0,, 50/50) ou lidocaine créme/patch

1. Paracétamol 3-4 g/jour + AINS.

Stratégie 3 . 3
2. Néfopam (60 a 120 mg/j) +/- paracétamol et AINS.

Stratégie & Fractionner (3 a 4 prises / jour) voire augmenter la dose de buprénorphine (en association avec stratégies 1 ou 3)
Arréter temporairement la buprénorphine.
Titration morphine & libération immédiate (voie intraveineuse ou per 0s)

Stratégie 5 Puis convertir en morphine LP (/12 h) si douleur non rapidement résolutive.

Aprés résolution de I'épisode douloureux aigu, la remise en place du traitement par BHD devra étre réalisée avec
précaution, pour éviter le déclenchement d’un syndrome de sevrage précipité, en attendant l'apparition des
signes de sevrage

Figure 12. Proposition de stratégie antalgique face a une douleur aigué (47)

3) Conduite a tenir en cas de surdosage

Pour rappel, les signes d’un surdosage en méthadone ou en BHD sont un
myosis, une bradypnée, une dépression respiratoire, une somnolence, un coma avec
hypotension artérielle et une bradycardie (23, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32, 33,
34, 35, 36, 37, 40). Selon une enquéte, la méthadone est responsable de 44 % des
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déceés liés a l'usage abusif de substances opiacées, la BHD de 12 % des décés et
I’héroine de 26 % des déces (5).

Au vu des symptdomes engendrés par un surdosage, la prise en charge est
globale incluant la surveillance de I'état cardiaque et respiratoire, un traitement
symptomatique de la dépression respiratoire, la libération des voies aériennes
supérieures ainsi qu’une ventilation assistée si nécessaire. En outre, I'injection de
naloxone, antagoniste opioide, est recommandée bien que l'efficacité soit atténuée
par la forte fixation des TSO aux récepteurs opioides. De plus, étant donné les
longues demi-vies d’élimination de la méthadone et de la buprénorphine, les
symptdmes de surdosage peuvent réapparaitre malgré [I'administration de
I'antagoniste opioide.

Le 28 juillet 2017, la naloxone par voie nasale (NALSCUE®) a obtenu une
AMM dans le traitement d’urgence des surdosages aux opioides, connus ou
suspectés, se manifestant par une dépression respiratoire et dans l'attente d’'une
prise en charge par les secours (59, 60). Cet antidote disposait d'une ATU
(Autorisation Temporaire d’Utilisation) de cohorte depuis 2015, il est actuellement
dispensé dans les CSAPA et dans les PUIl (Pharmacie a Usage Intérieur). LAMM et
la commercialisation vont permettre une mise a disposition simplifiée pour les
patients a risque puisque le médicament pourra étre délivré en pharmacie de ville
aprés que le patient ait regu une formation sur l'utilisation du dispositif (60). En outre
les patients devront toujours avoir sur eux les dispositifs et leur entourage devra
également étre formé a I'administration de l'antidote. La marche a suivre est la
suivante (61) :
- Prévenir immédiatement les services de secours (15 ou 112) ;
- Allonger le patient sur le dos ;
- Utiliser un pulvérisateur par narine : procéder a une pulvérisation dans chaque
narine ;
- Noter I'’heure de I'administration ;
- Surveiller I'éveil et la fréquence respiratoire de la personne (fréquence de 10 a 12
inspirations par minute) ;
- Si I'état du patient ne s’améliore pas au bout de 3 a 5 minutes, il faut procéder de
nouveau a I'administration d’'une pulvérisation dans chaque narine ;
- Mettre le patient en position latérale de sécurité ;
- Attendre les secours.
(Annexe 1).

4) Interactions alimentaires

Comme nous l'avons évoqué dans les parties précédentes, il existe une
interaction entre I'alcool et les TSO en raison d’'une majoration de I'effet sédatif ainsi
gu’une interaction entre le jus de pamplemousse et les médicaments utilisés dans la
dépendance opioide avec majoration du risque de surdosage par l'effet inhibiteur
enzymatique du jus de pamplemousse.
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5) Polyaddiction

La polyaddiction chez les patients sous TSO est assez fréquente, elle
concerne surtout I'alcool et les benzodiazépines. En effet, environ 20% des patients
sous TSO sont concernés par une addiction aux benzodiazépines. Cette
consommation associée entraine un risque de déceés (49). C’est pourquoi, une prise
en charge globale du patient et une dose adaptée de méthadone ou de
buprénorphine haut dosage sont nécessaires.
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PARTIE 3 : CONCEPTION ET MISE EN PLACE DE
CONSULTATIONS PHARMACEUTIQUES POUR LES
PATIENTS SOUS TRAITEMENTS SUBSTITUTIFS
AUX OPIACES
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) Organisation d’un accompagnement pharmaceutique appliqué
aux patients sous traitement substitutif aux opiacés

A) L’accompagnement des patients sous TSO : pourquoi ?

Plus de 150 000 patients sont traités par des TSO chaque année (5). De plus,
le suivi de ces patients, dont 'dge moyen est de 39 ans, constitue un véritable enjeu
de santé publique. En effet, les TSO nécessitent une surveillance renforcée en
raison du risque de déces par dépression respiratoire qu’ils peuvent induire puisque
55 % des décés par surdoses sont imputables a ces médicaments (5, 7).

En se basant sur les différents avenants a la convention collective, nous
pouvons proposer cet accompagnement a tous les patients dont la durée prévisible
de traitement est supérieure a 6 mois.

B) Préparation de I'entretien

1) Identification des patients

En se basant sur les accompagnements qui existent actuellement, ces
entretiens peuvent étre proposés aux patients avec un traitement au long cours par
BHD ou méthadone. L’identification peut s’effectuer via I'édition d’une liste des
patients sous TSO a l'aide du LGO (Logiciel de Gestion Officinale) par la « fiche
produit ». En effet, au travers de ce listing, nous pouvons extraire le nombre de
patients concernés, leur identité, leur prescripteur, la molécule prescrite ainsi que le
dosage. En outre, il est nécessaire d’améliorer ce listing et de le présenter sous
forme de tableau précisant la date a laquelle 'accompagnement a été proposé et s'il
a été accepté ou non.

Nom Prénom Médecin | Médicament | Accompagnement | Acceptation
proposé le ou refus

Tableau 7. Accompagnement des patients sous TSO

2) Communiquer sur 'accompagnement

D’une part, il faut informer les patients concernés de I'existence de ce service.
En effet, 'accompagnement pharmaceutique peut étre abordé lors de la délivrance
des médicaments au comptoir afin d’en exposer l'intérét pour le patient, les objectifs
et le cadre. Cette communication doit se faire avec tact et mesure comme l'indique

55




l'article R4235-30 du CSP. Par conséquent, I'information au travers de dépliants, de
brochures ou d’affiches a [lintérieur de [officine est possible alors qu’une
communication via une affiche en vitrine ou par SMS est formellement interdite. La
brochure est donc un bon moyen pour sensibiliser les patients et leur expliquer
pourquoi ils sont concernés, le contenu global de cet accompagnement et le cadre.

D’autre part, il faut également communiquer auprés des médecins dans le but
de fédérer. Il est important que médecins et pharmaciens puissent coopérer pour
mieux prendre en charge le patient grace a leurs compétences complémentaires. En
outre, que ce soit au travers d’'un appel, d’'un mail, d’'un courrier ou d’une rencontre, il
faut prendre le temps d’exposer au médecin l'intérét et le contenu de cette nouvelle
démarche.

3) Fédérer I'équipe officinale

L’ensemble de I'équipe doit pouvoir s'impliquer dans ces entretiens. Bien que
seuls les pharmaciens inscrits a I'ordre puissent mener cet accompagnement, les
collaborateurs tels que les préparateurs et les étudiants en pharmacie peuvent
contribuer a ce service en participant au recrutement des patients.

Ces entretiens nécessitent que I'ensemble des collaborateurs soit formé sur
ce sujet puisqu’ils pourront étre amenés a devoir répondre aux questions des
patients ou méme assister le pharmacien lors de I'entretien. Par conséquent, ils
doivent connaitre le déroulement de I'accompagnement personnalisé ainsi que le
contenu.

4) Organisation de I'officine

La question de l'organisation de [lofficine est primordiale puisqu’il faut
organiser le temps consacré a l'entretien. En effet, les entretiens peuvent durer
globalement de 20 a 40 minutes et mobilisent par conséquent un pharmacien
pendant cette période. C’est pourquoi, il faut mettre en place un planning des
entretiens car il ne faut pas que les entretiens nuisent a la qualité de service au
comptoir. Il convient donc de gérer deux parametres : la fréquentation et I'effectif.
Concernant la fréquentation, il faut logiquement privilégier les jours et heures de
rendez-vous correspondants a une faible fréquentation de ['officine. Concernant
I'effectif, il faut s’assurer que, les jours de rendez-vous, l'effectif de collaborateurs
prévu soit suffisant pour palier a l'indisponibilité d’'un pharmacien le temps de
'entretien. De plus, un tableau dans le local dédié a 'accompagnement peut étre
affiché pour indiquer les rendez-vous prévus et le pharmacien accompagnant.
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C) Contenu de 'accompagnement personnalisé

1) Recueillir des informations générales concernant le patient

Tout d’abord, lors de la prise de rendez-vous avec le patient, il est nécessaire
de s’assurer de lI'existence d’un dossier pharmaceutique ouvert. Si ce n’est pas le
cas, il peut étre proposé au patient d’en ouvrir un en lui exposant l'intérét du dossier
pharmaceutique et ses droits, notamment la liberté d’accepter ou refuser I'ouverture
du dossier. En outre, il est possible de lui remettre le dépliant disponible sur le site
internet du conseil national de I'ordre des pharmaciens www.cespharm.fr (annexe 2).

Puis, l'entretien initial commence par le recueil d’informations générales
concernant le patient. Ces éléments comprennent le nom et prénom du patient, son
age, son poids, le nom du médicament prescrit, les coordonnées de son médecin
traitant, les éventuels autres traitements médicamenteux pris par le patient,
I'historique de son traitement (date de premiére prescription, médicaments prescrits
et dosages, changements de traitement), la vérification de I'absence de contre-
indications, le ressenti global par le patient de son traitement et I'identification des
situations nécessitant une assistance telles que des difficultés motrices, cognitives
ou sensorielles.

2) Notions essentielles sur le traitement

Il faut ensuite apprécier le niveau de connaissance du patient sur les notions
essentielles de son traitement. Cette appréciation s’effectue selon trois niveaux :
Acquis, Partiellement Acquis et Non Acquis.

Dans cette partie, les grands principes du traitement sont abordés :
- Réle du TSO ;

- Importance de I'observance ;

- Risques liés au surdosage et au sous-dosage ;

- Posologie prescrite ;

- Horaire de prise a respecter ;

- Modalité d’administration.

Le réle des TSO est de faire disparaitre les symptébmes physiques du manque
en opiaces.

Le patient doit suivre avec soin son traitement par TSO car celui-ci expose a
deux risques majeurs : la dépression respiratoire et le coma avec hypotension
artérielle en cas de surdosage et le syndrome de sevrage (agitation, anxiété,
sudations, douleurs musculaires et abdominales) en cas de sous-dosage.

Le patient doit prendre son TSO tous les jours a la méme heure en une seule
prise quotidienne.
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En ce qui concerne la BHD, le comprimé doit étre maintenu sous la langue
jusqu’a dissolution compléte, soit environ 5 a 10 minutes. Si plusieurs comprimés
doivent étre pris, ils peuvent étre administrés en une ou deux fractions successives.

3) Evaluation de I'adhésion

L’adhésion est évaluée au moyen du questionnaire de Morisky a 8 items,
également appelé le Morisky Medication-Taking Adherence Scale (MMAS) (annexe
3).

L’adhésion est donc estimée bonne pour un score de 8, moyenne pour un
score entre 6 et 7 et faible pour un score inférieur a 6 (62).

Cette évaluation permet de révéler des problémes ou des freins a I'adhésion
au traitement et donc d’apporter des solutions.

4) Contréle de l'apparition des signes évoquant un surdosage et
connaitre les principaux effets indésirables.

Les signes d’'un surdosage sont un myosis, une bradypnée, une dépression
respiratoire, une somnolence, un coma avec hypotension artérielle et une
bradycardie. De plus, il faut informer le patient qu’'un avis médical est nécessaire en
cas de survenue de ces signes évocateurs.

Le patient doit étre au courant de I'existence du médicament NALSCUE®. S’il
posséde ce dispositif, il doit étre capable d’expliquer a son entourage comment
I'utiliser.

Enfin, les principaux effets indésirables sont les troubles digestifs (nausées,
vomissements, constipation), les insomnies, la somnolence, les troubles
cardiovasculaires (bradycardie et hypotension orthostatique).

Les problémes de constipation peuvent étre prévenus en ayant une bonne

hydratation, en augmentant I'apport en fibres (céréales, pain complet, haricots verts,
etc.), en ayant une activité physique et en se présentant quotidiennement a la selle.

5) Les interactions médicamenteuses

Du fait de I'existence d’'un nombre important d’interactions médicamenteuses,
le patient doit étre conscient qu’il ne doit jamais prendre de médicaments qui n’aient
été conseillés par un pharmacien ou prescrits par un médecin.

La BHD est contre-indiquée en association avec :
- Les analgésiques morphiniques de palier Ill ;
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- La méthadone ;
- Les morphiniques antagonistes partiels (nalméféne, naltrexone).

L’association avec les antitussifs morphiniques vrais (codéine, éthylmorphine) et les
analgésiques morphiniques de palier Il est déconseillée.

La méthadone est contre-indiquée en association avec :
-LaBHD;
- Les médicaments torsadogénes (citalopram, escitalopram, hydroxyzine,
dompéridone).

6) Alimentation et vie quotidienne

Le patient doit prendre des précautions particulieres pour éviter les accidents
domestiques. En effet, une attention particuliére est portée sur lingestion
accidentelle par un enfant. Par conséquent, le traitement doit étre conservé dans un
endroit hors d’atteinte pour un enfant, les gélules ou comprimés ne doivent pas étre
déconditionnés a l'avance et le sertissage du sirop de méthadone doit rester intact
jusqu’a I'administration quotidienne.

Aucun aliment n’est interdit. Néanmoins, l'alcool est a proscrire puisqu’il
majore le risque de dépression respiratoire et de somnolence.

Le transport de médicaments stupéfiants ou assimilés stupéfiants est
réglementé. C’est pourquoi, il faut prévoir son voyage (63) :
* Si le pays fait partie de I'espace Schengen, il est nécessaire d’obtenir une
autorisation de transport délivrée par 'ARS (Agence Régionale de Santé).
Pour cela, il faut remplir un formulaire et fournir I'originale de prescription.
* En dehors de l'espace Schengen, chaque pays applique ses propres
dispositions. Il faut donc se renseigner auprés des ambassades.

7) Régles de prescription et de délivrance

Le patient doit connaitre les notions de chevauchement, de fractionnement et
de délai de carence. En effet, sauf mention contraire du médecin, le patient ne peut
pas venir chercher en avance son traitement et il doit venir chaque semaine.

En ce qui concerne le délai de carence, il faut informer le patient qu'’il doit
venir se présenter dans les trois jours qui suivent la date de prescription (ou de la fin
de la fraction précédente). Si le délai est dépassé, le pharmacien délivre le nombre
d’unités pour la durée de la prescription restant a courir. Cette régle ne concerne pas
la BHD, pour cette molécule 'ordonnance doit étre présentée dans les trois mois
suivant son établissement.
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D) Moyens employés pour mettre en ceuvre les consultations
pharmaceutiques

1) Les outils utilisés pour communiquer auprés du patient et de son
médecin

Tout d’abord, un dépliant a été concu pour permettre de faire connaitre
lactivité d’accompagnement aux patients concernés et ainsi pour favoriser leur
adhésion (annexe 4). Cet outil de communication trés concis reprend brievement le
programme de 'accompagnement et quelques chiffres importants tels que le nombre
de patients sous TSO, la satisfaction des patients et la part des TSO dans les décés
liés a 'usage abusif de substances opiacées.

Puis, afin d’encourager une collaboration avec le médecin traitant, une lettre
d’'information lui sera envoyée pour lui expliquer la démarche (annexe 5). Cette
démarche d’information peut permettre d’impliquer le médecin dans cet
accompagnement.

2) Le local destiné a accueillir les entretiens

Le local est clos et permet donc de réaliser les entretiens en toute
confidentialité. Il comprend le mobilier classique (chaises et bureau avec ordinateur)
pour réaliser 'accompagnement dans de bonnes conditions.
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Figure 13. Local destiné a accueillir les entretiens

3) Outils utilisés lors des entretiens

Tout d’abord, il a fallu concevoir le guide et la fiche de suivi pour mener a bien
ces entretiens. En effet, ces deux outils, basés sur ce qui existe actuellement pour
les patients sous traitement anticoagulant et pour les patients asthmatiques, vont
permettre d’aborder tous les points importants évoqués dans les parties
précédentes. D’une part, la fiche de suivi (annexe 6) est établie pour guider
'accompagnement et a pour but d’évaluer le niveau de connaissance du patient sur
son traitement. Elle est découpée en trois thématiques : une partie « Entretien
d’évaluation », une partie « Effets du traitement » et une partie « Vie quotidienne ».
D’autre part, le guide détaille au pharmacien chaque point abordé pendant
'accompagnement (annexe 7).
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Puis, un « vrai-faux » de mises en situation sous forme de cartes recto-verso a
été imaginé pour permettre de faire réfléchir le patient et de mettre en pratique les
différents points aborder lors des entretiens. Ces cartes évoquent les notions
essentielles, la connaissance des effets indésirables, les interactions
médicamenteuses et les régles de délivrance (annexe 8).

Enfin, un petit dépliant de conseils et de numéros utiles a été édité pour que

les patients puissent repartir avec un support de leurs entretiens. Ce dépliant permet
de rappeler quelques points abordés lors de 'accompagnement (annexe 9).
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II) Bilan des consultations pharmaceutiques réalisées

L’officine dans laquelle les consultations pharmaceutiques ont été réalisées
est une pharmacie de quartier située dans la commune d’Outreau a trois kilométres
du CSAPA de Boulogne-sur mer.

A) Description des patients

A la pharmacie, dix patients sont suivis pour leur TSO : huit d’entre eux sont
sous méthadone et deux sous buprénorphine. La moyenne d’age de ces patients est
de 36 ans. Parmi ces dix patients, il y a quatre femmes et six hommes et six patients
sont insérés dans la vie professionnelle.

En ce qui concerne I'accompagnement proposé, les dix patients ont regu
linformation et la majorité semblait intéressée par ce dispositif expérimental. Deux
patients ont refusé car ils préférent en parler le moins possible. Sur les huit patients
ayant fixé une date pour les entretiens, deux ne se sont pas présentés et les raisons
n'ont pas été évoquées lors de la délivrance de leur traitement. Cette étude a donc
porté sur 60% de la cohorte des patients suivis par la pharmacie.

B) Compte-rendu des consultations

La durée moyenne des accompagnements a été de 14 minutes pour
I'entretien d’évaluation, de 15 minutes pour la thématique « Effets du traitement » et
de 10 minutes pour la thématique « Vie quotidienne ». Dans la majorité des cas, les
thématiques ont été regroupées en deux entretiens: dune part, I'entretien
d’évaluation et d’autre part « Effets du traitement » et « Vie quotidienne ». Les
entretiens ont donc pris environ 40 minutes de temps pharmacien.

Chaque item connu apporte 1 point permettant de définir un score pour
chaque notion abordée.

Notions Score de Effets du Vie
essentielles Morisky traitement quotidienne
3/4 6/8 2/5 4/7

4/4 8/8 3/5 417
3/4 8/8 1/5 5,8/7
2/4 8/8 2/5 417
2/4 7,75/8 3/5 6/7
4/4 8/8 2/5 57

Moyenne 7.,6/8 2,2/5 4.8/7
0,9/4 0,8/8 0,2/5 0,9/7

Tableau 8. Tableau de synthése des scores des patients en fonction des notions
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1) Entretien d’évaluation

D’une part, nous pouvons constater que quatre patients ont un autre
traitement prescrit au long cours, il s’agit de quatre médicaments différents : un
antidépresseur (miansérine 10 mg, 1 comprimé le soir), un anxiolytique (diazépam
10 mg, 1 comprimé le soir), un hypnotique (zopiclone 7,5 mg, 1 comprimé au
coucher) et un antihypertenseur (losartan 50 mg, 1 comprimé le matin). De plus, trois
patients ont une conduite pouvant interférer avec leur traitement: deux patients
consomment de I'alcool quotidiennement (2 a 3 biéres pour I'un et 3 a 5 pour l'autre)
et un patient fume le cannabis régulierement (pas de notion de la consommation
précise).

D’autre part, les six patients connaissent globalement les notions essentielles
(score moyen = 3/4 + 0,9/4). Cependant, le risque de sous-dosage et de syndrome
de sevrage est méconnu dans la majorité des cas contrairement a la notion de
surdosage. De plus, 2 patients prennent moins de médicament que le dosage
prescrit par le médecin.

Enfin, en ce qui concerne I'observance, elle est bonne dans 5 cas (m = 7,6/8
0,8/8) et moyenne pour un cas (6/8 sur I'’échelle de Morisky).

2) Thématique « Effets du traitement »

En ce qui concerne la notion de surdosage, deux patients ne connaissent pas
les signes d’apparition et un a déja ressenti une somnolence importante. De plus,
'ensemble des patients ne connaissent pas le dispositif NALSCUE® et son utilité.

En outre, deux patients ne connaissent pas les effets indésirables principaux
du traitement car ils ne les ont jamais ressentis. Les autres patients savent
globalement comment gérer ces effets.

Enfin, concernant les interactions médicamenteuses, la plupart des patients
préferent ne pas avoir recours a l'automédication par crainte de prendre un
médicament incompatible avec leur TSO. Quatre patients ne sont pas capables de
citer des médicaments contre-indiqués ou déconseillés avec leur traitement,
néanmoins ils restent conscients du risque puisqu’ils ne prennent pas de
médicaments sans l'avis d’un professionnel de santé.

Le score moyen des patients sur ces notions est de 2,2/5 + 0,2/5.

3) Thématique « Vie quotidienne »

D’une part, un patient n’est pas sensibilisé au risque d’accidents domestiques
lié a son traitement car celui-ci vit seul. Les autres patients préviennent les risques
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en rangeant bien leur traitement hors de portée et n'ouvrent pas a l'avance le
médicament.

D’autre part, malgré deux patients consommateurs quotidiens d’alcool, ils sont
tous au courant du risque de prise concomitante d’alcool avec leur traitement.

En outre, cing patients ne savaient pas qu’il fallait une autorisation de
transport pour prétendre voyager avec leur traitement. Parmi eux, un patient voyage
réguliérement sans autorisation pour son travail.

Enfin, concernant les régles de prescription et de délivrance, tous les patients
connaissent la durée maximale de prescription. Cependant, la moitié ne sait pas a
quoi correspondent le fractionnement et le chevauchement et parmi les patients sous
méthadone, trois patients ne savent pas définir simplement le délai de carence.

Le score moyen des patients sur ces notions est de 4,8/7 + 0,9/7.

4) Avis des patients, autocritique et propositions de points a améliorer

Selon les patients, la durée des entretiens semble appropriée et globalement
le contenu leur semble pertinent et facile a comprendre. Néanmoins, deux patients
pensent que les situations imaginées dans les cartes « vrai-faux » ne sont pas toutes
adaptées. En effet, il serait peut-étre judicieux de garder uniquement les cartes avec
les situations qui ont le plus convaincues les patients et trouver un autre outil
pédagogique pour aborder les thémes (brainstorming, une réglette pour matérialiser
les risques de sous-dosage et de surdosage, des questions a choix multiples).

Avec ces six premiéres consultations, nous pouvons constater que certains
points sont trés peu connus par les patients : le syndrome de sevrage, NALSCUE®,
les interactions médicamenteuses et la réglementation en matiére de transport des
médicaments stupéfiants ou assimilés stupéfiants. Il serait donc intéressant
d’approfondir ces points et de développer des outils pédagogiques plus ciblés.

L’expérience de ces consultations a montré qu’il est trés difficile de faire
adhérer le patient au dispositif, ce qui peut étre expliqué par le fait que pour certains
patients la communication est difficile, qu'’il s’agit d’'un sujet que certains patients ne
souhaitent pas aborder ou par le fait que ce type de dispositif n’est pas encore trés
populaire et connu en pharmacie de ville. En effet, la plupart de ces patients n’étaient
pas convaincus, plusieurs entretiens ont di étre reprogrammeés car les patients ne
sont pas venus, le dialogue était compliqué dans certains accompagnements.
Cependant, les patients ayant participé au dispositif ont trouvé la démarche
intéressante et instructive, ce que révéle le score moyen de satisfaction qui est de
8,2 £+ 1,2 (0 étant le score minimum et 10 le score maximum). De plus, malgré la
communication effectuée auprés des médecins traitants des patients inclus, aucun
retour n'a été constaté. Cette absence de retour n’est pas spécifique a ce travail
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puisque la méme chose a été observée avec les entretiens pharmaceutiques et les
bilans de médication partagée. Cette absence d’échange direct semble délétere vu le
constat concernant le dialogue avec les patients. Une implication des médecins
permettrait certainement une attention plus importante du patient. Nous pouvons
espérer que les remarques et synthéses de cet accompagnement soient prises en
considération lors des futures consultations avec le patient afin d’apporter une
meilleure prise en charge et permettre au prescripteur de mieux comprendre le
partenariat pluridisciplinaire médecin-pharmacien autour du patient.
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lll) Discussion générale

La proposition de consultations pharmaceutiques pour les patients sous TSO
est venue d'un constat: la délivrance d’'un TSO et de toutes les informations
nécessaires au bon usage du médicament au comptoir est inadaptée. En effet, le
patient peut ne pas se sentir a I'aise de discuter ouvertement de son traitement.
C’est pourquoi, I'objectif de ces consultations était de pouvoir discuter avec le patient
de son traitement et de répondre a I'ensemble de ces questions dans un local
confidentiel. Les outils ont donc été congus sur le modele de ceux déja existants
pour d’autres patients chroniques (asthmatiques et sous anticoagulants).

Un des freins a ces dispositifs est le probleme de I'adhésion, de la part du
pharmacien pour des raisons de temps (accompagnement chronophage) et de la
part des patients. En effet, bien que les entretiens pharmaceutiques inscrits a la
convention concernent plus de 3 millions de patients, seuls 20795 patients étaient
inscrits en 2016 (8, 64). Malgré le retour positif des patients ayant participé a
'accompagnement TSO, la majorité d’entre eux ne saisissaient pas l'intérét de cet
entretien dans un espace confidentiel et le constat est le méme dans I'officine pour
les patients asthmatiques, sous anticoagulants ou lors des bilans de médication
partagés. En effet, le traitement est pris depuis plusieurs années, les grandes lignes
du traitement sont dans I'ensemble acquises, I'information est donnée par le médecin
traitant, lors de la délivrance au comptoir. C’est pourquoi, il serait intéressant de
moduler 'accompagnement en fonction de l'ancienneté du TSO. Par exemple, il
serait judicieux d’insister sur les notions essentielles, les effets indésirables et la
législation pour les patients nouvellement sous TSO et d’insister sur les notions de
vie quotidienne et d’utilisation du NALSCUE® pour les patients plus chroniques.

Outre I'absence d’intérét des patients pour ces dispositifs d’accompagnement,
la patientéle pergoit le pharmacien comme un professionnel de santé délivrant leur
traitement et les conseils associés et ne le reconnaissent pas encore comme un
expert en médicament auquel de nouvelles missions sont confiées. Cependant, ces
accompagnements sont trés enrichissants pour le patient et pour le pharmacien au
vu des notes de satisfaction accordées par les patients au dispositif et au taux
d’adhésion (60% des patients sous TSO de l'officine). En ce qui concerne les deux
patients qui ne se sont pas présentés, la communication des retours d’expérience
permettra peut-étre de les intégrer a nouveau a 'accompagnement.
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Conclusion

La conception de consultations pharmaceutiques en officine de ville destinées
aux patients sous TSO est partie de la volonté de pouvoir proposer un
accompagnement de qualité a ces patients avec qui la discussion peut étre difficile
au comptoir. Pour cela, il a fallu faire un état des lieux des dispositifs qui existent
déja. En effet, cela a permis d’appréhender les grands principes, les prérequis, ainsi
que le déroulement d’'un entretien. Puis, les différents entretiens existants ont été
analysés pour permettre de déceler les thématiques a aborder. Le retour
d’expérience de ces accompagnements a aidé a mettre en avant les éléments
fondamentaux et les points d’améliorations. Ensuite, les connaissances essentielles
a la maitrise des TSO ont été examinées afin d’en dégager les différentes notions a
intégrer a ces consultations. Enfin, tous ces éléments ont permis de concevoir
différents outils (dépliant de communication, guide d’accompagnement, cartes « vrai-
faux », grilles d’évaluation) pour mener a bien ces entretiens.

Malgré le faible taux d’adhésion des patients aux dispositifs existants, cet
accompagnement a convaincu plus de la moitié des patients sous TSO de [l'officine.
Au vu des résultats, ces consultations sont Iégitimes et bénéfiques pour le patient
puisque des lacunes sur des notions essentielles ont pu étre détectées et les
patients étaient satisfaits a la fois de l'implication de I'équipe officinale et des
thématiques abordées. Cependant, il faut souligner que le frein principal a ces
entretiens est I'adhésion, que ce soit pour les dispositifs existants ou celui congu
pour les patients sous TSO. En effet, les patients ne sont pas encore habitués a
venir en consultations pharmaceutiques. Cela peut s’expliquer par un manque de
communication sur ces nouvelles missions, par une implication insuffisante des
pharmaciens souvent par manque de temps. |l s’agit effectivement d’un
accompagnement chronophage : il faut passer du temps a discuter avec les patients
pour présenter le dispositif et les faire adhérer, réaliser plusieurs entretiens, faire une
analyse et une synthése pour enfin restituer les points importants aux patients.

Ce travail et cette démarche peuvent étre transposés pour d’autres patients
chroniques comme les patients sous traitements anticancéreux, les patients
diabétiques et les patients présentant des risques cardiovasculaires. Car, méme si le
nombre de patients ayant participé a ces accompagnements est faible, ils ressortent
de la consultation pharmaceutique avec des connaissances sur leur traitement et la
gestion de leur vie quotidienne avec leur pathologie. Mieux informés, ils deviennent
alors meilleurs acteurs de leur santé.
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Annexe 1. Fiche pratique NALSCUE®

%Comment s'administre Nalscue®?

e

Il est important que les personnes susceptibles d'utiliser Nalscue® aient reues une formation sur les signes d'un surdosage aux opioides et le mode d’administration
de Nalscue®. Il est fortement recommandé que I'entourage regoive les mémes informations, soit par le patient lui-méme, soit en participant également 4 la formation.

ETAPE | ETAPE 4 ETAPE 6
Appelez immédiatement et systématiquement le 15 ou le 112 Tenez le pulvérisateur délicatement entre les doigts Noter I'heure d'administration de Nalscue®.
pour préuenir les services de secours. et le pouce. _
Nalscue® ne se substitue Ne pressez pas encore le piston. ETAPE 7
pas aux soins d'urgence Restez avec la personne et surveillez ses réactions.

N _ embout ——+!
dispensés par une

structure médicale.

La personne doit étre capable de respirer, sans aide,

piston & une fréquence de 10 a 12 inspirations par minute

Siles symptomes ne s'améliorent pas au bout de 3-5 minutes
aprés l'administration de Nalscue® ou si les signes de surdosage

ETAPE 2 réapparaissent, répétez le processus (étapes 2 a 4) avec
fllongez la personne sur le dos. ETHPE 5 2nouveaux pulvérisateurs.
Tenez la téte etle cou de a personne afin quielle puisse Placez le pulvérisateur complétement dans la narine ETHPE 8

respirer normalement

de la personne vers les parois de la narine, a l'opposé N .
de la cloison nasale Placer la personne en position latérale de sécurité,
fAppuyez maintenant fermement sur le piston avec le pouce Cest-a-dire [égérement sur e cote
jusqu'au “click”. =
—) Sl — ) .
_ 20 1PN
Sortez les 2 pulvérisateurs de Nalscue® de Ia boite, i e
un pulvérisateur pour chaque narine. E%,‘:/
Répétez les étapes 3 et 4 en utilisant le deuxiéme pulvérisateur =
27 dans I'autre narine -
W [ ETAPE 9
N~ Rttendez Iarrivée des secours et remettez-leur
\ les pulvérisateurs usages.
Un puluérisateur est 3 usage unique et ne peut déliurer Une surveilance du patient de plusieurs heures
qu'un seul spray. Ne pas tester avant utilisation. en milieu hospitalier est nécessaire
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Annexe 2. Dépliant Le Dossier Pharmaceutique

version
SEPTEMBRE 2017

—— LE DOSSIER PHARMACEUTIQUE :

AVEZ-VOUS OUVERT
VOTRE DP ?

PLUS DE SECURITE
POUR VOTRE SANTE

@

100 DP (remis patient - maquete)V2indd 1

SANTE

200872017 15:11

PHARMACEUTIQUE! ~-‘-j

o

A QUIEST-IL
DESTINE ?
v
TOUS LES BENEFICIAIRES
DE L'ASSURANCE MALADIE
PEUVENT OUVRIR UN DP.

Quels que soient votre age et

()

COMMENT
OUVRIR UN DP ?

—~wv—

VOUS POUVEZ
OUVRIR GRATUITEMENT

Il suffit de vous rendre dans la

il vous sera
utile. En effet, chacun est amené
& fréquenter plusieurs pharma-
cies (pharmacie de garde, lieu
de vacances, pharmacies hos-
pitalieres..)

A woker:
 Concemant es mineurs de

‘moins de 16 ans et les majeurs.
sous  cest e représen-

(pharmacie & usage intérieur)
équipée de votre choix, apres
avoir pris connaissance de cette
brochure et des informations
délivrées par votre pharmacien
quant & la création, Iutilisation,
la cléture du DP et votre droit &
rectification.

Un seul impératif : avoir votre
carte Vitale. Elle est indispen-
sable pour sa création et sert
ensuite de “clef’ d'acces. Une

cer tous les doits attachés au
DP (création, suppression,refus
dalimentation, refus de consul-

i une personne ne peut se

desesdroits visés ci-dessus pa
&crit. La personne qui vient &
Ia pharmacie & sa place (voisin,
Proche, etc.) devra présenter
e consentement, avec la carte.
Vitale de fintéressé, et justfier
fun mandat de représertation
et desa propre dertite.

CHAQUE MEMBRE DE
VOTRE FAMILLE PEUT
BENEFICIER DE SON DOSSIER
PHARMACEUTIQUE,
DONC D'UN SUIVI
THERAPEUTIQUE PLUS
ADAPTE ET MIEUX SECURISE.

100 DP (romis patient - maquetie)V2indd 3

mention-
nant votre autorisation expresse
et votre droit a rectification et a
la cloture de votre DP vous est
ramise par I oharmacion.

Q.
hi

@

20082017 15:11
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POUR PLUS DE SECURITE POUR VOTRE
OUVREZ VOTRE DOSSIER

Votre santé est fa
préoccupation majeure
des pharmaciens, experts
du médicament et
professionnels de santé.
Ills mettent & votre
service le Dossier

7]

A quol
SERT LEDP ?
~——

LE P EST UN SERVICE

GRATUIT PROPOSE PAR
LES PHARMACIENS.

©P),

qui contribue & la qualité
e vos soins et vous
apporte plus de sécurité
dans lutilisation de vos

médicaments.

100 - DP (remis patient - maquetie)V2indd 2

o

AVOIR UN DP
OU PAS ?
CEST VOTRE
DECISION'!
R

SI VOUS LE VOULEZ,
VOTRE PHARMACIEN
VOUS CREERA VOTRE DP.
AUCUNE CONTRAINTE
NI OBLIGATION : C’EST
VOUS QUI DECIDEZ !

Si vous choisissez d'avoir un
Dossier Pharmaceutique, vous
Ppouvez demander que certains
médicaments n'y soent pas
scrits. Et si vous changez
d'avis, vous pouvez a tout
moment demander la ferme-
ture de votre DP. Vo5 choix
naffectent en rien vos droits
a remboursement ni 3 la pro-
cédure du tiers payant.

Vous pouvez aussi signaler
au Conseil national de Ordre
des pharmaciens (CNOP) votre
souhait d’empécher toute
création de votre DP. Pour ce
faire, rendez-vous sur le site
www.ordre.pharmacien.fr
a la rubrique « Le Dossier
Pharmaceutique / Vos Droits »
pour remplir le formulaire de
demande.

Aantager :
+ st vous qui décidez du
iveau de sécurité que vous

Cest votre choix,

identification (nom, prénom,
date de naissance..) ainsi que
Ia liste des médicaments qui
vous ont été délivrés avec ou
sans ordonnance pendant les
quatre derniers mois dars les
pharmacies de vile ol vous vous
&tes rendu(e). Il est également
utilisé dans les pharmacies
hospitaliéres équipées.

Depuis le décret n° 2015-208 du
24 février 2015 et [autorisation
dela CNIL du 17 décembre 2015,
les données présentes dans le
DP relatives aux vaccins sont
accessibles pendant 21 ans et
celles relatives aux médicaments
biologiques pendant 3 ans.

Ces données sont ensuite
archivées pendant une durée
complémentaire de 32 mois puis
détrutes.

e] : ASSURER
VOTRE SECURITE

v Le pharmacien peut s'as-
surer que certains de vos
médicaments ne font pas
double emploi ou que vous
ne risquez pas diinteractions

¥ Vous pouvez demander
Fédition du contenu de votre

ainsi en disposer lors de vos
rendez-vous médicaux. Pra-
tique pourindiquer e nom des

icaments aue vous prenez.

20082017 15:1t

LA )
CONFIDENTIALITE
DE VOTRE DP
EST ASSUREE
pas)

LE DP N’EST ACCESSIBLE
DANS LES PHARMACIES
OU VOUS VOUS RENDEZ
QUEN VOTRE PRESENCE.

Votre carte Vitale et la carte de
professionnel de santé du phar-
macien ou des professionnels
de sante habilités par laloi & les
seconder sont nécessaires.
Question de sécurité !

Lesrenkizl

Laccs au DP est sécurise
et la confidentialité des
donr réc

Les données du DP e sont pas canser-

carte Vitale, es données du DP dis

paraissent de son écran

Les données du DP sont hébergées

‘chezun hébergeur de données de san-
caractére personnel agréé par

e ministre de la Santé. Léchange de

rofessionnel sécurise et foutes les

hébergés cans le cadre du DF o
des raisons de santé publique.

POUR VOTRE SECURITE
DEMANDEZ A VOTRE PHARMACIEN

LA CREATION DE VOTRE DP !

100 DP (romis patient - maquetie)V2indd 4
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VOTRE DP VOUS SUIT
SI VOUS ETES HOSPITALISE(E) !

LES PHARMACIENS EXERCANT DANS LES PHARMACIES
A USAGE INTERIEUR DES ETABLISSEMENTS DE SANTE
PEUVENT ACCEDER AUX DONNEES DE VOTRE DP DANS LES
MEMES CONDITIONS QUE LES PHARMACIENS D’OFFICINE.

La loi n® 2016-41 du 26 janvier 2016 a généralisé I'accés au DP.
uniquement en consultation, a l'ensemble des médecins exercant
en établissement de santé. Le décret du 9 mai 2017 précise ce
dispositif,

““JE SORS DE CHEZ
LE DENTISTE...
& ET EN PLUS, JE SUIS

ENRHUME ! 5,

Car /:u/fiqu 8
Paul prend en libre
accés un médicament
& base de paracétamol
pour traiter son rhume.

En accédant au DP
e Paul, le
pharmacien constate
qu'il a actuellement.
un traitement anti-
douleur prescrit par
son chirurgien-dentiste
5 base également de
paracétamol.

Pour éviter tout
ge,

le pharmacien lui

conseille un autre
traitement

contre le rhume.

H

200872017 15:11
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SANTE
INFO DROITS

Vous avez des questions concernant vos droits ?
Les écoutants specialistes de France Assos Santé vous
répondent.

Tél: 0153 62 40 30

Lundi, mercredi et vendredi de 14 h 418 h.
Mardi et jeudi de 14 h 4 20 h.

www.france-assos-sante.org

““PREMIER JOUR
DE VACANCE
ET UNE ANGINE

&
<
Cu/m}u(m:

Pendant ses vacances,

‘consulte Iui prescrit un
antibiotique.

En consultant le DP, le
pharmacien constate /

quil est contre indiqué
avec le médicament
que Francoise prend
pour son cholestérol.

Y

Le pharmacien contacte
le médecin de Frangoise

et le traitement est )
adapté en conséquence.

UNE QUESTION SUR LE DOSSIER
PHARMACEUTIQUE ? PARLEZ

A VOTRE PHARMACIEN !

100 DP (romis patient - maquetie)V2indd 7 200872017 15:11
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AVEC VOTRE DOSSIER PHARMACEUTIQUE
VOS DROITS ET YOS CHOIX

SONT RESPECTES !

©

QUELQUES
EXEMPLES

—~v—

 Votre pharmacien vous demande votre accord exprés
pour créer votre DP.

v Sivous e souhaitez, vous pouvez demander que certains
médicaments ne solent pas inscrits dans votre DP.

v Vous pouvez demander une copie de votre DP dans
toute pharmacie équipée. Par exemple, pour informer
un médecin des médicaments que vous prenez et inscrits
dans votre DP.

v Vous pouvez refuser  tout moment que le pharmacien
consulte votre DP.

& v \ous pouvez décider a tout moment de fermer votre
Il est alors supprimé et une attestation de cloture
vous est remise.

v Votre DP est automatiquement clos par Phébergeur s'il
a fait Fobjet d’aucun accés pendant trois ans.

+ Vous pouvez demander, via le Conseil national de [Ordre
des pharmaciens.
+ A accéder & toutes les traces dintervention (relatives
& la création, la consultation/fefus de consultation, Iali-
mentation/refus dalimentation, Idition d'une copie ou
Ia ciéture) sur votre DP quelle que soit |a pharmacie &
Torigine de fntervention, et archivées auprés de Ihéber-
geur de données de santé agréé
+ A accéder a toutes les dispensations contenues dans
Votre DP sur les 36 derniers mos.

100 - DP (romis patient - maquetie)V2indd 6

@

L’'ORDRE NATIONAL
DES PHARMACIENS A

DES MISSIONS
DE SERVICE PUBLIC

Elles sont définies dans le code de la santé publique,
notamment :

CONTRIBUER A PROMOUVOIR LA SANTE PUBLIQUE
ET LA QUALITE DES SOINS

VEILLER A LA COMPETENCE DES PHARMACIENS

LE RESPECT DES DEVOIRS PROFESSIONNELS
DES PHARMACIENS

C’est le Conseil national de I'Ordre
des pharmaciens,  garant  de
@ Péthique de la profession qui est
responsable de la mise en ceuvre
D du DP. Cette mission est inscrite
dans laloi.

Le Dossier Pharmaceutique contri-
bue a la qualité des soins
apporte plus de sécurité dans Iutili-
sation des médicaments. Il témoigne
de lengagement de toute une pro-
fession en faveur de la sécurité sani-
taire.

TOUTES LES INFORMATIONS SUR
www.ordre.pharmacien.fr
Onglet Dossier Pharmaceutique

Conseil national de
I'Ordre des pharmaciens (CNOP) Pery
4, avenue Ruysdaél - 75379 Paris cedex 08
T

0156 2134 34 - Fax : 0156 21 34 99

20082017 15:1t
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Annexe 3. Questionnaire de Morisky a 8 items (MMAS-8)

Oul NON
Est-ce que vous oubliez parfois de prendre votre 1
traitement ?
Parfois certaines personnes ne prennent pas leurs 1

traitements pour d’autres raisons qu’un oubli. En pensant

aux deux derniéres semaines, y-a-t-il eu des jours ou vous

n'avez pas pris votre traitement ?

Vous est-il déja arrivé de réduire la dose ou d’'arréter de 1
prendre votre traitement sans en informer votre médecin,

parce que vous vous sentiez moins bien en le prenant ?

Lorsque vous voyagez ou que vous quittez la maison, vous 1
arrive-t-il d’oublier d’emporter votre traitement ?

Avez-vous pris votre traitement hier ? 1

Quand vous ressentez beaucoup moins, voire plus du tout, 1

vos symptdmes, vous arrive-t-il d’arréter de prendre votre
traitement ?
Le fait de devoir prendre un traitement tous les jours 1
représente un réel inconvénient pour certaines personnes.
Vous arrive-t-il parfois d’étre contrarié(e) par le fait d’avoir
a respecter votre traitement ?
Vous arrive-t-il d’avoir des difficultés a vous rappeler de prendre votre
traitement ?
Choix de réponses et scores pour la question 8.
e Jamais/rarement =1
* De temps en temps = 0,75
e Parfois =0,5
* Reégulierement = 0,25
e Toutletemps=0
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Annexe 4. Dépliant Suivi de votre traitement substitutif aux opiacés

Vous souhaitez bénéficier du
dispositif d’accompagnement de
votre traitement substitutif aux
opiacés. C'est simple.

- Parlez-en a votre pharmacien.

Pharmacie de la Falaise
84 boulevard de la liberté
62230 Outreau
0321315190

Traitement Substitutif aux
Opiacés

15

patients sous traitement substitutif aux opiacés

Votre médecin vous a prescrit un
traitement substitutif aux opiacés.

Ce traitement nécessite une vigilance particuliére
pour prévenir certains risques d’interaction entre
médicaments.

C’est pourquoi, en plus du suivi médical de votre
médecin traitant, vous pouvez bénéficier de
'accompagnement et des conseils personnalisés de
votre pharmacien.

Suivi de votre
traitement substitutif aux opiacés

Un accompagnement personnalisé
proposé par votre pharmacien

(O, Note moyenne donnée aux
D \\ entretiens pharmaceutiques
des déces liés a I'usage abusif

- de substances opiacées sont
dus au traitement substitutif

aux opiacés

Ce que votre pharmacien vous propose

- Deux entretiens au moins, pour vous apporter
les informations et conseils essentiels en lien
avec votre traitement :

= Ce qUu’il faut savoir sur votre traitement

= Les regles liées au statut particulier du
traitement

= Les médicaments a éviter

= Des conseils applicables a la vie
quotidienne

- En cas de besoin, et si vous en étes d’accord,
une coordination entre votre pharmacien et
votre médecin.

Il s’agit d’un dispositif d’accompagnement
personnalisé, confidentiel, libre et gratuit
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Annexe 5. Lettre d’'information aux médecins

Pharmacie de la Falaise
84 Boulevard de la Liberté
62 230 Outreau
pharma62@hotmail.com
0321315190

Le ... ... ..., a Outreau

Objet : Entretien pharmaceutique pour les patients sous traitement substitutif aux opiacés

Docteur ...,

Dans le cadre de ma these d’exercice, j'ai entrepris d’étendre les entretiens
pharmaceutiques définis par la loi HPST aux patients sous traitement substitutif aux opiacés.

Dans l'intérét du patient, afin de mener au mieux ces entretiens et d’assurer une bonne
coordination, je vous informe que M/MME .....cccovveeeneereeeeneeeeeenesenan bénéficie d’un suivi
personnalisé a I'officine.

Je propose de vous tenir au courant des échanges et conclusions de ces entretiens.

En espérant que cet accompagnement sera I'occasion d’une collaboration dans l'intérét de

nos patients, je vous prie d’agréer, cher/chére Docteur, mes sentiments les meilleurs.

Louis SAMUEL
Etudiant 6° année 2 la faculté de pharmacie de Lille
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Annexe 6. Fiche de suivi des patients sous TSO

TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
ENTRETIEN D’EVALUATION

Objectif de I’entretien :
* Recueillir les informations générales sur le patient
* Evaluer la compréhension du traitement par le patient
* Evaluer I'adhésion au traitement
* Expliquer le déroulement des entretiens thématiques au patient
* Créer un dossier pharmaceutique au nom du patient si cela n’a pas encore été fait

INFORMATIONS GENERALES SUR LE PATIENT

NOM :

PRENOM :

AGE :

ADRESSE :

NOM DU MEDECIN TRAITANT :

MEDICAMENTS PRESCRITS POSOLOGIES DEBUT DE TRAITEMENT

AUTRES MEDICAMENTS PRESCRITS AU LONG COURS

AUTRES MEDICAMENTS/COMPLEMENTS ALIMENTAIRES CONSOMMES

HISTORIQUE DE LA PRESCRIPTION DES TSO (MEDICAMENTS, DATE DE PRESCRIPTION, POSOLOGIES,
CHANGEMENT DE TRAITEMENT)

IDENTIFICATION DES DIFFICULTES MOTRICES/COGNITIVES/SENSORIELLES ET DES HABITUDES DE VIE
POUVANT INTERFERER AVEC LE TRAITEMENT
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NOTIONS ESSENTIELLES SUR LE TRAITEMENT

Le patient sait-il a quoi sert son traitement et pourquoi il A PA NA
lui a été prescrit ?

Le patient sait-il si son traitement comporte certains A PA NA
risques ? Si oui, lesquels ?

Le patient connait-il la dose qu’a prescrit son médecin ? A PA NA
Si oui, la respecte-t-il ?

Le patient sait-il qu’il faut prendre ce médicament tous A PA NA

les jours a la méme heure en une seule prise ?

EVALUATION DE L’ADHESION

Est-ce que vous oubliez parfois de prendre votre traitement ? Oui Non
Parfois certaines personnes ne prennent pas leurs traitements pour d’autres Oui Non
raisons qu’un oubli. En pensant aux deux dernieres semaines, y-a-t-il eu des jours

ol vous n’avez pas pris votre traitement ?

Vous est-il déja arrivé de réduire la dose ou d’arréter de prendre votre traitement Oui Non
sans en informer votre médecin, parce que vous vous sentiez moins bien en le

prenant ?

Lorsque vous voyagez ou que vous quittez la maison, vous arrive-t-il d’oublier Oui Non
d’emporter votre traitement ?

Avez-vous pris votre traitement hier ? Oui Non
Quand vous ressentez beaucoup moins, voire plus du tout, vos symptémes, vous Oui Non
arrive-t-il d’arréter de prendre votre traitement ?

Le fait de devoir prendre un traitement tous les jours représente un réel Oui Non

inconvénient pour certaines personnes. Vous arrive-t-il parfois d’étre contrarié(e)
par le fait d’avoir a respecter votre traitement ?

Vous arrive-t-il d’avoir des difficultés a vous rappeler de prendre votre traitement
?

Jamais/Rarement

BILAN DE L’ENTRETIEN

LE PATIENT A-T-IL DES REMARQUES OU QUESTIONS ?

SYNTHESE DE L'ENTRETIEN ET DUREE
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
EFFETS DU TRAITEMENT

Objectif de I’entretien :
* Informer le patient sur le risque de surdosage
* Informer le patient sur les effets indésirables
* Informer le patient sur les interactions médicamenteuses

CONTROLE DE L’APPARITION DES SIGNES EVOQUANT UN SURDOSAGE ET PRINCIPAUX
EFFETS INDESIRABLES

Le patient connait-il les signes évocateurs d’un surdosage et la conduite a tenir ? Oui Non
- Signes : contraction de la pupille, ralentissement de la respiration, somnolence,

coma

- Conduite a tenir : appeler ou faire appeler les secours

A-t-il déja ressenti certains de ces signes ? Oui Non
Si oui, lesquels ?

Qu’a-t-il fait ?

Le patient connait-il I'existence de NALSCUE® ? Oui Non
Le patient connait-il les principaux effets indésirables de son traitement, Oui Non

notamment les troubles digestifs (nausées, vomissements, constipation) et sait-il
comment les prévenir ?

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

Le patient prend-il d’autres médicaments ? Oui Non

Arrive-t-il au patient de prendre, sans avis médical ou conseil pharmaceutique, Oui Non
d’autres médicaments ?
Si oui, lesquels ?

Le patient connait-il les médicaments qui sont contre-indiqués avec son Oui Non

traitement ?

Peut-il citer des médicaments contre-indiqués ou déconseillés avec son traitement ? Oui Non
CONCLUSION

Le patient a-t-il des questions ?

Durée de I'entretien
Conclusion (synthese et appréciation du niveau de
connaissance)
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
VIE QUOTIDIENNE ET REGLEMENTATION

Objectif de I’entretien :
* Revoir avec le patient les précautions quotidiennes liées au traitement
* Aborder avec le patient les points essentiels de la réglementation liés au traitement

VIE QUOTIDIENNE
Le patient est-il sensibilisé aux risques d’accidents domestiques liés a son Oui Non
traitement ?
Sait-il comment faire pour les prévenir ? Oui Non
Le patient connait-il le risque lié a la prise d’alcool avec son traitement ? Oui Non
Le patient sait-il qu’il doit obtenir une autorisation de transport s’il souhaite Oui Non

partir en voyage ?

REGLES DE PRESCRIPTION ET DE DELIVRANCE

Le patient connait-il la durée maximale de prescription concernant son Oui Non
traitement ?
Le patient sait-il définir simplement les notions de chevauchement et de Oui Non
fractionnement ?
Si la méthadone a été prescrite au patient, sait-il a quoi correspond le délai de Oui Non
carence ?

CONCLUSION

Le patient a-t-il des questions ?

Durée de I'entretien
Conclusion (synthése et appréciation du niveau de
connaissance)
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Annexe 7. Guide d’accompagnement des patients sous TSO

Comment mener 'accompagnement ?

Recueillir les informations générales concernant le patient

Plusieurs notions doivent étre abordées lors de I'entretien. Il est possible
(voire probable) que le patient ne puisse pas assimiler toutes ces notions
dés le premier entretien. Il convient donc d’ajuster le niveau
d’information en fonction de la compréhension du patient.

Lors du premier entretien, le pharmacien peut étre amené a prioriser les
informations a délivrer. Des précisions seront apportées et des rappels
seront effectués lors des entretiens ultérieurs.

Le pharmacien débute le premier entretien par le recueil d’informations
générales relatives au patient. Il aborde ensuite les notions générales et
fondamentales relatives au traitement proprement dit et a son suivi.

* Nom

*  Prénom

* Date de naissance

¢ Numéro de sécurité sociale

* Adresse compléte

* Ouverture ou non du dossier pharmaceutique

* Nom du médicament prescrit et ancienneté du traitement
* Nom du prescripteur

* Autres médicaments prescrits et automédication

* Perception par le patient de son traitement

Notions essentielles sur le traitement

Acquisition des informations données au patient

L'appréciation de |'appropriation par le patient des informations
essentielles se fait selon 3 niveaux :

O Acquis (A) O Partiellement Acquis (PA) O Non Acquis (NA)

Le pharmacien considére qu’une notion est :

« acquise » dés lors qu’elle est parfaitement intégrée par le patient,

« partiellement acquise » dés lors que le patient a des connaissances, mais
incomplétes ou imprécises,

« non acquise » dés lors que le patient n’a pas connaissance du sujet.

Le patient doit prendre son TSO tous les jours a la méme heure en une
seule prise quotidienne.

En ce qui concerne la BHD, le comprimé doit étre maintenu sous la langue
jusqu’a dissolution compléte, soit environ 5 a 10 minutes. Si plusieurs
comprimés doivent étre pris, ils peuvent étre administrés en une ou deux
parts.

Evaluation de I'adhésion

oul NON
1 Est-ce que vous oubliez parfois de prendre votre traitement ? 1
2 | Parfois certaines personnes ne prennent pas leurs traitements pour 1
d’autres raisons qu’un oubli. En pensant aux deux dernieres
semaines, y-a-t-il eu des jours ol vous n’avez pas pris votre
traitement ?
3 Vous est-il déja arrivé de réduire la dose ou d’arréter de prendre 1
votre traitement sans en informer votre médecin, parce que vous
vous sentiez moins bien en le prenant ?
4 | Lorsque vous voyagez ou que vous quittez la maison, vous arrive-t-il 1
d’oublier d’emporter votre traitement ?
5 | Avez-vous pris votre traitement hier ? 1
6 Quand vous ressentez beaucoup moins, voire plus du tout, vos 1
symptémes, vous arrive-t-il d’arréter de prendre votre traitement ?
7 | Le fait de devoir prendre un traitement tous les jours représente un 1

réel inconvénient pour certaines personnes. Vous arrive-t-il parfois
d’étre contrarié(e) par le fait d’avoir a respecter votre traitement ?
8 | Vous arrive-t-il d’avoir des difficultés a vous rappeler de prendre votre traitement ?
Choix de réponses et scores pour la question 8.
*  Jamais/rarement = 1
*  Detemps en temps = 0,75
. Parfois = 0,5
. Régulierement = 0,25
* Toutletemps=0

* RoleduTSO

* Importance de I'observance

* Risques liés au surdosage et au sous-dosage
* Posologie prescrite

* Horaire de prise a respecter

* Modalité d’administration

Le role des TSO est de faire disparaitre les symptdmes physiques du
manque en héroine.

Le patient doit suivre avec soin son traitement par TSO car celui-ci expose
a deux risques majeurs: la dépression respiratoire et le coma avec
hypotension artérielle en cas de surdosage et le syndrome de sevrage
(agitation, anxiété, sudations, douleurs musculaires et abdominales) en cas
de sous-dosage.

L’adhésion est donc estimée bonne pour un score de 8, moyenne pour un
score entre 6 et 7 et faible pour un score inférieur a 6 (60).

Contrédle de I'apparition des signes évoquant un surdosage et
connaitre les principaux effets indésirables

Les signes d’un surdosage sont un myosis, une bradypnée, une
dépression respiratoire, une somnolence, un coma avec hypotension
artérielle et une bradycardie. De plus, il faut informer le patient qu’un avis
médical est nécessaire en cas de survenue de ces signes évocateurs.

Le patient doit étre au courant de I'existence du médicament
NALSCUE®. S'il posséde ce dispositif, il doit étre capable d’expliquer a son
entourage comment |utiliser.

Enfin, les principaux effets indésirables sont les troubles digestifs
(nausées, vomissements, constipation), les insomnies, la somnolence, les
troubles cardiovasculaires (bradycardie et hypotension orthostatique).

Les problémes de constipation peuvent étre prévenus en ayant une
bonne hydratation, en augmentant I'apport en fibres (céréales, pain
complet, haricots verts, etc.), en ayant une activité physique et en se
présentant quotidiennement a la selle.

Les interactions médicamenteuses

D’une part, la BHD est contre-indiquée en association avec :

- Les analgésiques morphiniques de palier Il ;

- La méthadone ;

- Les morphiniques antagonistes partiels (nalméféne, naltrexone).



L'association avec les antitussifs morphiniques vrais (codéine,

éthylmorphine) et les analgésiques morphiniques de palier Il est

déconseillée.

D’autre part, la méthadone est contre-indiquée en association avec :
-LaBHD;

- Les médicaments torsadogénes (citalopram, escitalopram, hydroxyzine,
dompéridone).

Vie quotidienne

Le patient doit prendre des précautions particulieres pour éviter les
accidents domestiques. En effet, une attention particuliére est portée sur
I'ingestion accidentelle par un enfant. Par conséquent, le traitement doit
étre conservé dans un endroit hors d’atteinte pour un enfant, les gélules
ou comprimés ne doivent pas étre déconditionnés a l'avance et le
sertissage du sirop de méthadone doit rester intact jusqu’a I'administration
quotidienne.

Aucun aliment n’est interdit. Néanmoins, I’alcool est a proscrire puisqu’il
majore le risque de dépression respiratoire et de somnolence.

Le transport de médicaments stupéfiants ou assimilés stupéfiants est
réglementé. C’'est pourquoi, il faut prévoir son voyage :

* Si le pays fait partie de I'espace Schengen, il est nécessaire
d’obtenir une autorisation de transport délivrée par I’ARS (Agence
Régionale de Santé). Pour cela, il faut remplir un formulaire et
fournir 'originale de prescription.

* En dehors de I'espace Schengen, chaque pays applique ses propres
dispositions. Il faut donc se renseigner aupres des ambassades.

Regles de prescription et de délivrance

Le patient doit connaitre les notions de chevauchement, de
fractionnement et de délai de carence. En effet, sauf mention contraire du
médecin, le patient ne peut pas venir chercher en avance son traitement et

il doit venir chaque semaine.

En ce qui concerne le délai de carence, il faut informer le patient qu’il doit
venir se présenter dans les trois jours qui suivent la date de prescription
(ou de la fin de la fraction précédente). Si le délai est dépassé, le
pharmacien délivre le nombre d’unités pour la durée de la prescription
restant a courir. Cette régle ne concerne pas la BHD, pour cette molécule
I'ordonnance doit étre présentée dans les trois mois suivant son
établissement.

Spécialités Buprénorphine Méthadone Méthadone
sirop gélule
Prescription Médecin Médecin Médecin
initiale généraliste ou | spécialiste  de | spécialiste de
spécialiste centre centre
Type Sécurisée Sécurisée Sécurisée
d’ordonnance
Nom de la Oui Oui Oui
pharmacie
Durée maximale | 28 jours 14 jours 28 jours
de prescription
Chevauchement | Non* Non* Non*
Renouvellement | Non Non Non
Fractionnement | Oui (7 jours)* Oui (7 jours)* Oui (7 jours)*
Délai de carence | Non Oui Oui
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Annexe 8. Cartes « Vrai-Faux »

/

« Je n"ai pas pris toute la dose de
mon traitement aujourd’hui. Ce
n’est pas grave, je prendrai plus de
comprimés/gélules/flacons
demain »

"
P

FAUX

Il ne faut jamais prendre plus que la dose prescrite
habituelle. Le corps est habitué a recevoir
quotidiennement une certaine dose de traitement,
prendre plus de médicament peut entrainer un surdosage

pouvant étre mortel.

/

« Depuis quelques jours j'ai des
envies de vomir et je suis constipé,
je pense que ¢a vient de mon
traitement »

"

VRAI

Le traitement substitutif est connu pour provoquer des
troubles digestifs comme des nausées et une
constipation. Il est possible de prévenir ces symptémes en
s’hydratant correctement, en mangeant des fibres
(céréales, pain complet, légumes) et en évitant les odeurs
désagréables par exemple. Si les symptémes sont trop
importants, un avis du médecin est recommandé pour

\\ une prescription de médicaments appropriés. /

/
N

/

/
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& N

« Je n’ai pas pris toute la dose de
mon traitement aujourd’hui. Ce
n’est pas grave, je peux faire un jour
sans »

k /
N

FAUX

Le corps est habitué a recevoir quotidiennement une
certaine dose de traitement, il y a un risque d’apparition
d’un syndrome de sevrage avec des symptémes tels que

sueur, agitation, anxiété, douleurs musculaires et
abdominales. Pour diminuer le dosage du traitement il
faut toujours en discuter avec son médecin pour pouvoir
étre accompagné.

k /

& N

« Si une connaissance consommant
ou ayant un traitement substitutif
fait un surdosage, j'appelle les
secours (15 ou 112) »

k /

VRAI

Si la personne présente des signes évoquant un
surdosage (contraction de la pupille, respiration lente,
somnolence), il faut appeler ou faire appeler les secours.
Il existe également le NALSCUE®, un traitement
d’urgence des surdosages aux opioides actuellement
disponible dans les établissements de santé, les CSAPA et
les CAARUD. Mais ce traitement ne dispense pas

K d’appeler systématiquement les secours. /



- |

« Ca fait une semaine que je tousse,
une amie m’a donné un flacon
d’EUPHONE®, elle m’a dit que c’était

& N

« Depuis quelques semaines, je me
sens un peu déprimé, ma cousine

qui aime se traiter avec les plantes
m’a conseillé le millepertuis, elle

tres efficace » m’a dit qu’il n’y avait pas de danger

car c’est une plante »

"
P

/
N

FAUX FAUX

D’une part, le sirop EUPHON® contient de I’alcool, il est
donc déconseillé avec votre traitement car il augmente
I’effet sédatif et diminue la vigilance. D’autre part, le
sirop contient un dérivé de la morphine et augmente
donc le risque de dépression respiratoire pouvant étre

fatale.

Le millepertuis accélére la dégradation de certains
médicaments dont la méthadone. Comme la méthadone
est dégradée plus rapidement, il y a un risque
d’apparition de signes de manque et d’un syndrome de

sevrage.

- |

« Je sais qu’il existe beaucoup
d’interactions médicamenteuses
avec mon traitement, c’est pour ¢a
que je préfere mentionner mon
traitement a chaque fois que j’ai un

nouveau médicament »

& N

« Cet été je pars 2 semaines en
Espagne, j’ai dG remplir un
formulaire pour avoir une

autorisation »

&

/
N

VRAI VRAI

Voyager avec le traitement n’est pas interdit mais il faut
s’organiser pour obtenir I'autorisation de transport.
L’Espagne fait partie de I'espace Schengen. Il faut donc
faire une demande de transport de médicaments
stupéfiants aupres le I’Agence Régionale de Santé pour
obtenir I'autorisation. Il faut remplir un formulaire et

fournir la prescription originale.

Il existe beaucoup d’associations déconseillées et a
prendre en compte avec les TSO (médicaments sédatifs,
médicaments modifiant la dégradation de la méthadone,
médicaments pouvant entrainer des troubles cardiaques
...). C’est pourquoi, il faut mentionner son traitement a

son médecin et a son pharmacien.
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- N

« J'aurais d@ aller chercher ma
méthadone aujourd’hui mais
comme un ami m’a dépanné il me
reste encore 5 jours, j’irai a ce
moment [a »

\ /
- N

FAUX

Le pharmacien doit appliquer le délai de carence, le
patient doit venir se présenter dans les trois jours qui
suivent la date de prescription (ou de la fin de la fraction
précédente). Si le délai est dépassé, le pharmacien délivre
le nombre d’unités pour la durée de la prescription
restant a courir.

K /
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Annexe 9. Dépliant « Conseils »

COORDONNEES UTILES

Votre médecin traitant :

Votre pharmacie d’officine :
Pharmacie de la Falaise

84 boulevard de la liberté
62230 Outreau

0321315190

CSAPA de Boulogne-sur-Mer :
3 Place Navarin

62200 Boulogne-sur-Mer
0321993103

Traitement Substitutif aux
Opiacés

Votre traitement expose a deux risques majeurs :

* La dépression respiratoire et le coma avec
hypotension artérielle en cas de surdosage

Le syndrome de sevrage (agitation, anxiété,
sudations, douleurs musculaires et abdominales)
en cas de sous-dosage.

Quelques conseils pour prévenir d’une constipation :
e Bien s’hydrater

Manger des fibres (céréales, pain complet,
haricots verts, etc.)

Pratiquer une activité physique réguliere

« Se présenter » aux toilettes tous les jours.

Votre traitement présente beaucoup d’interactions
avec d’autres médicaments, c’est pourquoi il faut
toujours demander I'avis de votre médecin ou de
votre pharmacien avant de prendre un médicament.
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B

Suivi de votre
traitement substitutif aux opiacés

Quelques points essentiels
proposés par votre pharmacien

Quelques points concernant la vie quotidienne :

« Toujours tenir votre traitement hors de portée
des enfants pour éviter les accidents
domestiques

Attention a I’alcool (dans les boissons et les
médicaments) qui augmente le risque de
probléme respiratoire

Votre traitement est spécifique, c’est pourquoi
il faut s’informer sur la réglementation pour

transporter vos médicaments lors d’un voyage.

Méthadone
sirop

Méthadone
gélule

Spécialités Buprénorphine

Durée maxi de 28 jours 14 jours 28 jours
prescription
Chevauchement Non Non Non
Renouvellement Non Non Non

Fractionnement Oui (7 jours) Oui (7 jours)  Oui (7 jours)

Oui Oui

Délai de carence

Non




Annexe 10. Consultations réalisées

TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
ENTRETIEN D’EVALUATION

Objectif de I’entretien :
* Recueillir les informations générales sur le patient
* Evaluer la compréhension du traitement par le patient
* Evaluer I'adhésion au traitement
* Expliquer le déroulement des entretiens thématiques au patient
* Créer un dossier pharmaceutique au nom du patient si cela n’a pas encore été fait

INFORMATIONS GENERALES SUR LE PATIENT

NOM :

PRENOM :

AGE : 28 ans

ADRESSE :

NOM DU MEDECIN TRAITANT :

MEDICAMENTS PRESCRITS POSOLOGIES DEBUT DE TRAITEMENT

Méthadone gélules 30 mg 2013
AUTRES MEDICAMENTS PRESCRITS AU LONG COURS
Valium 10 mg le soir

AUTRES MEDICAMENTS/COMPLEMENTS ALIMENTAIRES CONSOMMES

Rien

HISTORIQUE DE LA PRESCRIPTION DES TSO (MEDICAMENTS, DATE DE PRESCRIPTION, POSOLOGIES,

CHANGEMENT DE TRAITEMENT)

N'a pas souhaité parler de I'historique de prescription mais avant fin 2018, il était a 40 mg de
méthadone

IDENTIFICATION DES DIFFICULTES MOTRICES/COGNITIVES/SENSORIELLES ET DES HABITUDES DE VIE

POUVANT INTERFERER AVEC LE TRAITEMENT

Consommation concommitante d'alcool (environ 3 a 5 verres par jour - biére)
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NOTIONS ESSENTIELLES SUR LE TRAITEMENT

Le patient sait-il a quoi sert son traitement et pourquoi il A PA NA
lui a été prescrit ?

Le patient sait-il si son traitement comporte certains A PA NA
risques ? Si oui, lesquels ?

Le patient connait-il la dose qu’a prescrit son médecin ? A PA NA
Si oui, la respecte-t-il ?

Le patient sait-il qu’il faut prendre ce médicament tous A PA NA
les jours a la méme heure en une seule prise ?

EVALUATION DE L’ADHESION

Est-ce que vous oubliez parfois de prendre votre traitement ? Oui Non

Parfois certaines personnes ne prennent pas leurs traitements pour d’autres Oui Non
raisons qu’un oubli. En pensant aux deux dernieres semaines, y-a-t-il eu des jours
ol vous n’avez pas pris votre traitement ?

Vous est-il déja arrivé de réduire la dose ou d’arréter de prendre votre traitement Oui Non
sans en informer votre médecin, parce que vous vous sentiez moins bien en le

prenant ?

Lorsque vous voyagez ou que vous quittez la maison, vous arrive-t-il d’oublier Oui Non
d’emporter votre traitement ?

Avez-vous pris votre traitement hier ? Oui Non
Quand vous ressentez beaucoup moins, voire plus du tout, vos symptémes, vous Oui Non

arrive-t-il d’arréter de prendre votre traitement ?

Le fait de devoir prendre un traitement tous les jours représente un réel Oui Non
inconvénient pour certaines personnes. Vous arrive-t-il parfois d’étre contrarié(e)

par le fait d’avoir a respecter votre traitement ?

Vous arrive-t-il d’avoir des difficultés a vous rappeler de prendre votre traitement Jamais/Rarement
?

BILAN DE L’ENTRETIEN

LE PATIENT A-T-IL DES REMARQUES OU QUESTIONS ?

Non

SYNTHESE DE L'ENTRETIEN ET DUREE

Les connaissances essentielles ne sont pas totalement acquises, notamment les notions de surdosage et
de syndrome de sevrage, la prise n'est pas réguliere et I'observance est mauvaise (dépannage de temps
en temps avec des connaissances). Durée : 20 minutes
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
EFFETS DU TRAITEMENT

Objectif de I’entretien :
* Informer le patient sur le risque de surdosage
* Informer le patient sur les effets indésirables
* Informer le patient sur les interactions médicamenteuses

CONTROLE DE L’APPARITION DES SIGNES EVOQUANT UN SURDOSAGE ET PRINCIPAUX
EFFETS INDESIRABLES

Le patient connait-il les signes évocateurs d’un surdosage et la conduite a tenir ? Oui Non
- Signes : contraction de la pupille, ralentissement de la respiration, somnolence,

coma

- Conduite a tenir : appeler ou faire appeler les secours

A-t-il déja ressenti certains de ces signes ? Oui Non
Si oui, lesquels ?

Qu’a-t-il fait ?

Le patient connait-il I'existence de NALSCUE® ? Oui Non
Le patient connait-il les principaux effets indésirables de son traitement, Oui Non

notamment les troubles digestifs (nausées, vomissements, constipation) et sait-il
comment les prévenir ?

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

Le patient prend-il d’autres médicaments ? Oui Non

Arrive-t-il au patient de prendre, sans avis médical ou conseil pharmaceutique, Oui Non
d’autres médicaments ?
Si oui, lesquels ?

Le patient connait-il les médicaments qui sont contre-indiqués avec son Oui Non

traitement ?

Peut-il citer des médicaments contre-indiqués ou déconseillés avec son traitement ? Oui Non
CONCLUSION

Le patient a-t-il des questions ? Non

Durée de I'entretien 15 minutes

Conclusion (synthese et appréciation du niveau de Bonne connaissance des effets du traitement, NALSCUE®

connaissance) n'était pas connu et quelques connaissances sur les

interactions par discussion avec son entourage
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
VIE QUOTIDIENNE ET REGLEMENTATION

Objectif de I’entretien :

* Revoir avec le patient les précautions quotidiennes liées au traitement
* Aborder avec le patient les points essentiels de la réglementation liés au traitement

VIE QUOTIDIENNE
Le patient est-il sensibilisé aux risques d’accidents domestiques liés a son Oui Non
traitement ?
Sait-il comment faire pour les prévenir ? Oui Non
Le patient connait-il le risque lié a la prise d’alcool avec son traitement ? Oui Non
Le patient sait-il qu’il doit obtenir une autorisation de transport s’il souhaite Oui Non

partir en voyage ?

REGLES DE PRESCRIPTION ET DE DELIVRANCE

Le patient connait-il la durée maximale de prescription concernant son Oui Non
traitement ?
Le patient sait-il définir simplement les notions de chevauchement et de Oui Non
fractionnement ?
Si la méthadone a été prescrite au patient, sait-il a quoi correspond le délai de Oui Non
carence ?

CONCLUSION
Le patient a-t-il des questions ? Non
Durée de I'entretien 7 minutes
Conclusion (synthése et appréciation du niveau de Connaissance du risque lié a la prise d'alcool malgré
connaissance) consommation réguliere
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
ENTRETIEN D’EVALUATION

Objectif de I’entretien :
* Recueillir les informations générales sur le patient
* Evaluer la compréhension du traitement par le patient
* Evaluer I'adhésion au traitement
* Expliquer le déroulement des entretiens thématiques au patient
* Créer un dossier pharmaceutique au nom du patient si cela n’a pas encore été fait

INFORMATIONS GENERALES SUR LE PATIENT

NOM :

PRENOM :

AGE : 33 ans

ADRESSE :

NOM DU MEDECIN TRAITANT :

MEDICAMENTS PRESCRITS POSOLOGIES DEBUT DE TRAITEMENT

Méthadone sirop 80 mg 2015
AUTRES MEDICAMENTS PRESCRITS AU LONG COURS
Miansérine 10 mg le soir

AUTRES MEDICAMENTS/COMPLEMENTS ALIMENTAIRES CONSOMMES

Rien

HISTORIQUE DE LA PRESCRIPTION DES TSO (MEDICAMENTS, DATE DE PRESCRIPTION, POSOLOGIES,

CHANGEMENT DE TRAITEMENT)

Méthadone 100 mg au dépuis puis 80 mg depuis fin 2018

IDENTIFICATION DES DIFFICULTES MOTRICES/COGNITIVES/SENSORIELLES ET DES HABITUDES DE VIE

POUVANT INTERFERER AVEC LE TRAITEMENT

RAS
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NOTIONS ESSENTIELLES SUR LE TRAITEMENT

Le patient sait-il a quoi sert son traitement et pourquoi il A
lui a été prescrit ?

PA

NA

Le patient sait-il si son traitement comporte certains A
risques ? Si oui, lesquels ?

Le patient connait-il la dose qu’a prescrit son médecin ? A
Si oui, la respecte-t-il ?

Le patient sait-il qu’il faut prendre ce médicament tous A
les jours a la méme heure en une seule prise ?

PA

PA

PA

NA

NA

NA

EVALUATION DE L’ADHESION

Est-ce que vous oubliez parfois de prendre votre traitement ?

Oui

Non

Parfois certaines personnes ne prennent pas leurs traitements pour d’autres
raisons qu’un oubli. En pensant aux deux dernieres semaines, y-a-t-il eu des jours
ol vous n’avez pas pris votre traitement ?

Vous est-il déja arrivé de réduire la dose ou d’arréter de prendre votre traitement
sans en informer votre médecin, parce que vous vous sentiez moins bien en le
prenant ?

Lorsque vous voyagez ou que vous quittez la maison, vous arrive-t-il d’oublier
d’emporter votre traitement ?

Avez-vous pris votre traitement hier ?

Quand vous ressentez beaucoup moins, voire plus du tout, vos symptémes, vous
arrive-t-il d’arréter de prendre votre traitement ?

Le fait de devoir prendre un traitement tous les jours représente un réel
inconvénient pour certaines personnes. Vous arrive-t-il parfois d’étre contrarié(e)
par le fait d’avoir a respecter votre traitement ?

Vous arrive-t-il d’avoir des difficultés a vous rappeler de prendre votre traitement
?

Oui

Oui

Oui

Oui
Oui

Oui

Non

Non

Non

Non
Non

Non

Jamais/Rarement

BILAN DE L’ENTRETIEN

LE PATIENT A-T-IL DES REMARQUES OU QUESTIONS ?

Notions de dépannage car le patient n'a parfois pas le temps de consulter son médecin le bon jour

SYNTHESE DE L'ENTRETIEN ET DUREE

Tres bonne connaissance et bonne observance malgré les soucis d'organisation concernant la

prescription du traitement. Durée: 15 minutes
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
EFFETS DU TRAITEMENT

Objectif de I’entretien :
* Informer le patient sur le risque de surdosage
* Informer le patient sur les effets indésirables
* Informer le patient sur les interactions médicamenteuses

CONTROLE DE L’APPARITION DES SIGNES EVOQUANT UN SURDOSAGE ET PRINCIPAUX
EFFETS INDESIRABLES

Le patient connait-il les signes évocateurs d’un surdosage et la conduite a tenir ? Oui Non
- Signes : contraction de la pupille, ralentissement de la respiration, somnolence,

coma

- Conduite a tenir : appeler ou faire appeler les secours

A-t-il déja ressenti certains de ces signes ? Oui Non
Si oui, lesquels ?

Qu’a-t-il fait ?

Le patient connait-il I'existence de NALSCUE® ? Oui Non
Le patient connait-il les principaux effets indésirables de son traitement, Oui Non

notamment les troubles digestifs (nausées, vomissements, constipation) et sait-il
comment les prévenir ?

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

Le patient prend-il d’autres médicaments ? Oui Non

Arrive-t-il au patient de prendre, sans avis médical ou conseil pharmaceutique, Oui Non
d’autres médicaments ?
Si oui, lesquels ?

Le patient connait-il les médicaments qui sont contre-indiqués avec son Oui Non

traitement ?

Peut-il citer des médicaments contre-indiqués ou déconseillés avec son traitement ? Oui Non
CONCLUSION

Le patient a-t-il des questions ? Non

Durée de I'entretien 15-20 minutes

Conclusion (synthese et appréciation du niveau de Bonne connaissance des effets, rappel sur la prévention

connaissance) des effets indésirables. Bonne connaissance des

interactions
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
VIE QUOTIDIENNE ET REGLEMENTATION

Objectif de I’entretien :

* Revoir avec le patient les précautions quotidiennes liées au traitement
* Aborder avec le patient les points essentiels de la réglementation liés au traitement

VIE QUOTIDIENNE
Le patient est-il sensibilisé aux risques d’accidents domestiques liés a son Oui Non
traitement ?
Sait-il comment faire pour les prévenir ? Oui Non
Le patient connait-il le risque lié a la prise d’alcool avec son traitement ? Oui Non
Le patient sait-il qu’il doit obtenir une autorisation de transport s’il souhaite Oui Non

partir en voyage ?

REGLES DE PRESCRIPTION ET DE DELIVRANCE

Le patient connait-il la durée maximale de prescription concernant son Oui Non
traitement ?
Le patient sait-il définir simplement les notions de chevauchement et de Oui Non
fractionnement ?
Si la méthadone a été prescrite au patient, sait-il a quoi correspond le délai de Oui Non
carence ?

CONCLUSION
Le patient a-t-il des questions ? Non
Durée de I'entretien 10 minutes
Conclusion (synthése et appréciation du niveau de Le patient vivant seul ne s'inquiétait pas du risque
connaissance) d'accidents domestiques.
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
ENTRETIEN D’EVALUATION

Objectif de I’entretien :
* Recueillir les informations générales sur le patient
* Evaluer la compréhension du traitement par le patient
* Evaluer I'adhésion au traitement
* Expliquer le déroulement des entretiens thématiques au patient
* Créer un dossier pharmaceutique au nom du patient si cela n’a pas encore été fait

INFORMATIONS GENERALES SUR LE PATIENT

NOM :

PRENOM :

AGE : 31 ans

ADRESSE :

NOM DU MEDECIN TRAITANT :

MEDICAMENTS PRESCRITS POSOLOGIES DEBUT DE TRAITEMENT

Buprénorphine 8 mg 2016
AUTRES MEDICAMENTS PRESCRITS AU LONG COURS
Losartan 50 mg

AUTRES MEDICAMENTS/COMPLEMENTS ALIMENTAIRES CONSOMMES

Rien

HISTORIQUE DE LA PRESCRIPTION DES TSO (MEDICAMENTS, DATE DE PRESCRIPTION, POSOLOGIES,

CHANGEMENT DE TRAITEMENT)

Méme médicament et méme dosage depuis le début

IDENTIFICATION DES DIFFICULTES MOTRICES/COGNITIVES/SENSORIELLES ET DES HABITUDES DE VIE

POUVANT INTERFERER AVEC LE TRAITEMENT

Consommation de joints de temps en temps
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NOTIONS ESSENTIELLES SUR LE TRAITEMENT

Le patient sait-il a quoi sert son traitement et pourquoi il A PA NA
lui a été prescrit ?

Le patient sait-il si son traitement comporte certains A PA NA
risques ? Si oui, lesquels ?

Le patient connait-il la dose qu’a prescrit son médecin ? A PA NA
Si oui, la respecte-t-il ?

Le patient sait-il qu’il faut prendre ce médicament tous A PA NA
les jours a la méme heure en une seule prise ?

EVALUATION DE L’ADHESION

Est-ce que vous oubliez parfois de prendre votre traitement ? Oui Non

Parfois certaines personnes ne prennent pas leurs traitements pour d’autres Oui Non
raisons qu’un oubli. En pensant aux deux dernieres semaines, y-a-t-il eu des jours
ol vous n’avez pas pris votre traitement ?

Vous est-il déja arrivé de réduire la dose ou d’arréter de prendre votre traitement Oui Non
sans en informer votre médecin, parce que vous vous sentiez moins bien en le

prenant ?

Lorsque vous voyagez ou que vous quittez la maison, vous arrive-t-il d’oublier Oui Non
d’emporter votre traitement ?

Avez-vous pris votre traitement hier ? Oui Non
Quand vous ressentez beaucoup moins, voire plus du tout, vos symptémes, vous Oui Non

arrive-t-il d’arréter de prendre votre traitement ?

Le fait de devoir prendre un traitement tous les jours représente un réel Oui Non
inconvénient pour certaines personnes. Vous arrive-t-il parfois d’étre contrarié(e)

par le fait d’avoir a respecter votre traitement ?

Vous arrive-t-il d’avoir des difficultés a vous rappeler de prendre votre traitement Jamais/Rarement
?

BILAN DE L’ENTRETIEN

LE PATIENT A-T-IL DES REMARQUES OU QUESTIONS ?

Non

SYNTHESE DE L’ENTRETIEN ET DUREE

Notions essentielles partiellement acquises notamment méconnaissance du syndrome de sevrage.
Bonne observance. Entretien assez rapide, durée moins de 10 minutes
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
EFFETS DU TRAITEMENT

Objectif de I’entretien :
* Informer le patient sur le risque de surdosage
* Informer le patient sur les effets indésirables
* Informer le patient sur les interactions médicamenteuses

CONTROLE DE L’APPARITION DES SIGNES EVOQUANT UN SURDOSAGE ET PRINCIPAUX
EFFETS INDESIRABLES

Le patient connait-il les signes évocateurs d’un surdosage et la conduite a tenir ? Oui Non
- Signes : contraction de la pupille, ralentissement de la respiration, somnolence,

coma

- Conduite a tenir : appeler ou faire appeler les secours

A-t-il déja ressenti certains de ces signes ? Oui Non
Si oui, lesquels ?

Qu’a-t-il fait ?

Le patient connait-il I'existence de NALSCUE® ? Oui Non
Le patient connait-il les principaux effets indésirables de son traitement, Oui Non

notamment les troubles digestifs (nausées, vomissements, constipation) et sait-il
comment les prévenir ?

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

Le patient prend-il d’autres médicaments ? Oui Non

Arrive-t-il au patient de prendre, sans avis médical ou conseil pharmaceutique, Oui Non
d’autres médicaments ?
Si oui, lesquels ?

Le patient connait-il les médicaments qui sont contre-indiqués avec son Oui Non

traitement ?

Peut-il citer des médicaments contre-indiqués ou déconseillés avec son traitement ? Oui Non
CONCLUSION

Le patient a-t-il des questions ? Non

Durée de I'entretien 15 minutes

Conclusion (synthese et appréciation du niveau de Les effets indésirables n'étaient pas connus car jamais

connaissance) ressentis. Ne s'était jamais posé de question concernant

les interactions
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
VIE QUOTIDIENNE ET REGLEMENTATION

Objectif de I’entretien :

* Revoir avec le patient les précautions quotidiennes liées au traitement
* Aborder avec le patient les points essentiels de la réglementation liés au traitement

VIE QUOTIDIENNE
Le patient est-il sensibilisé aux risques d’accidents domestiques liés a son Oui Non
traitement ?
Sait-il comment faire pour les prévenir ? Oui Non
Le patient connait-il le risque lié a la prise d’alcool avec son traitement ? Oui Non
Le patient sait-il qu’il doit obtenir une autorisation de transport s’il souhaite Oui Non

partir en voyage ?

REGLES DE PRESCRIPTION ET DE DELIVRANCE

Le patient connait-il la durée maximale de prescription concernant son Oui Non
traitement ?
Le patient sait-il définir simplement les notions de chevauchement et de Oui Non
fractionnement ?
Si la méthadone a été prescrite au patient, sait-il a quoi correspond le délai de Oui Non
carence ?

CONCLUSION
Le patient a-t-il des questions ? Non
Durée de I'entretien 10 minutes
Conclusion (synthése et appréciation du niveau de Bonne connaissance globale sauf sur l'autorisation de
connaissance) transport
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
ENTRETIEN D’EVALUATION

Objectif de I’entretien :
* Recueillir les informations générales sur le patient
* Evaluer la compréhension du traitement par le patient
* Evaluer I'adhésion au traitement
* Expliquer le déroulement des entretiens thématiques au patient
* Créer un dossier pharmaceutique au nom du patient si cela n’a pas encore été fait

INFORMATIONS GENERALES SUR LE PATIENT

NOM :

PRENOM :

AGE : 36 ans

ADRESSE :

NOM DU MEDECIN TRAITANT :

MEDICAMENTS PRESCRITS POSOLOGIES DEBUT DE TRAITEMENT

Méthadone sirop 40 mg 2010
AUTRES MEDICAMENTS PRESCRITS AU LONG COURS
Zopiclone 7,5 mg au coucher

AUTRES MEDICAMENTS/COMPLEMENTS ALIMENTAIRES CONSOMMES

Non

HISTORIQUE DE LA PRESCRIPTION DES TSO (MEDICAMENTS, DATE DE PRESCRIPTION, POSOLOGIES,

CHANGEMENT DE TRAITEMENT)

Initialement méthadone sirop 60 mg

IDENTIFICATION DES DIFFICULTES MOTRICES/COGNITIVES/SENSORIELLES ET DES HABITUDES DE VIE

POUVANT INTERFERER AVEC LE TRAITEMENT

Le patient est chauffeur routier donc potentiellement probleme d'organisation concernant RDV
médecin
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NOTIONS ESSENTIELLES SUR LE TRAITEMENT

Le patient sait-il a quoi sert son traitement et pourquoi il A PA NA
lui a été prescrit ?

Le patient sait-il si son traitement comporte certains A PA NA
risques ? Si oui, lesquels ?

Le patient connait-il la dose qu’a prescrit son médecin ? A PA NA
Si oui, la respecte-t-il ?

Le patient sait-il qu’il faut prendre ce médicament tous A PA NA
les jours a la méme heure en une seule prise ?

EVALUATION DE L’ADHESION

Est-ce que vous oubliez parfois de prendre votre traitement ? Oui Non

Parfois certaines personnes ne prennent pas leurs traitements pour d’autres Oui Non
raisons qu’un oubli. En pensant aux deux dernieres semaines, y-a-t-il eu des jours
ol vous n’avez pas pris votre traitement ?

Vous est-il déja arrivé de réduire la dose ou d’arréter de prendre votre traitement Oui Non
sans en informer votre médecin, parce que vous vous sentiez moins bien en le

prenant ?

Lorsque vous voyagez ou que vous quittez la maison, vous arrive-t-il d’oublier Oui Non
d’emporter votre traitement ?

Avez-vous pris votre traitement hier ? Oui Non
Quand vous ressentez beaucoup moins, voire plus du tout, vos symptémes, vous Oui Non

arrive-t-il d’arréter de prendre votre traitement ?

Le fait de devoir prendre un traitement tous les jours représente un réel Oui Non
inconvénient pour certaines personnes. Vous arrive-t-il parfois d’étre contrarié(e)

par le fait d’avoir a respecter votre traitement ?

Vous arrive-t-il d’avoir des difficultés a vous rappeler de prendre votre traitement Jamais/Rarement
?

BILAN DE L’ENTRETIEN

LE PATIENT A-T-IL DES REMARQUES OU QUESTIONS ?

Probléme d'organisation concernant prescription et délivrance en lien avec son métier

SYNTHESE DE L'ENTRETIEN ET DUREE

Bonne observance et bonnes connaissances globales mais syndrome de sevrage méconnu et ne
respecte pas toujours la dose prescrite (en prend moins, parfois divise par 2 a I'aide d'une seringue).
Durée : environ 15 minutes
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
EFFETS DU TRAITEMENT

Objectif de I’entretien :

* Informer le patient sur le risque de surdosage
* Informer le patient sur les effets indésirables
* Informer le patient sur les interactions médicamenteuses

CONTROLE DE L’APPARITION DES SIGNES EVOQUANT UN SURDOSAGE ET PRINCIPAUX
EFFETS INDESIRABLES

Le patient connait-il les signes évocateurs d’un surdosage et la conduite a tenir ? Oui Non
- Signes : contraction de la pupille, ralentissement de la respiration, somnolence,

coma

- Conduite a tenir : appeler ou faire appeler les secours

A-t-il déja ressenti certains de ces signes ? Oui Non
Si oui, lesquels ?

Qu’a-t-il fait ?

Le patient connait-il I'existence de NALSCUE® ? Oui Non
Le patient connait-il les principaux effets indésirables de son traitement, Oui Non

notamment les troubles digestifs (nausées, vomissements, constipation) et sait-il
comment les prévenir ?

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

Le patient prend-il d’autres médicaments ? Oui Non

Arrive-t-il au patient de prendre, sans avis médical ou conseil pharmaceutique, Oui Non
d’autres médicaments ?
Si oui, lesquels ?

Le patient connait-il les médicaments qui sont contre-indiqués avec son Oui Non

traitement ?

Peut-il citer des médicaments contre-indiqués ou déconseillés avec son traitement ? Oui Non
CONCLUSION

Le patient a-t-il des questions ? Non

Durée de I'entretien 10 minutes

Conclusion (synthese et appréciation du niveau de Bonne connaissance sur les effets indésirables mais

connaissance) moins sur le NALSCUE® et les interactions
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
VIE QUOTIDIENNE ET REGLEMENTATION

Objectif de I’entretien :

* Revoir avec le patient les précautions quotidiennes liées au traitement
* Aborder avec le patient les points essentiels de la réglementation liés au traitement

VIE QUOTIDIENNE
Le patient est-il sensibilisé aux risques d’accidents domestiques liés a son Oui Non
traitement ?
Sait-il comment faire pour les prévenir ? Oui Non
Le patient connait-il le risque lié a la prise d’alcool avec son traitement ? Oui Non
Le patient sait-il qu’il doit obtenir une autorisation de transport s’il souhaite Oui Non

partir en voyage ?

REGLES DE PRESCRIPTION ET DE DELIVRANCE

Le patient connait-il la durée maximale de prescription concernant son Oui Non
traitement ?
Le patient sait-il définir simplement les notions de chevauchement et de Oui Non
fractionnement ?
Si la méthadone a été prescrite au patient, sait-il a quoi correspond le délai de Oui Non
carence ?

CONCLUSION
Le patient a-t-il des questions ? Le patient souhaitait plus de détails concernant les

autorisations de transport

Durée de I'entretien 15 minutes
Conclusion (synthése et appréciation du niveau de Méconnaissance totale de l'autorisation de transport
connaissance) alors qu'il se déplace a I'étranger pour son travail
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
ENTRETIEN D’EVALUATION

Objectif de I’entretien :
* Recueillir les informations générales sur le patient
* Evaluer la compréhension du traitement par le patient
* Evaluer I'adhésion au traitement
* Expliquer le déroulement des entretiens thématiques au patient
* Créer un dossier pharmaceutique au nom du patient si cela n’a pas encore été fait

INFORMATIONS GENERALES SUR LE PATIENT

NOM :

PRENOM :

AGE : 35 ans

ADRESSE :

NOM DU MEDECIN TRAITANT :

MEDICAMENTS PRESCRITS POSOLOGIES DEBUT DE TRAITEMENT

METHADONE 40 MG 2014
AUTRES MEDICAMENTS PRESCRITS AU LONG COURS
AUCUN

AUTRES MEDICAMENTS/COMPLEMENTS ALIMENTAIRES CONSOMMES

AUCUN

HISTORIQUE DE LA PRESCRIPTION DES TSO (MEDICAMENTS, DATE DE PRESCRIPTION, POSOLOGIES,

CHANGEMENT DE TRAITEMENT)

Traitement initial par buprénorphine (plus connaissance de la date de début de traitement) et
changement par méthadone en 2014 au dosage de 40 mg

IDENTIFICATION DES DIFFICULTES MOTRICES/COGNITIVES/SENSORIELLES ET DES HABITUDES DE VIE

POUVANT INTERFERER AVEC LE TRAITEMENT

Aucune difficulté motrice, cognitive ou sensorielle mais prise quotidienne d'alcool (équivalent de 2-3
bieres par jour) pouvant augmenter |'effet sédatif du traitement
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NOTIONS ESSENTIELLES SUR LE TRAITEMENT

Le patient sait-il a quoi sert son traitement et pourquoi il A PA NA
lui a été prescrit ?

Le patient sait-il si son traitement comporte certains A PA NA
risques ? Si oui, lesquels ?

Le patient connait-il la dose qu’a prescrit son médecin ? A PA NA
Si oui, la respecte-t-il ?

Le patient sait-il qu’il faut prendre ce médicament tous A PA NA
les jours a la méme heure en une seule prise ?

EVALUATION DE L’ADHESION

Est-ce que vous oubliez parfois de prendre votre traitement ? Oui Non

Parfois certaines personnes ne prennent pas leurs traitements pour d’autres Oui Non
raisons qu’un oubli. En pensant aux deux dernieres semaines, y-a-t-il eu des jours
ol vous n’avez pas pris votre traitement ?

Vous est-il déja arrivé de réduire la dose ou d’arréter de prendre votre traitement Oui Non
sans en informer votre médecin, parce que vous vous sentiez moins bien en le

prenant ?

Lorsque vous voyagez ou que vous quittez la maison, vous arrive-t-il d’oublier Oui Non
d’emporter votre traitement ?

Avez-vous pris votre traitement hier ? Oui Non
Quand vous ressentez beaucoup moins, voire plus du tout, vos symptémes, vous Oui Non

arrive-t-il d’arréter de prendre votre traitement ?

Le fait de devoir prendre un traitement tous les jours représente un réel Oui Non
inconvénient pour certaines personnes. Vous arrive-t-il parfois d’étre contrarié(e)

par le fait d’avoir a respecter votre traitement ?

Vous arrive-t-il d’avoir des difficultés a vous rappeler de prendre votre traitement De temps en temps
?

BILAN DE L’ENTRETIEN

LE PATIENT A-T-IL DES REMARQUES OU QUESTIONS ?

Pas de question mais depuis quelques jours, il note l'apparition de nausées quelques minutes apres la
prise du traitement

SYNTHESE DE L’'ENTRETIEN ET DUREE

Certains aspects du traitement sont bien connus par le patient. Le syndrome de sevrage est moins
connu que le surdosage.

Le patient sait qu'il faut prendre le traitement tous les jours a la méme heure mais préféere prendre une
partie le matin et "garder un fond" pour la fin de journée.

Durée de I'entretien : 15 minutes
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
EFFETS DU TRAITEMENT

Objectif de I’entretien :

* Informer le patient sur le risque de surdosage
* Informer le patient sur les effets indésirables
* Informer le patient sur les interactions médicamenteuses

CONTROLE DE L’APPARITION DES SIGNES EVOQUANT UN SURDOSAGE ET PRINCIPAUX
EFFETS INDESIRABLES

Le patient connait-il les signes évocateurs d’un surdosage et la conduite a tenir ? Oui Non
- Signes : contraction de la pupille, ralentissement de la respiration, somnolence,

coma

- Conduite a tenir : appeler ou faire appeler les secours

A-t-il déja ressenti certains de ces signes ? Oui Non
Si oui, lesquels ? Somnolence

Qu’a-t-il fait ? Aafviid

Le patient connait-il I'existence de NALSCUE® ? Oui Non
Le patient connait-il les principaux effets indésirables de son traitement, Oui Non

notamment les troubles digestifs (nausées, vomissements, constipation) et sait-il
comment les prévenir ?

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

Le patient prend-il d’autres médicaments ? Oui Non

Arrive-t-il au patient de prendre, sans avis médical ou conseil pharmaceutique, Oui Non

d’autres médicaments ?

Si oui, lesquels ? Paracétamol

Le patient connait-il les médicaments qui sont contre-indiqués avec son Oui Non

traitement ?

Peut-il citer des médicaments contre-indiqués ou déconseillés avec son traitement ? Oui Non
CONCLUSION

Le patient a-t-il des questions ? Non

Durée de I'entretien 15 minutes

Conclusion (synthese et appréciation du niveau de Bonne connaissance sur les effets indésirables et les

connaissance) interactions mais signes de surdosage méconnus
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
VIE QUOTIDIENNE ET REGLEMENTATION

Objectif de I’entretien :

* Revoir avec le patient les précautions quotidiennes liées au traitement
* Aborder avec le patient les points essentiels de la réglementation liés au traitement

VIE QUOTIDIENNE
Le patient est-il sensibilisé aux risques d’accidents domestiques liés a son Oui Non
traitement ?
Sait-il comment faire pour les prévenir ? Oui Non
Le patient connait-il le risque lié a la prise d’alcool avec son traitement ? Oui Non
Le patient sait-il qu’il doit obtenir une autorisation de transport s’il souhaite Oui Non

partir en voyage ?

REGLES DE PRESCRIPTION ET DE DELIVRANCE

Le patient connait-il la durée maximale de prescription concernant son Oui Non
traitement ?
Le patient sait-il définir simplement les notions de chevauchement et de Oui Non
fractionnement ?
Si la méthadone a été prescrite au patient, sait-il a quoi correspond le délai de Oui Non
carence ?

CONCLUSION
Le patient a-t-il des questions ? Non
Durée de I'entretien 10 minutes
Conclusion (synthése et appréciation du niveau de Bonne gestion du traitement dans la vie quotidienne, le
connaissance) patient a fait la démarche de se renseigner avant de

partir a I'étranger.

112



TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
ENTRETIEN D’EVALUATION

Objectif de I’entretien :
* Recueillir les informations générales sur le patient
* Evaluer la compréhension du traitement par le patient
* Evaluer I'adhésion au traitement
* Expliquer le déroulement des entretiens thématiques au patient
* Créer un dossier pharmaceutique au nom du patient si cela n’a pas encore été fait

INFORMATIONS GENERALES SUR LE PATIENT

NOM :

PRENOM :

AGE : 52 ans

ADRESSE :

NOM DU MEDECIN TRAITANT :

MEDICAMENTS PRESCRITS POSOLOGIES DEBUT DE TRAITEMENT

Méthadone gélule 25 mg 2005
AUTRES MEDICAMENTS PRESCRITS AU LONG COURS

AUTRES MEDICAMENTS/COMPLEMENTS ALIMENTAIRES CONSOMMES

Rien

HISTORIQUE DE LA PRESCRIPTION DES TSO (MEDICAMENTS, DATE DE PRESCRIPTION, POSOLOGIES,

CHANGEMENT DE TRAITEMENT)

Méthadone 30 mg jusque juillet 2018

IDENTIFICATION DES DIFFICULTES MOTRICES/COGNITIVES/SENSORIELLES ET DES HABITUDES DE VIE

POUVANT INTERFERER AVEC LE TRAITEMENT

RAS
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NOTIONS ESSENTIELLES SUR LE TRAITEMENT

Le patient sait-il a quoi sert son traitement et pourquoi il A
lui a été prescrit ?

PA

NA

Le patient sait-il si son traitement comporte certains A
risques ? Si oui, lesquels ?

Le patient connait-il la dose qu’a prescrit son médecin ? A
Si oui, la respecte-t-il ?

Le patient sait-il qu’il faut prendre ce médicament tous A
les jours a la méme heure en une seule prise ?

PA

PA

PA

NA

NA

NA

EVALUATION DE L’ADHESION

Est-ce que vous oubliez parfois de prendre votre traitement ?

Oui

Non

Parfois certaines personnes ne prennent pas leurs traitements pour d’autres
raisons qu’un oubli. En pensant aux deux dernieres semaines, y-a-t-il eu des jours
ol vous n’avez pas pris votre traitement ?

Vous est-il déja arrivé de réduire la dose ou d’arréter de prendre votre traitement
sans en informer votre médecin, parce que vous vous sentiez moins bien en le
prenant ?

Lorsque vous voyagez ou que vous quittez la maison, vous arrive-t-il d’oublier
d’emporter votre traitement ?

Avez-vous pris votre traitement hier ?

Quand vous ressentez beaucoup moins, voire plus du tout, vos symptémes, vous
arrive-t-il d’arréter de prendre votre traitement ?

Le fait de devoir prendre un traitement tous les jours représente un réel
inconvénient pour certaines personnes. Vous arrive-t-il parfois d’étre contrarié(e)
par le fait d’avoir a respecter votre traitement ?

Vous arrive-t-il d’avoir des difficultés a vous rappeler de prendre votre traitement
?

Oui

Oui

Oui

Oui
Oui

Oui

Non

Non

Non

Non
Non

Non

Jamais/Rarement

BILAN DE L’ENTRETIEN

LE PATIENT A-T-IL DES REMARQUES OU QUESTIONS ?

Non
SYNTHESE DE L'ENTRETIEN ET DUREE

10 minutes, trés bonne connaissance des notions essentielles et bonne observance du traitement
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
EFFETS DU TRAITEMENT

Objectif de I’entretien :
* Informer le patient sur le risque de surdosage
* Informer le patient sur les effets indésirables
* Informer le patient sur les interactions médicamenteuses

CONTROLE DE L’APPARITION DES SIGNES EVOQUANT UN SURDOSAGE ET PRINCIPAUX
EFFETS INDESIRABLES

Le patient connait-il les signes évocateurs d’un surdosage et la conduite a tenir ? Oui Non
- Signes : contraction de la pupille, ralentissement de la respiration, somnolence,
coma

- Conduite a tenir : appeler ou faire appeler les secours

A-t-il déja ressenti certains de ces signes ? Oui Non
Si oui, lesquels ?

Qu’a-t-il fait ?

Le patient connait-il I'existence de NALSCUE® ? Oui Non
Le patient connait-il les principaux effets indésirables de son traitement, Oui Non

notamment les troubles digestifs (nausées, vomissements, constipation) et sait-il
comment les prévenir ?

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

Le patient prend-il d’autres médicaments ? Oui Non

Arrive-t-il au patient de prendre, sans avis médical ou conseil pharmaceutique, Oui Non
d’autres médicaments ?
Si oui, lesquels ?

Le patient connait-il les médicaments qui sont contre-indiqués avec son Oui Non

traitement ?

Peut-il citer des médicaments contre-indiqués ou déconseillés avec son traitement ? Oui Non
CONCLUSION

Le patient a-t-il des questions ? quelques questions quoi prendre comme médicamens

antalgiques et antitussifs

Durée de I'entretien 15 minutes

Conclusion (synthése et appréciation du niveau de Bonne connaissance des effets indésirables et du risque

connaissance) de surdosage mais ne s'était jamais posé la question

concernant les interactions car ne prend aucun autre
médicament
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TRAITEMENT SUBSTITUTIF AUX OPIACES
VIE QUOTIDIENNE ET REGLEMENTATION

Objectif de I’entretien :

* Revoir avec le patient les précautions quotidiennes liées au traitement
* Aborder avec le patient les points essentiels de la réglementation liés au traitement

VIE QUOTIDIENNE
Le patient est-il sensibilisé aux risques d’accidents domestiques liés a son Oui Non
traitement ?
Sait-il comment faire pour les prévenir ? Oui Non
Le patient connait-il le risque lié a la prise d’alcool avec son traitement ? Oui Non
Le patient sait-il qu’il doit obtenir une autorisation de transport s’il souhaite Oui Non

partir en voyage ?

REGLES DE PRESCRIPTION ET DE DELIVRANCE

Le patient connait-il la durée maximale de prescription concernant son Oui Non
traitement ?
Le patient sait-il définir simplement les notions de chevauchement et de Oui Non
fractionnement ?
Si la méthadone a été prescrite au patient, sait-il a quoi correspond le délai de Oui Non
carence ?

CONCLUSION
Le patient a-t-il des questions ? Non
Durée de I'entretien 10 minutes
Conclusion (synthése et appréciation du niveau de Bonne connaissance globale, souhaiterait voir avec nous
connaissance) si projet de voyage

116



UNIVERSITE DE LILLE 2
FACULTE DES SCIENCES PHARMACEUTIQUES ET BIOLOGIQUES DE LILLE
DIPLOME D’ETAT DE DOCTEUR EN PHARMACIE
Année Universitaire 2018/2019

Nom : Samuel
Prénom : Louis
Titre de la thése :

Conception et mise en place de consultations pharmaceutiques destinées aux
patients sous traitements substitutifs aux opiacés

Mots-clés : consultations pharmaceutiques, buprénorphine, méthadone, TSO

Résumé :

Les traitements substitutifs aux opiacés sont commercialisés depuis une vingtaine
d’années et les points d’attention sont bien connus par le pharmacien d’officine. Bien
que les patients soient suivis régulierement a l'officine, la communication s’avére
difficile au comptoir. C’est pourquoi, la conception de consultations pharmaceutiques
pour ces patients parait intéressante. Cette thése analyse les grands principes des
dispositifs d’'accompagnement existants, les applique aux TSO et appréhende les
informations importantes a transmettre. Pour renforcer cet accompagnement, des
outils de communication et des outils pédagogiques ont été congus.

Membres du jury :

Président : Monsieur Simon Nicolas, Maitre de Conférences — Praticien Hospitalier,
Faculté de Pharmacie Lille.

Assesseur(s) :

Monsieur Odou Pascal, Professeur des Universités — Praticien Hospitalier, Faculté
de Pharmacie Lille.

Madame Cuvelier Elodie, Pharmacien Clinicien, Centre Hospitalier Universitaire de

Lille

Membre(s) extérieur(s) : Monsieur Monard Fabrice, Pharmacien Hospitalier, Centre
Hospitalier de Calais.

117



