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1. Introduction 
 

Les médicaments radiopharmaceutiques (MRP) ont la particularité d’avoir à la fois 
le statut de médicament et celui de source de rayonnements ionisants. Ils sont ainsi 
soumis à une dualité réglementaire impliquant à la fois la réglementation relative à la 
radioprotection dont l’entité compétente est l’Autorité de sûreté nucléaire et de 
radioprotection (ASNR) et la réglementation applicable aux médicaments, sous la 
responsabilité de l’ANSM. 

L’activité de radiopharmacie relève ainsi de deux autorisations distinctes. L’ASNR 
est compétente pour le volet relatif aux sources de rayonnements ionisants, tandis que 
l’ARS autorise l’exercice de cette activité au sein de la pharmacie à usage intérieur 
(PUI). 

Pour instruire et renouveler cette autorisation, l’ARS s’appuie sur les Bonnes 
pratiques de préparation (BPP), qui constituent le référentiel opposable. Leur révision 
en 2023, après une précédente version datant de 2007, a fait évoluer plusieurs 
exigences applicables aux radiopharmacies. La ligne directrice 4 (LD4) a notamment 
renforcé les dispositions concernant les locaux et les équipements. Les locaux 
destinés à la préparation des MRP, ainsi que leurs sas, doivent désormais être 
maintenus en surpression par rapport à l’environnement extérieur. Cette configuration 
nécessite une centrale de traitement d’air (CTA) suffisamment dimensionnée pour 
garantir les gradients de pression et les taux de brassage attendus. Par ailleurs, les 
préparations aseptiques de MRP doivent être réalisées dans une enceinte blindée de 
classe A, elle-même ventilée en dépression. Ces évolutions ont conduit de 
nombreuses radiopharmacies, parfois avant même la publication des nouvelles BPP, 
à étudier la faisabilité technique et architecturale de leur mise en conformité. 

Au COL, le renouvellement de l’autorisation de la PUI, en date du 6 octobre 2023, 
a fait apparaître deux observations en lien avec l’évolution des BPP. Celles-ci ont 
renforcé et accéléré une réflexion déjà engagée concernant la mise en conformité de 
l’activité. Cette réflexion a été complétée par une analyse des écarts éventuels sur 
l’ensemble du circuit du médicament. Ce questionnement, mené au cours de 
réunions pluridisciplinaires et complété par des outils d’analyse des risques, a permis 
de révéler des non-conformités dont deux nécessitaient une restructuration des 
locaux.  

Ces deux non-conformités concernaient, d’une part, la CTA, qui n’était pas 
suffisamment dimensionnée pour permettre le passage en surpression du local de 
préparation des MRP, et, d’autre part, l’enceinte de préparation actuelle, qui ne pouvait 
pas garantir la classe A comme attendu dans les BPP. 

À la suite de cette analyse, une budgétisation des frais liés aux travaux et aux 
équipements a été réalisée pour une présentation en dialogue de gestion et une 
validation de l’enveloppe financière. Cette validation médico-économique a alors 
permis de mettre en place un processus de réalisation de travaux, impliquant de 
nombreux acteurs et des contraintes multiples liées au double régime réglementaire 
auquel est soumis le MRP. Afin d’assurer une continuité dans la prise en charge des 
patients, un phasage ainsi qu’un rétroplanning ont été décidés dans un premier temps. 
Ces travaux nécessitent un suivi rigoureux et une adaptation constante afin d’assurer 
le bon enchaînement des interventions. Des points d’étape, organisés à la fin de 
chaque phase, permettent à la fois d’émettre des réserves lorsque des non-
conformités sont constatées par rapport à ce qui est établi dans le cahier des charges, 
mais également de réaliser une qualification technique et opérationnelle de l’ouvrage 
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avant réception. Durant toutes ces étapes, le radiopharmacien joue un rôle crucial car 
il est le garant auprès des autorités de la conformité du site. À la fin des travaux, il 
convient d’effectuer une nouvelle analyse des risques qui pourra être comparée à la 
première pour garantir l’adéquation des actions réalisées aux nouvelles contraintes.  

Lors de ce travail de thèse, nous verrons dans un premier temps les différentes 
contraintes réglementaires qui s’appliquent actuellement aux radiopharmacies, puis 
nous aborderons dans un second temps la situation actuelle du COL. Enfin, une 
grande partie sera consacrée aux différents aspects de la mise en conformité réalisée 
au sein de l’établissement avant de discuter du travail réalisé tout au long du 
processus.  

 

Problématique et objectifs de la thèse 
 

Comment traduire la révision des Bonnes Pratiques de Préparation en un 
processus opérationnel de mise en conformité pour une radiopharmacie ?  

 

Ce travail de thèse a pour objectif principal de décrire un processus de mise 
en conformité applicable aux radiopharmacies en lien avec la révision des BPP 
2023. 

 

Les objectifs secondaires sont d’évaluer l’apport d’une analyse des risques dans la 
priorisation des actions, de décrire les contraintes rencontrées lors de la restructuration 
et de préciser le rôle du radiopharmacien dans la gestion d’un tel projet tout en 
préservant l’activité de routine du service. 

  



 

Page | 25  
 

2. Généralités 
 

2.1. Définitions 
 

2.1.1. Le médicament radiopharmaceutique (MRP) 
 

2.1.1.1. Définition 
 

Le MRP est défini par l’article L. 5121-1 du Code de la santé publique comme « tout 
médicament qui, lorsqu'il est prêt à l'emploi, contient un ou plusieurs isotopes 
radioactifs, dénommés radionucléides, incorporés à des fins médicales »(1). Il se 
compose d’une molécule vectrice, fréquemment associée à un radio-isotope à l’aide 
d’un « linker ». 

Il est utilisé dans la réalisation de nombreux actes diagnostiques et thérapeutiques, 
majoritairement dans le domaine de la cancérologie(2). 

 

Figure 1 : Schéma simplifié d'un médicament radiopharmaceutique. 

 

2.1.1.2. Aspect réglementaire 
 

Le MRP répond à une double réglementation : 

➢ D’une part, il est considéré comme un médicament(1). Sa détention et son 
utilisation se font donc au sein d’une PUI dont l’autorisation d’activité est 
délivrée par l’ARS(3–5). 

➢ D’autre part, c’est une source de rayonnements ionisants(6); sa détention et 
son utilisation doivent s’effectuer dans le respect des règles de radioprotection 
et des conditions d’autorisation d’utilisation des sources non scellées imposées 
par l’ASNR(7,8). 
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Figure 2 : Schéma présentant le double statut du MRP. 

 

Toutes les étapes du circuit des MRP se font conformément aux documents 
opposables en vigueur, notamment les bonnes pratiques de préparation (BPP) dont la 
mise en application de la dernière version date du 20 septembre 2023(8). Ces BPP 
comprennent 9 chapitres généraux et 4 lignes directrices (LD). Parmi elles, deux 
concernent particulièrement les MRP : la LD1 concernant la « préparation de 
médicaments stériles », et la LD4, qui traite de la « préparation de médicaments 
radiopharmaceutiques ». Elles s’appliquent aux radiopharmacies et établissent un 
ensemble de règles exigées par l’Agence nationale de sécurité du médicament et des 
produits de santé (ANSM) afin de garantir la sécurisation de l’ensemble du 
processus(8,9). 
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Les services de médecine nucléaire sont classés en deux catégories et ne sont 
pas soumis aux mêmes obligations en fonction de leur activité. Ils sont catégorisés en 
« mention A » et « mention B » en fonction de la nature des activités qu’ils réalisent et 
sont soumis à différentes contraintes comme indiqué dans la figure ci-dessous : 
 

 

Figure 3 : Les différentes exigences en ETP radiopharmacien selon les mentions d’activité (10–12) 

 
Les services de médecine nucléaire de mention B doivent bénéficier de la 

présence obligatoire d’un radiopharmacien pour pouvoir exercer leur activité. Ceux de 
mention A doivent recourir au concours d’un radiopharmacien, a minima pour 
l’approvisionnement et le contrôle des préparations de MRP(13). 

Depuis l’arrêté du 4 décembre 2024(14), le radiopharmacien se doit d’être titulaire : 

➢ Soit du diplôme d'études spécialisées de pharmacie hospitalière option précoce 
radiopharmacie ; 
 

➢ Soit du diplôme d'études spécialisées complémentaires de radiopharmacie et 
de radiobiologie créé par l’arrêté du 29 avril 1988(15) susvisé ; 
 

➢ Soit de l'attestation d'études relatives aux applications à la pharmacie des 
radioéléments artificiels mentionnée respectivement au 2° et au 6° de l'article 3 
de l’arrêté du 26 mars 1974 susvisé. 

Il est le garant de la conformité réglementaire des locaux et des équipements 
nécessaires à la gestion des MRP et dispose de l’autorité technique sur le personnel 
qu’il qualifie, ainsi que sur les processus de préparation et de contrôle associés(8). 
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2.2. La radioprotection 
 

2.2.1. Généralités et principes 
 

D’après l’Autorité de sûreté nucléaire et de radioprotection (ASNR), « La 
radioprotection recouvre l'ensemble des mesures prises pour assurer la protection de 
l'homme et de son environnement contre les effets des rayonnements ionisants »(7). 

Elle répond à trois grands principes fondamentaux qui sont définis par la 
Commission internationale de protection radiologique (CIPR) et le CSP(7,16) puis 
repris par l’ASNR : 

 

Figure 4 : Diagramme représentant les trois éléments constitutifs de la radioprotection. 

➢ La justification : 

 

La justification fonctionne sur le principe de la balance « bénéfice/risque » prenant 
en compte de multiples facteurs complexes (sanitaires, sociaux, économiques…). 

La dose n’est pas limitante lorsque le bénéfice pour le patient est supérieur aux 
risques encourus par le patient en raison des rayonnements.  
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➢ L’optimisation :  

 

La prescription, la préparation et l’administration de MRP à un patient doivent 
toujours respecter le principe ALARA « As low as reasonably achievable »(17). 

Cette optimisation peut se faire en appliquant 3 règles essentielles dans le domaine 
de la radioprotection :  

o TEMPS : la réduction de la durée et/ou de la fréquence des tâches. 
 

o DISTANCE : l’augmentation de la distance à la source de rayonnements. 
 

o ÉCRAN : l’utilisation d’équipements de protection individuels ou collectifs 
(paravents plombés, enceintes plombées, protège-seringues…). 

 

Ces trois règles doivent être appliquées à chaque étape du processus de gestion 
du MRP et prises en compte dans la structuration des locaux. 

Sa finalité est à la fois de réduire : 

o Le temps d’exposition des patients et du personnel. 
o La dose contenue dans la source à laquelle on est exposé. 

 

➢ La limitation 

 

Les membres du public ainsi que les travailleurs sont soumis à un principe de 
limitation de la dose pour laquelle des seuils sont déterminés aux articles R1333-11 
du CSP(18) ainsi qu’aux articles R4451-6 à R4451-11 du Code du travail(19). Ces 
valeurs sont reprises dans la figure ci-dessous : 

Figure 5 : Comparaison des doses efficaces et doses équivalentes à l’organe (en mSv sur 12 mois) tolérées par 

catégorie de personne(18,19). 

 

De plus, des études dosimétriques du poste de travail doivent être mises en place 
par une Personne ou un Organisme Compétent en Radioprotection (PCR/OCR)(20) 
lorsque le personnel est susceptible d’être exposé à des rayonnements ionisants(21). 
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2.2.2. Le zonage radiologique 
 

Afin de définir les différents niveaux d’exposition potentielle du personnel travaillant 
au sein d’une radiopharmacie, l’article R4451-23 du Code du travail impose une 
délimitation des différentes zones de travail en fonction de la dose efficace susceptible 
d’être reçue sur un mois(22). Cette dose est calculée à l’aide d’une étude dosimétrique 
de la zone par le conseiller en radioprotection(23) sous la responsabilité de 
l’employeur(24). 

Un bornage visuel (identification par couleur, balisage, …) est alors effectué ; il doit 
être « continu, visible, permanent et permettant de distinguer les différentes 
zones »(25,26).  

 

Tableau 1 : Tableau des différentes zones classées par risque radiologique(22). 

 

2.2.3. Gestion des déchets et effluents radioactifs 
 

Outre la protection des travailleurs et des personnes exposées aux rayonnements 
ionisants, les établissements exerçant une activité nucléaire doivent mettre en place 
un plan de gestion des déchets et des effluents contaminés par des 
radionucléides(27). Ces déchets sont catégorisés selon la période (T) physique des 
radionucléides qu’ils contiennent ainsi que leur caractère liquide, solide ou gazeux.  

Au-delà de 100 jours, ils relèvent d’une gestion spécifique et ne peuvent pas être 
éliminés par la filière de décroissance interne ; les déchets sont pris en charge par 
l’Agence Nationale pour la gestion des Déchets Radioactifs (ANDRA)(28). 

Cependant, pour les déchets radioactifs de période T < 100 jours, ils sont classés 
en fonction de leur nature (solide, liquide ou gazeux) et sont inclus dans le plan de 
gestion de l’établissement(28). 

➢ Les déchets solides sont répartis selon leur période physique. Afin de limiter 
l’espace de stockage nécessaire, un isotope prédéfini est utilisé pour délimiter 
les déchets de période dite « courte » ou « longue ».  

Dans les deux cas, ces déchets sont séparés dans deux poubelles 
plombées distinctes entreposées dans un local de décroissance. Ces déchets 
vont rester pendant un temps minimum de 10 périodes de l’élément présentant 
la période la plus longue de leur catégorie puis vont rejoindre la filière des 
déchets classiques. 
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➢ Les effluents liquides (urines et selles des patients ainsi que l’eau contaminée) 
sont gérés selon deux scénarios :  

 

I. Les patients ont été pris en charge pour un acte diagnostique. Dans ce 
cas, les urines et selles sont récoltées dans un même compartiment et 
vont passer par un système de chicane qui va les ralentir suffisamment 
afin que ces effluents présentent un taux de radioactivité inférieur à 10 
Bq/L avant de rejoindre le circuit des eaux usées principal. 
 

II. Les patients ont été pris en charge pour un acte thérapeutique. Les 
urines et les selles sont alors récoltées dans des compartiments distincts 
au niveau des toilettes. L’élimination étant majoritairement rénale, la 
radioactivité est concentrée dans les urines. Ces dernières sont alors 
acheminées dans des cuves de décroissance afin de les laisser atteindre 
le seuil d’exemption de 100 Bq/L. Un échantillon est alors mesuré avant 
la réintroduction des effluents dans le circuit des eaux usées. Les selles 
sont quant à elles en deçà du seuil d’exemption des matières 
radioactives ; elles sont directement reliées aux égouts. 

 
➢ Les rejets gazeux concernent principalement les gélules d’iode 131, élément 

radioactif de volatilité élevée. Les pots plombés contenant ces gélules sont 
ouverts à l’intérieur d’une enceinte ventilée en dépression et munie de filtres à 
charbon qui vont retenir les gaz radioactifs. Le système de renouvellement d’air 
est conçu pour ne permettre aucun recyclage de l’air ainsi qu’un relargage d’air 
radioactif inférieur au seuil autorisé. De plus, un système de ventilation en 
dépression est obligatoire dans les chambres protégées dédiées à la 
radiothérapie interne vectorisée (RIV). 

 

Ces différents modes de gestion sont repris dans le schéma ci-dessous (figure 6) :  

 

Figure 6 : Schéma récapitulatif des effluents de T < 100 j. 
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2.3. La radiopharmacie 
 

L’ensemble du processus de gestion des MRP doit être réalisé dans des locaux 
exclusivement dédiés à ces activités(8). Ces locaux, rattachés à la PUI, sont à 
proximité directe du service de médecine nucléaire(29). 

Ces locaux sont soumis aux contraintes législatives qu’impose le double statut du 
MRP. De ce fait, avant de pouvoir prendre en charge les MRP, il est nécessaire 
d’obtenir les autorisations des deux autorités réglementairement compétentes. 

 

2.3.1. Autorisation PUI 
 

Depuis le décret n° 2019-489 du 21 mai 2019, une nouvelle autorisation était 
nécessaire pour les pharmacies exerçant des activités à risques relevant de l’article  
R. 5126-33 avant le 31 décembre 2023(5).  

Un dossier doit être préparé en amont et envoyé à l’ARS de rattachement. Ce 
dossier contient un volet administratif et institutionnel. Il demande de décrire les 
différentes missions et activités et les moyens humains, matériels et techniques 
permettant d’apprécier le niveau de maîtrise des risques afin de statuer sur cette 
autorisation(3).   

Une fois le dossier instruit et validé par l’ARS, l’autorisation est délivrée dans un 
délai de 4 mois à compter de la date de réception d’un dossier complet après avis du 
conseil central compétent de l’ordre des pharmaciens.  

L’absence de réponse du Directeur général de l’ARS à l’issue de ce délai de 4 mois 
vaut autorisation tacite(30). Elle est ensuite délivrée pour une durée maximale de 7 
ans(31). 

 

2.3.2. Autorisation ASNR  
 

Parallèlement au dossier d’autorisation de la PUI, l’article L.1333-1 du CSP indique 
les activités de gestion des MRP comme relevant « d’activités nucléaires »(32). Ces 
activités sont soumises à autorisation et sont donc placées sous l’autorité de 
l’ASNR(33–35). Un dossier, disponible sur le site de l’ASNR(36) doit alors être 
complété par la « personne morale responsable de l’activité nucléaire envisagée » et 
envoyé pour instruction.  

Ce dossier reprend l’ensemble des activités prévues ainsi que les éléments 
organisationnels et structurels mis en place afin de garantir la sécurisation du circuit 
des MRP sur l’ensemble du processus.   

L’autorisation de l’ASNR est délivrée selon l’article R1333-131 du CSP(37) pour 
une durée fixée en fonction de la nature des activités nucléaires exercées et doit faire 
l’objet, lorsqu’elle est limitée dans le temps, d’une demande de renouvellement au plus 
tard six mois avant son expiration(38). 
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2.3.3. Contraintes annexes 
 

La radiopharmacie prend en charge les préparations radiopharmaceutiques (PRP). 
Ces PRP sont des préparations magistrales et doivent être réalisées dans le respect 
des obligations en matière de radioprotection ainsi que des obligations relatives à la 
préparation de médicaments stériles décrites dans les LD1 et LD4 des BPP(8).  

 

Ces préparations sont réalisées dans des locaux dénommés Zones d’Atmosphère 
Contrôlée (ZAC).  

Les ZAC sont réparties en 4 classes allant de A à D, ces classes sont définies en 
référence à la norme EN ISO 14644-1(8). Ces ZAC doivent garantir le niveau de 
maîtrise microbiologique et particulaire correspondant à leur classification selon le 
référentiel BPP(8). Ces niveaux de maîtrise sont récapitulés dans le tableau 2. 

 

Tableau 2 : Récapitulatif des contraintes d'une ZAC (8). 

 

La maîtrise de ces ZAC implique une gestion fine des équipements, personnels, 
flux, produits et déchets en lien avec les activités de préparation.  

Dans le cas de locaux pour la préparation de MRP, les BPP exigent que les 
préparations soient effectuées : 

➢ Soit en « procédé de transfert en système clos conduite dans une enceinte 
blindée de classe A ventilée en dépression […] dans un environnement de 
classe D minimum »(8) 

➢ Soit en « procédé de système ouvert, dans une enceinte blindée de classe A, 
ventilée en dépression, […] dans un environnement de classe C minimum ». 
De plus, dans ce cas une filtration stérilisante à l’aide d’un filtre 0,22 µm est 
recommandée(8). 
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3. Contexte général 
 

3.1. État des lieux du Centre Oscar Lambret 
 

3.1.1. Généralités 
 

Le Centre Oscar Lambret est un Centre de Lutte Contre le Cancer (CLCC) membre 
du groupe UNICANCER dont la création date de 1929(39). Il dispose d’un statut 
d’Établissement de Santé Privé d’Intérêt Collectif (ESPIC) et est dirigé depuis le 31 
mars 2026 par le Professeur FIZAZI Karim(40). 

Ses missions sont exclusivement centrées sur les pathologies cancéreuses et 
mobilisent plus de 1 500 membres du personnel, qui collaborent dans trois domaines 
principaux :  

➢ Le soin 
➢ La recherche 
➢ L’enseignement  

 

Il possède différentes labellisations et accréditations dont la dernière en date est le 
renouvellement de son statut « Comprehensive Cancer Center » par l’Organisation of 
European Cancer Institutes (OECI). De plus, le centre ne cesse d’accroître ses 
activités avec son projet d’établissement s’étendant entre 2023 et 2027 comprenant 
notamment la réalisation d’une extension nommée « COL 2 » permettant de pallier 
l’augmentation de l’incidence des cancers dans le nord de la France(41–43). 

 

3.1.2. Organisation interne 
 

Le COL est divisé en plusieurs pôles, dont un dédié aux produits de santé. Le 
pharmacien gérant et chef de pôle est le Dr Marliot Guillaume.  

Cette branche pharmaceutique contient plusieurs secteurs :  

➢ La pharmacie clinique 
➢ Les dispositifs médicaux 
➢ La pharmacotechnie 
➢ La radiopharmacie 

Un organigramme reprend cette organisation et établit les différents liens 
hiérarchiques entre chaque secteur. La figure 7 présente cet organigramme, avec un 
focus sur la radiopharmacie.  
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Figure 7 : Place de la radiopharmacie dans l’organigramme du pôle produits de santé du COL. 

Du fait de ses contraintes liées à la manipulation de sources de rayonnements 
ionisants(8) et de la nécessité de réalisation des préparations de manière 
extemporanée, la radiopharmacie est implantée en dehors de la PUI, au sein du 
service de médecine nucléaire. Ce service dispose de 2 ETP de radiopharmaciens, 1 
interne en radiopharmacie et 5 manipulatrices en électroradiologie médicale (MERM) 
formées et habilitées à la préparation des MRP. Il dispose d’une autorisation ASNR 
pour la détention et l’utilisation de sources de rayonnements ionisants qui a été 
renouvelée en 2024. De plus, la PUI dispose du renouvellement de son autorisation 
d’exercice avec activité de radiopharmacie par l’ARS en date du 6 octobre 2023. 
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3.1.3. Les locaux de la radiopharmacie en amont des travaux 
 

3.1.3.1. Les pressions 
 

La radiopharmacie du COL est composée d’un laboratoire dit « chaud »(44), qui 
comprend à la fois une zone de préparation des MRP et un local de contrôle qualité 
(CQ) séparés du reste des zones de circulation par deux SAS à portes asservies. Ces 
zones sont actuellement ventilées en dépression afin de garantir un confinement de 
toute source de contamination(45). Pour ce faire, des différentiels de pression ont été 
mis en place à l’aide de la Centrale de Traitement d’Air (CTA) actuelle. Ils sont repris 
dans la figure 8. 

Figure 8 : Schéma récapitulatif des pressions actuelles de la radiopharmacie du COL. 

(Classe D) 

(Classe D) 
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3.1.3.2. Gestion des flux  
 

Les flux ont été organisés en tenant compte de l’agencement actuel des locaux afin 
de limiter au maximum leurs croisements. Nous pouvons schématiser l’ensemble des 
mouvements à l’aide de 4 flux distincts : Personnel, Matières premières et matériels, 
Produits finis, Déchets.  

 

 

Figure 9 : Plan des différents flux dans le laboratoire chaud. 
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3.1.3.3. Inventaire des locaux 
 

La radiopharmacie du COL dispose de deux enceintes dédiées à la préparation de 
MRP :  

• L’enceinte CEB4RFDG 4 ronds de gants de chez LEMERPAX® adaptée à la 
fois aux BME (Basses et Moyennes Énergies) et aux HE (Hautes Énergies) 
dans laquelle nous réalisons toutes les préparations pour les scintigraphies 
mais également pour les thérapies.  

• L’enceinte UNIDOSE de chez TRASIS® pour le fractionnement des traceurs 
fluorés : 18FDG (18Fluorodésoxyglucose), 18F-DOPA, 18F-Choline, ... 

De plus, elle dispose d’un ensemble d’équipements listés dans le tableau ci-
dessous. 

 

 

 

Tableau 3 : Liste des équipements du COL en amont des travaux. 

 

Certains de ces équipements, encadrés en rouge dans le tableau ci-dessus, ont 
été acquis il y a plus de vingt ans. Leur maintenance régulière n’est désormais plus 
assurée et ils ne sont plus couverts par une garantie. Pour la plupart, il n’est pas 
possible de les rendre conformes aux nouvelles exigences applicables. De plus, ils ne 
sont plus adaptés à l’évolution des pratiques et leur remplacement doit être discuté au 
cas par cas en amont pour qu’il soit englobé dans l’enveloppe budgétaire des travaux 
lorsque cela s’avère nécessaire. 
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4. Description des écarts réglementaires  
 

4.1. Notification de renouvellement d’autorisation PUI 
 

La décision de l’ARS du 6 octobre 2023 accorde le renouvellement de l’autorisation 
de l’activité de radiopharmacie. Cependant, ce document relève deux observations :   

D’une part, l’enceinte blindée CEB4RFDG actuelle ne permet pas d’obtenir un 
environnement de classe A pour la préparation des MRP, ce qui est nécessaire afin 
de garantir la conformité avec les nouvelles BPP(8).  

D’autre part, les locaux actuels de la radiopharmacie sont en dépression (cf. 
figure 8). Cependant, la nouvelle réglementation impose un environnement de classe 
C minimum, en surpression. 

 

4.2. Analyse des observations de l’ARS 
 

Afin d’envisager des solutions aux observations de l’ARS, il est nécessaire 
d’évaluer l’impact des modifications permettant une mise en conformité avec les 
exigences attendues sur le service actuel.  

 

• L’enceinte blindée CEB4RFDG® a été acquise en 2001. Elle n’est pas classée 
et son système de traitement d’air ne permet pas d’obtenir un environnement 
de travail de classe A. De ce fait, son renouvellement est nécessaire afin de se 
conformer à l’évolution de la réglementation(8,46). Ce changement d’enceinte 
s’accompagne du retrait de celle-ci et donc d’une logistique importante à 
anticiper. 
 

• La CTA actuelle n’est pas dimensionnée pour garantir la surpression et le taux 
de brassage requis dans un environnement de classe C. Afin de répondre à 
cette exigence, deux choix sont possibles : 
 

o Modifier la CTA existante afin qu’elle puisse fournir le taux de brassage 
attendu.  

o Remplacer la CTA actuelle par une nouvelle. 

 

 

 

4.3. Analyse des risques a priori 
 

Les observations formulées par l’ARS portaient sur deux écarts structurels majeurs 
: l’absence de maîtrise d’un environnement de classe A au sein de l’enceinte blindée 
utilisée pour la préparation des MRP et l’impossibilité de maintenir les locaux de 
préparation en surpression. Leur prise en compte ne permettait toutefois pas, à elle 
seule, d’évaluer l’ensemble des risques et des écarts réglementaires présents au sein 
de la radiopharmacie. 
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Une analyse a priori des risques a donc été réalisée afin d’élargir l’évaluation à 
l’ensemble du circuit des MRP et d’identifier d’éventuelles actions complémentaires à 
intégrer au projet. Parmi les différentes méthodes disponibles, le choix s’est porté sur 
l’outil d’autoévaluation développé par un groupe de travail de la Société Française de 
Radiopharmacie (SOFRA)(47). Cet outil a été spécifiquement conçu pour la 
radiopharmacie à partir des BPP de 2007. 

Le terme « AMDEC » est défini par la norme NF EN IEC 60812(48). Cet outil se 
distingue d’une AMDEC classique puisqu’il repose principalement sur une grille de 
conformité complétée par une cotation des risques et de l’effort nécessaire à leur 
maîtrise. Son utilisation permet ainsi d’associer une évaluation qualitative des 
pratiques à une priorisation quantitative des actions correctives. 

 

4.3.1. Méthodologie 
 

4.3.1.1. Adaptation de l’outil aux BPP 2023 
 

La version initiale de l’outil de la SOFRA comportait 262 items élaborés à partir des 
exigences réglementaires et professionnelles applicables lors de sa conception, 
notamment des BPP de 2007(47). La publication des BPP 2023 a nécessité une 
actualisation de cette grille avant son utilisation au COL. 

Chaque item a été confronté aux nouvelles dispositions du référentiel. Les 
exigences devenues obsolètes ont été actualisées et les nouvelles exigences qui 
n’étaient pas couvertes par la version initiale ont été ajoutées. Cette mise à jour, 
réalisée par un groupe de travail composé de deux radiopharmaciens et de trois 
internes en radiopharmacie, a conduit à l’ajout de 33 items. La version utilisée pour ce 
travail comprenait ainsi 295 items. 

Les 295 items étaient répartis en sept domaines principaux, numérotés de I à VII, 
et en 22 sous-thématiques identifiées de A à V. Ils couvraient notamment l’organisation 
de la radiopharmacie, les locaux et les équipements, le système de management de 
la qualité, la formation du personnel, la radioprotection, la prescription, la préparation, 
le contrôle, la dispensation, l’approvisionnement et le stockage des MRP. 

 

4.3.1.2. Recueil et qualification des réponses 
 

L’évaluation a porté sur l’organisation de la radiopharmacie avant la réalisation des 
travaux. Chaque item était présenté sous la forme de questions fermées. La réponse 
était considérée comme conforme lorsqu’elle correspondait à la réponse attendue par 
le référentiel. 

Lorsqu’une exigence n’était que partiellement satisfaite, l’item était considéré 
comme non conforme. Un champ de commentaires permettait alors de préciser les 
éléments déjà maîtrisés ou non pratiqués dans le centre utilisateur de l’outil. Ce champ 
de commentaires permettait d’affiner les actions correctives à mettre en œuvre mais 
n’était pas intégré dans la notation binaire de l’outil. 
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Tableau 4 : Extrait du volet de recueil de données de l'outil d'analyse des risques a priori. 

 

4.3.1.3. Cotation et traitement des données 
 

Une cotation de criticité et une cotation d’effort étaient associées à chaque item. 
La criticité, comprise entre 1 et 25, résultait de la multiplication de la cotation de 
l’impact potentiel d’une non-conformité par celle de sa fréquence d’exposition. Elle 
permettait d’estimer l’importance du risque associé à l’absence de maîtrise de l’item. 
La cotation de l’effort traduisait quant à elle les ressources humaines, matérielles, 
financières ou temporelles nécessaires à la mise en œuvre d’une action corrective. 
Elle répondait au tableau ci-dessous repris de l’outil initial. 

 

Figure 10 : Grille de cotation des items de l'outil d'analyse des risques. 

 

La criticité et l’effort des 262 items initiaux avaient été déterminés par un groupe 
de 11 radiopharmaciens lors de la conception de l’outil de la SOFRA. Les 33 items 
introduits lors de l’actualisation ont été cotés selon les mêmes principes que ceux 
appliqués au reste de la grille. Cette cotation a été réalisée par le groupe de travail 
local, réunissant les deux radiopharmaciens et les trois internes. 

Une fois les réponses renseignées, l’outil générait plusieurs restitutions 
complémentaires. Il proposait une synthèse des résultats pour chaque domaine, puis 
une analyse plus détaillée par sous-thématique. Une dernière vue regroupait 
uniquement les items non conformes et permettait de les classer en fonction de leur 
criticité ou de l’effort estimé pour les corriger. 
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Pour chaque domaine et sous-thématique, le niveau d’écart était calculé en 
rapportant la criticité cumulée des items non conformes à la criticité totale des items 
évalués. Plus cette valeur était élevée, plus l’écart observé était considéré comme 
important. Trois niveaux avaient été définis : faible de 0 à 33 %, intermédiaire au-delà 
de 33 % et jusqu’à 66 %, puis élevé au-delà de 66 %. Le diagramme de synthèse 
facilitait la comparaison entre les différents domaines, tandis que le tableau détaillé 
permettait de repérer les sous-thématiques qui contribuaient le plus au résultat obtenu. 

 

Le troisième volet constituait un tableau de priorisation. Il permettait de distinguer 
les non-conformités nécessitant une action prioritaire en raison de leur criticité élevée 
de celles pouvant être corrigées rapidement en raison d’un faible effort de mise en 
œuvre. L’analyse croisée de ces deux paramètres a servi à définir les actions pouvant 
être intégrées aux travaux et celles pouvant être engagées parallèlement sur les plans 
organisationnel, documentaire ou matériel. 

 

Figure 11 : Exemple de classement des items non conformes selon leur criticité et l’effort de mise en œuvre. 

 

4.3.2. Résultats de l’analyse initiale 
 

L’analyse de synthèse a mis en évidence que le domaine I « Risque structurel » 
présentait le niveau d’écart le plus important. Ce résultat était principalement associé 
à la sous-thématique C « Locaux et équipements », pour laquelle le taux d’écart 
pondéré atteignait 36 %. Les autres domaines présentaient des niveaux d’écart 
inférieurs et ne comportaient pas autant d’items de criticité maximale. 
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Figure 12 : Représentation en diagramme cible du taux d’écart pondéré par domaine évalué avant travaux. 

Au total, 13 items non conformes ont été identifiés dans la sous-thématique « 
Locaux et équipements ». Parmi eux, cinq présentaient une criticité maximale. Ils 
concernaient principalement : 

➢ La conformité des locaux destinés à la préparation aseptique ; 

➢ Le classement et les caractéristiques aérauliques des enceintes 
blindées ; 

➢ La mise en surpression des locaux de préparation et de leurs sas ; 

➢ Le maintien des différentiels de pression entre les différentes zones ; 

➢ L’adéquation entre la classe de l’enceinte de préparation et celle de son 
environnement immédiat. 

 

Ces résultats étaient cohérents avec les observations formulées par l’ARS 
concernant l’enceinte blindée et le régime de pression des locaux. L’analyse a 
cependant permis d’identifier d’autres écarts ne figurant pas explicitement dans la 
décision de l’ARS. Ceux-ci portaient notamment sur la planification des maintenances 
préventives, la qualification et la requalification des équipements, l’adéquation de 
certains équipements de stockage et la protection des câbles afin de faciliter le 
nettoyage des locaux. 

L’analyse croisée de la criticité et de l’effort de correction a ainsi permis de 
distinguer les actions nécessitant une modification structurelle importante de celles 
pouvant être mises en œuvre indépendamment des travaux, notamment par une 
révision des pratiques de maintenance, de qualification ou de suivi documentaire. 
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Figure 13 : Items non conformes identifiés au COL dans la sous-thématique C « Locaux et 
équipements », classés selon leur criticité et l’effort de correction. 

4.3.3. Interprétation des résultats 
 

L’analyse effectuée confirme donc le caractère prioritaire des non-conformités 
observées dans la sous-thématique C en lien avec les observations de l’ARS. 
Cependant, la mise en surpression des locaux et le remplacement de l’enceinte 
blindée nécessitaient des modifications structurelles ne pouvant être obtenues par une 
simple adaptation organisationnelle. Cela justifiait donc le projet de restructuration 
envisagé. 

L’intérêt de l’analyse a priori a néanmoins été d’élargir le périmètre du projet au-
delà de ces deux observations. Les écarts identifiés ont montré que la mise en 
conformité ne pouvait pas reposer uniquement sur la modification des locaux. Elle 
devait également intégrer le renouvellement ou la qualification de certains 
équipements, la formalisation des maintenances préventives et l’adaptation du 
système documentaire. 

Les résultats ont été utilisés pour définir les actions à intégrer au projet. Les actions 
structurelles ou nécessitant l’intervention d’un prestataire ont été prises en compte 
dans la conception des nouveaux locaux et dans les cahiers des charges. Les actions 
organisationnelles, documentaires ou relatives à la maintenance ont été planifiées en 
parallèle afin d’éviter tout délai entre la livraison de l’ouvrage final et leur mise en 
œuvre. 

Cette analyse a ainsi contribué à globaliser la mise en conformité de la 
radiopharmacie du COL au-delà de son approche principalement structurelle. Elle a 
également établi un état initial permettant une comparaison après les travaux. De ce 
fait, une nouvelle évaluation utilisant la même grille devra être réalisée après 
l’achèvement du chantier et la qualification définitive des locaux et des équipements 
afin de confirmer la résolution des écarts initiaux et d’identifier les éventuels risques 
résiduels. 
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5. Émergence du projet de nouvelle radiopharmacie 
 

5.1. Validation du projet 
 

5.1.1. Approche structurelle 
 

Plusieurs réflexions et échanges autour du projet ont eu lieu entre les deux 
radiopharmaciens présents au COL. Dans un premier temps, il est apparu nécessaire 
d’envisager une restructuration des locaux pour pouvoir accueillir dans de bonnes 
conditions la nouvelle CTA dimensionnée pour la surpression et maintenir la classe C. 
De plus, un agrandissement des locaux permettrait d’anticiper un développement de 
l’activité en adéquation avec une éventuelle augmentation des demandes concernant 
la médecine nucléaire et, par conséquent, la radiopharmacie. Cette solution a été 
rendue possible par l’espace disponible autour de la radiopharmacie et par 
l’architecture préexistante des locaux. 

 

5.1.2. Approche budgétaire 
 

Les enjeux budgétaires étant importants, l’une des premières étapes consiste à 
estimer le coût des travaux à engager. Cette estimation doit être globale et refléter au 
mieux les coûts réels, dans la mesure où le budget sera présenté pour validation au 
comité de direction pour l’année N+1. Si une part significative des dépenses n’est pas 
anticipée en amont, il est possible qu’elle ne puisse pas être intégrée ultérieurement. 

 

5.2. Proposition de restructuration de la radiopharmacie 
 

L’agrandissement des locaux de la radiopharmacie implique de nombreux corps 
de métiers à différentes étapes. La coordination de toutes les équipes est essentielle 
et relève de la responsabilité de plusieurs personnes dont le radiopharmacien qui doit 
rester au cœur du projet à chaque étape pour s’assurer de la conformité totale aux 
réglementations en vigueur.  

Dans un premier temps, il établit, en lien avec l’architecte, l’ensemble des 
aménagements structurels qui vont être réalisés. À la suite de cela, de nombreuses 
réunions qui impliquaient les radiopharmaciens, le maître d’œuvre, le responsable des 
travaux, l’ingénieur biomédical et l’architecte ont eu lieu pour valider la faisabilité des 
plans ainsi que pour valider les cahiers des charges concernant tous les équipements 
annexes (mobilier, murs, sols, prises électriques, …) et les traduire en appels d’offres.  

À la suite de ces réunions, un plan de phasage a alors été mis en place. Ce plan a 
été divisé en 4 étapes (Annexes I à IV). Cette réflexion autour du phasage s’est 
déroulée sur une période de 9 mois (mars-novembre 2024). Ce temps était nécessaire 
du fait de l’ensemble des contraintes à prendre en compte lors de la réalisation des 
phases.  

Les annexes I à IV illustrent les différentes étapes des travaux et constituent un 
support essentiel à la compréhension de leur déroulement. Il est donc recommandé 
de les consulter en parallèle de la lecture de cette partie. Les travaux s’articulent en 
quatre phases : 
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➢ La construction d’une extension destinée à accueillir le nouveau local de 
contrôle qualité (CQ) et la nouvelle zone de livraison (annexe I) ; 

➢ La démolition de l’ancien laboratoire de CQ, suivie de la construction de la 
nouvelle zone de préparation des MRP, réparties sur deux phases successives 
(annexes II et III) ; 

➢ La restructuration de l’ancien laboratoire chaud pour y aménager un nouveau 
sas d’habillage et la seconde partie de la zone de préparation des MRP (annexe 
IV). 

   

 

5.3. Liste des contraintes  
 

5.3.1. Contraintes techniques 
 

5.3.1.1. Liées aux locaux 
 

La conservation de la radiopharmacie au sein du service de médecine nucléaire, 
lorsque cela est possible, apporte un réel bénéfice pour l’organisation interne de 
l’activité.  

Pour le COL, l’espace disponible autour de la radiopharmacie a permis de proposer 
un agrandissement des locaux après validation de la constructibilité du terrain. 

Au moment de l’élaboration des plans, il est nécessaire de prendre en compte 
l’aménagement de la radiopharmacie actuelle dans le but de limiter au maximum les 
interruptions de service lorsque cela est possible.  

Pour pallier cela, le phasage en 4 étapes avec des phases de transition est 
essentiel pour conserver une zone d’activité à chaque étape.  

Ce phasage se déroule dans le temps avec des durées bien définies pour chaque 
étape des travaux. Pour ce faire, un rétroplanning sous la forme d’un diagramme de 
GANTT est réalisé en amont des travaux. Il permet de temporaliser les phases et de 
coordonner au mieux les différents acteurs qui interviennent. Il est alors nécessaire de 
le mettre à jour à chaque retard ou imprévu pour s’assurer que l’ensemble des étapes 
se déroulent de manière coordonnée. 

  

5.3.1.2. Les flux 
 

Les BPP mentionnent le principe de « marche en avant » comme étant à privilégier 
dans l’organisation générale d’une zone où différentes catégories de flux se 
croisent(8). Cela permet de limiter au maximum le risque d’erreurs liées au croisement 
de ces flux. Ils sont divisés de la même manière que pour les précédents locaux : 
Personnel, Matières premières et matériels, Produits finis, Déchets. 

En amont des réunions de conception des travaux, un travail a été effectué par les 
radiopharmaciens afin d’adapter les flux des nouveaux locaux pour respecter ce 
principe. Ces flux sont alors prédéfinis et optimisés de la façon suivante : 
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Figure 14 : Organisation des flux des futurs locaux de la radiopharmacie. 

 

La création d’un nouveau sas de sortie des déchets permet d’éviter le croisement 
entre les flux « déchets » et « matières premières » qui constituait un défaut des 
anciens locaux, faute de place disponible. 

Concernant le flux du personnel, l’accès à la ZAC a été entièrement réorganisé 
avec la création d’une nouvelle salle d’habillage, rendue nécessaire par la mise en 
place de tenues professionnelles adaptées à l’accès aux locaux de classe C. Un 
marquage au sol et un banc rétractable distinguent la zone civile de la zone avant 
l’entrée dans la ZAC. Des meubles affectés à chacune des étapes d’habillage 
permettent d’organiser la progression du personnel et de limiter les croisements 
susceptibles d’entraîner une contamination. La conception de cette salle a ainsi dû 
concilier le respect de la procédure d’habillage avec les contraintes d’espace du local 
disponible. 
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5.3.1.3. Les pressions 
 

Comme mentionné à l’alinéa 18 de la LD4 des BPP 2023(8),  « un delta de pression 
d’au moins 10 pascals (Pa) doit exister entre les locaux et les sas d’accès ». Un delta 
de 15 Pa a été décidé pour les nouveaux locaux afin de prendre en compte la variabilité 
liée aux équipements qui peut atteindre ± 5 Pa ponctuellement. 

La création d’une cascade de pressions comme indiqué en figure 15 permet de 
maintenir une pression compatible avec un environnement de classe C dans la zone 
de préparation.  

Les pressions sont mesurées à l’aide de manomètres disposés à l’entrée de 
chaque salle. Il convient de les vérifier avant de pouvoir entrer dans les ZAC. 

Figure 15 : Récapitulatif des pressions des nouveaux locaux. 
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5.3.2. Contraintes structurelles 
 

5.3.2.1. La charge au sol 

 

Les règles de radioprotection imposent un écran entre la source de rayonnements 
ionisants et l’opérateur qui manipule. Dans la majorité des cas, les isotopes utilisés 
sont le 99mTc (49) dont les principaux rayonnements sont des émissions gamma et le 
18F, émetteur β+ produisant deux photons d’annihilation de haute énergie qui 
nécessitent une épaisseur importante de béton ou de plomb pour être atténués 
efficacement. Cette contrainte a un impact sur le poids des équipements qui atteignent 
régulièrement plusieurs tonnes et dont l’implantation sur site doit être étudiée au 
préalable afin de garantir que la charge au sol soit adéquate. 

Trois équipements au COL sont susceptibles de dépasser la charge admissible 
d’un sol non renforcé et nécessitent une étude préliminaire à leur installation : 

➢ Les deux enceintes blindées pour la réalisation de préparations 
radiopharmaceutiques 

➢ L’automate Unidose Trasis®, déjà présent dans les locaux mais qu’il est 
nécessaire de déplacer à deux reprises.  

 

Afin d’anticiper la répartition des charges lors de l’installation des équipements, les 
fiches techniques précisant le poids des nouvelles enceintes blindées ont été 
demandées aux fournisseurs. Les trois équipements devant être placés dans l’une des 
extensions créées, cette contrainte a pu être intégrée dès sa conception, notamment 
lors de la réalisation du sol. Compte tenu de leur poids et afin de conserver la 
possibilité de modifier ultérieurement l’emplacement des enceintes, une dalle en béton 
renforcée a été réalisée sur l’ensemble de la nouvelle zone de préparation des MRP. 

 

 

5.3.3. Contraintes réglementaires 
 

Comme le montre la figure 2 de ce document, le MRP possède un double statut 
régi par l’ASNR et l’ANSM via l’ARS. En amont de la réalisation de travaux, il est alors 
nécessaire de s’assurer du respect de l’ensemble des contraintes qui incombent à ces 
deux entités.  

 

5.3.3.1. L’ASNR 
 

Dans un premier temps, une demande de modification d’autorisation d’exercice 
d’une activité nucléaire à des fins médicales est nécessaire auprès de l’ASNR(50). Elle 
fait partie des éléments de dossier à fournir auprès de l’ARS pour le dossier PUI.  

Ce dossier donne la liste des éléments à apporter afin d’instruire la demande et 
comprend, entre autres :  

➢ La description des modifications envisagées. 
➢ Une analyse de risques. 
➢ Un zonage radiologique des nouveaux locaux. 
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5.3.3.2. L’ARS  
 

Des travaux comme ceux envisagés constituent une modification substantielle du 
dossier d’autorisation de la PUI et sont donc soumis à une nouvelle autorisation par 
l’ARS. Cette demande doit comporter un ensemble d’éléments parmi lesquels :  

➢ Une analyse de risques documentée  
➢ Copie de l’autorisation ASNR relative à l’activité nucléaire 
➢ Les rapports de qualification de ZAC  

 

5.3.3.3. Les BPP 
 

Comme indiqué en 2.1.1.2 de ce document, les BPP représentent le référentiel 
opposable sur lequel se basent la majorité des modifications entreprises dans la 
réalisation de ces travaux.  

Toutes les directives émanant de ce document ont été listées et priorisées grâce à 
l’analyse des risques. Elles sont prises en compte dès la phase de préconception ainsi 
qu’à chaque étape des travaux pour permettre une conformité totale sur le plan des 
locaux et équipements dans un premier temps.  

 

5.3.4. Contraintes organisationnelles 
 

Certains équipements nécessitent d’être installés durant les phases de travaux 
principalement pour des raisons d’encombrement et de continuité d’activité. Dans ce 
cas, chaque équipement qui doit être mis en place est étudié lors d’une réunion 
coordonnée avec le maître d’œuvre, les radiopharmaciens et le fournisseur. Ces dates 
doivent être réévaluées à chaque évènement venant modifier le planning des phases. 
Il est nécessaire de prendre en compte : 

➢ Le délai de fabrication et de livraison. 
➢ L’éventuelle reprise de l’ancien équipement.  
➢ La période de travaux la plus propice à l’installation du nouvel équipement.  
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5.4. Le choix des équipements 
 

5.4.1. Identification des besoins  
 

La médecine nucléaire connaît un essor avec l’apparition de la thérapie, 
notamment au 177Lu-PSMA (PLUVICTO®) dont le nombre de patients en cours ou en 
attente de traitement ne cesse d’augmenter(51). En parallèle de cela, de nouveaux 
radionucléides sont mis à l’étude chaque année(52). Étant donné le coût financier et 
organisationnel que demande la conception de nouveaux locaux, il est essentiel de 
planifier l’évolution et la diversification de l’activité pour anticiper les demandes futures. 

Dans les perspectives pour la radiopharmacie du COL, plusieurs pistes d’évolution 
ont été prises en compte :  

➢ L’acquisition de générateurs radiopharmaceutiques germanium-68 
(68Ge)/gallium-68 (68Ga) et d’un automate de synthèse afin de réaliser des 
marquages avec des radiométaux, dont certains sont déjà utilisés en routine ou 
étudiés dans de nombreux essais cliniques en cours(53).  

➢ L’alpha-thérapie avec une multitude de radionucléides intégrés dans des études 
de phase I, II ou III (actinium-225, plomb-212, astate-211, …)(54). 

➢ Les thérapies par émetteur d’électrons d’Auger à plus long terme (Terbium 
161…)(55).  

 

Cela implique la participation future à la réalisation de dossiers du médicament 
expérimental (DME) et donc de disposer de locaux et équipements permettant de 
répondre aux attentes des laboratoires qui réalisent les essais cliniques (EC). Nous 
pouvons notamment citer le besoin d’acquisition d’une nouvelle méthode séparative 
par une Chromatographie Liquide Haute Performance (HPLC) non présente 
actuellement au COL. 

Au total, 6 équipements ayant un réel impact logistique, fonctionnel et budgétaire 
ont été déterminés :  

o Une enceinte blindée BME 
o Une enceinte blindée HE 
o Un automate de synthèse pour la réalisation de MRP galliés 
o Un compteur gamma pour échantillons 
o Une Chromatographie Liquide Ultra Haute Performance (UHPLC) 
o Un générateur radiopharmaceutique 68Ge/68Ga 

 

De plus, il faut également anticiper l’augmentation des activités déjà réalisées au 
centre dans les domaines diagnostique et thérapeutique, qui nécessitent des 
chambres adaptées (ventilées en dépression dont les toilettes sont reliées à des cuves 
de décroissance). Cet aspect ne sera pas abordé durant ce travail.  
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5.4.2. La validation médico-économique 
 

Toute utilisation d’un budget public doit se faire via une validation médico-
économique qui peut allouer un budget selon différents critères. 

Une première phase de prospection est nécessaire en amont pour déterminer 
l’ensemble des besoins du service en matière d’aménagements structurels et 
d’équipements. Cette phase est réalisée par les radiopharmaciens et permet dans un 
premier temps d’estimer un budget consacré aux équipements à l’année N-1 pour être 
présenté dans un dialogue de gestion (DDG) en novembre. Dans le cadre du COL, la 
phase de réflexion s’est déroulée à partir de juin 2023 pour une présentation en 
novembre 2023. Cette réunion se déroule entre les radiopharmaciens et la direction 
financière et a pour but de valider le budget estimé pour l’année N. Cette validation 
s’effectue sur justification des achats, notamment sur des critères techniques et sur 
leur pertinence. Le budget des équipements a été échelonné pour l’année 2026, 
permettant de lisser l’impact financier de ces travaux sur trois années. 

Une fois ce budget validé, il faut alors intégrer l’ensemble des éléments énoncés 
en DDG dans l’enveloppe budgétaire débloquée tout en essayant de réaliser des 
économies lorsque cela est possible afin d’alléger au maximum les déficits des centres 
hospitaliers.  

 

5.4.3. Le Cahier des Clauses Techniques Particulières (CCTP) 
 

L’utilisation du budget d’un établissement pour l’achat de fournitures ou de services 
des collectivités locales est soumise à certaines règles qui sont définies en fonction du 
montant du budget alloué(56). Trois grands principes fondamentaux des marchés 
publics doivent être respectés quelle que soit la procédure utilisée :  

➢ La liberté d’accès 
➢ La transparence 
➢ L’égalité des chances 

 

Figure 16 : Graphique des différentes procédures de marché en fonction du budget alloué(56). 
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Pour l’achat de gros équipements tels que les enceintes blindées ou pour la 
réalisation des travaux d’extension de la radiopharmacie du COL, désigné comme 
pouvoir adjudicateur(57,58), il est donc nécessaire de passer par une procédure 
formalisée au vu des montants mis en jeu.  

La procédure effectuée ici est l’appel d’offres, pour lequel une définition claire et 
précise des spécifications techniques doit être donnée aux différents prestataires sous 
la forme d’un document nommé CCTP. 

D’après le site des marchés publics, le CCTP correspond à un « document 
contractuel regroupant les clauses techniques détaillant les travaux ou prestations à 
exécuter dans le marché »(59). 

Il est rédigé par l’acheteur ou par un maître d’œuvre pour tout marché public. Ce 
document revêt une importance primordiale car il contient toutes les caractéristiques 
techniques attendues par l’acheteur. Aussi, il se veut exhaustif et doit être rédigé et 
validé par une équipe pluridisciplinaire (maître d’œuvre, radiopharmaciens, ingénieurs 
biomédicaux, …) pour garantir une adéquation entre les offres et le projet initial. 

 

5.4.3.1. Rédaction du CCTP national UNICANCER 
  

Un CCTP pour les équipements en médecine nucléaire correspondant à 7 lots 
d’équipements a été entièrement rédigé dans le cadre d’une procédure d’appel d’offres 
nationale en lien avec le groupement UNICANCER. Ce groupement représente une 
« fédération hospitalière dédiée à la cancérologie en France » et regroupe 20 
établissements spécialisés en cancérologie(60). 

Il permet de garantir un meilleur cadre juridique que lors d’appels d’offres locaux et 
une plus grande flexibilité.  

Environ trente réunions ont été nécessaires pour définir les spécifications 
techniques, analyser les différentes solutions et finaliser le référencement des 
équipements. 

Parmi les 7 lots, 4 correspondaient à des équipements dont nous avions besoin, à 
savoir :  

➢ Lot 1 : Enceintes blindées basse et moyenne énergie 
➢ Lot 2 : Enceintes blindées haute énergie 
➢ Lot 5 : Automates de synthèse de radiopharmaceutiques 
➢ Lot 7 : Activimètres associés aux enceintes blindées 

 

Ce travail en amont permet de s’affranchir d’une procédure d’appel d’offres lorsque 
l’équipement souhaité est référencé au groupement. 

 

5.4.3.2. Rédaction du cahier des charges local 
 

En parallèle de cela au COL, un cahier des charges comprenant tous les points 
d’attention relatifs aux différents travaux a été réalisé conjointement entre les 
radiopharmaciens. Ce cahier des charges a ensuite été transmis au maître d’œuvre 
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afin de rédiger les CCTP ensuite publiés lors d’un appel d’offres auprès des entreprises 
compétentes. 

 

5.4.4. Critères de sélection et choix des équipements 
 

Le choix des équipements repose sur des critères techniques, ergonomiques, 

organisationnels et économiques. Dans un premier temps, le budget alloué 

conditionne les choix futurs, car les écarts de prix peuvent être très importants. 

Ensuite, la présence d’équipements dans les différents groupements d’achat 

auxquels le CH est rattaché permet de s’affranchir de la rédaction d’un appel d’offres 

et des contraintes précédemment citées. Ces équipements sont donc à privilégier 

lorsque cela est possible.  

 

5.4.4.1. Les enceintes blindées  

 

Une première présélection des équipements a été réalisée à partir de la liste des 
fournisseurs disponibles sur le marché UNICANCER. Cela a permis de 
présélectionner les enceintes BME et HE à deux Ronds de Gants (RG) : 

➢ BME : Easypharma Compact® 2RG (LEMERPAX®)  
➢ HE : RADIOPROTECH® avec l’enceinte F1450-50R® 2 RG et LEMERPAX® 

avec la Medi9000R® 2RG 
 

Pour le projet, les enceintes commercialisées par LEMERPAX® et 
RADIOPROTECH® possédaient toutes les caractéristiques réglementaires et 
techniques requises. Ces enceintes avaient l’avantage d’être implantées dans d’autres 
sites en France et donc d’être disponibles pour une visite en conditions réelles.  

L’enceinte F1450-50R® de RADIOPROTECH® était disponible au sein du CHRU 
de Nancy. 

L’enceinte Easypharma Compact® et la Medi9000R® sont, quant à elles, 
présentes dans de nombreux établissements dont l’institut Gustave Roussy (IGR) à 
Paris.  

Pour évaluer les aspects pratiques essentiels à une utilisation au quotidien, une 
liste de points à étudier a été mise en place puis une visite a été organisée dans chacun 
de ces sites (ergonomie du plan de travail, taille et forme des ronds de gants, …). 

À la suite de ces visites, une analyse comparative a été dressée, permettant 
d’appliquer des critères objectifs sur chacune de ces enceintes. En parallèle de cela, 
des rendez-vous avec les différents fournisseurs ont été organisés, offrant les derniers 
éléments de sélection. Finalement, le choix s’est porté sur deux enceintes 2 ronds de 
gants qui ont été référencées UNICANCER: 

- L’enceinte F1450-50R® de RADIOPROTECH® (HE), dont l’avantage principal était 
son adaptabilité aux exigences du COL. 

- L’enceinte Easypharma Compact® de Lemerpax® (BME). 
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5.4.4.2. Le compteur gamma 

 

Plusieurs compteurs gamma étaient disponibles sur le marché. Après un rendez-
vous de présentation avec les différents fournisseurs, notre choix s’est porté sur un 
compteur Hidex AMG® qui associait l’un des meilleurs niveaux de performance et une 
négociation tarifaire permettant de passer en marché négocié. Un exemplaire de cet 
équipement était disponible dans le service de médecine nucléaire de l’hôpital Claude 
Huriez à Lille depuis plusieurs années, ce qui nous a permis d’avoir un aperçu de son 
fonctionnement ainsi qu’un retour utilisateur sur son ergonomie. 

 

5.4.4.3. L’HPLC 

 

Comme pour les compteurs gamma, de nombreux fournisseurs proposent des 
systèmes HPLC ou UHPLC. Après la visite des représentants des laboratoires 
concernés, le choix s’est porté sur la Vanquish Flex® commercialisée par Thermo 
Fisher Scientific® qui est une UHPLC. Cet équipement répondait à l’ensemble des 
exigences techniques définies, tout en présentant un coût nettement inférieur à celui 
des solutions concurrentes. Les principaux critères de sélection concernaient la 
biocompatibilité des tubulures, l’injection automatique, la résolution des pics permise 
par son fonctionnement à très haute pression ainsi que la possibilité d’intégration de 
modules complémentaires. 

Un détecteur de radioactivité est nécessaire en complément de l’UHPLC pour 
l’analyse des MRP. Il a également fait l’objet d’une mise en concurrence directe. Les 
différentes solutions proposées présentant des caractéristiques techniques 
comparables, le critère économique est devenu prépondérant dans le choix final. 

 

5.4.4.4. L’automate de synthèse et le générateur 68Ge/68Ga 

 

Concernant l’automate de synthèse, le choix s’est porté sur un miniAIO (Trasis®), 
disponible dans deux hôpitaux proches (Centre Hospitalier de Valenciennes et hôpital 
Roger Salengro à Lille) et bénéficiant de retours très favorables. Cet automate permet 
à la fois de répondre au besoin quotidien concernant les traceurs galliés et d’envisager, 
si nécessaire, des synthèses plus complexes pour des DME. Le générateur de gallium 
est acheté conjointement. C’est le générateur Galli Ad (IRE Elit®) qui a été choisi 
selon des critères économiques et techniques. Une fois encore, un retour d’expérience 
a pu être obtenu du fait de sa présence dans les hôpitaux environnants.  
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6. Le suivi des travaux 
 

6.1. La coordination des différents acteurs 
 

La réalisation des travaux au COL implique une multitude de corps de métiers qui 
doivent se coordonner à l’aide du maître d’œuvre et des différentes directives émanant 
des radiopharmaciens. Pour cela, les nombreuses réunions de travaux organisées en 
amont du lancement de la première phase posent les règles en établissant des délais 
et des contraintes qui incombent à chacun. De plus, le rétroplanning est revu à chaque 
modification.  

En plus de ces réunions d’organisation, des réunions de suivi ont eu lieu tous les 
jeudis entre le maître d’œuvre, un membre de la direction financière, le chef de chantier 
et les ouvriers pour apprécier l’avancée en fonction du rétroplanning. Le 
radiopharmacien n’était généralement pas présent lors de ces réunions. 

 

6.2. Suivi microbiologique et particulaire 
 

6.2.1. Zone de préparation des MRP 
 

Durant toute la durée des travaux, un confinement de la zone de chantier est mis 
en place. Celui-ci comprend notamment le calfeutrage des accès entre la zone de 
préparation des MRP et la zone de travaux. Un suivi microbiologique et particulaire, 
réalisé avec l’appui d’un prestataire extérieur, permet de vérifier l’efficacité de ce 
confinement et de s’assurer que la continuité de l’activité peut être maintenue dans 
des conditions particulaires et microbiologiques maîtrisées. En cas de dépassement 
des seuils définis, des mesures correctives peuvent ainsi être mises en œuvre 
rapidement en lien avec l’équipe opérationnelle d’hygiène. 

Le suivi particulaire repose sur l’installation d’un compteur de particules dans la 
zone identifiée comme la plus à risque à chaque étape des travaux. Les données sont 
recueillies chaque semaine et les relevés sont mis à la disposition des 
radiopharmaciens afin de permettre une réaction rapide en cas d’anomalie. 

Le suivi microbiologique est, quant à lui, réalisé et tracé selon les modalités prévues 
par les BPP 2023 pour une zone de classe C, bien que la zone de préparation ne 
puisse actuellement faire l’objet d’une classification. Ce suivi contribue à la maîtrise du 
risque de contamination, notamment par l’adaptation de la fréquence des opérations 
de nettoyage en fonction des résultats obtenus. De plus, la société externe ISE 
Expertise réalise mensuellement, en activité, des prélèvements particulaires et 
microbiologiques. 
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6.2.2. Nouvelles zones  
 

La qualification des nouvelles zones est effectuée en deux temps.  

➢ La mise à gris est une étape de nettoyage préliminaire de la zone à qualifier 
permettant de préparer la deuxième étape. En parallèle de cette mise à gris est 
effectuée une qualification technique par la société qui a réalisé l’installation 
conformément au cahier des charges fourni. Elle comprend une vérification des 
deltas de pression ainsi qu’un test d’intégrité des filtres à particules aériennes 
de haute performance (HEPA). 

➢ La mise à blanc est l’étape de bionettoyage complet (sols, murs, plafond et 
mobiliers) permettant la qualification d’une salle blanche. Elle est réalisée par 
l’équipe de bionettoyage interne  

Enfin, la qualification finale aéraulique, particulaire et microbiologique avant la mise 
en service est réalisée par un prestataire extérieur (ISE expertise). 

Une réunion de service comprenant le responsable du chantier, la cadre de pôle, 
l’équipe d’hygiène et de bionettoyage, les radiopharmaciens, l’interne en 
radiopharmacie et le coordonnateur des travaux a permis de valider le déroulé des 
différents nettoyages et qualifications selon un plan prédéfini. À chaque interphase, il 
a été décidé qu’une mise à gris de la nouvelle zone et une mise à blanc de l’ensemble 
des zones impactées par les travaux seraient effectuées.   

 

6.3. Les interphases 
 

Les interphases constituent des étapes essentielles au bon déroulement de travaux 
tels que ceux réalisés au COL. Elles représentent des points de contrôle permettant 
de valider les travaux effectués par les équipes du maître d’œuvre et, lorsque des 
écarts par rapport au cahier des charges sont constatés, d’émettre les réserves 
nécessaires. 

Lors des interphases, il convient d’évaluer précisément les éventuels retards. Elles 
permettent au radiopharmacien de coordonner l’intervention des différents acteurs 
mobilisés lors de la phase suivante. À cette occasion, les mesures nécessaires à la 
préparation et au calfeutrage de la future zone de travaux sont mises en œuvre, tandis 
que la zone achevée est protégée en vue de sa qualification. 

Lorsque cela est possible, la réalisation des interphases au cours d’un week-end 
permet de limiter au maximum l’interruption de l’activité du service. Ces périodes 
comprennent notamment la réception de l’ouvrage, l’émission et la levée des réserves, 
la mise à gris des locaux, leur qualification aéraulique ainsi que celle des équipements, 
et enfin la vérification de l’étanchéité de la nouvelle zone de travaux. 

Compte tenu de l’ampleur de ces opérations et du délai limité, toutes les actions 
pouvant être anticipées doivent être organisées en amont du week-end. Cela concerne 
notamment la réception de l’ouvrage, l’identification et la correction des écarts, ainsi 
que la planification des interventions des équipes de bionettoyage et du prestataire 
chargé des qualifications. 
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Au COL, deux interphases ont ainsi été définies : 

➢ La première s’est déroulée à partir du 6 mars 2026 et a duré un week-end 
complet. Durant ce temps, l’ensemble des étapes a pu être réalisé et la reprise 
de l’activité a pu se faire dès le lundi suivant. 

 

➢ La deuxième interphase a débuté le 17 juillet 2026, à la suite de la livraison du 
nouveau local. Elle a permis l’installation de deux nouvelles enceintes blindées 
ainsi que le transfert de l’automate Unidose Trasis® depuis l’ancien laboratoire. 
L’activité ayant été maintenue dans ce dernier pendant toute la durée de cette 
phase, aucune interruption n’a été nécessaire avant la mise en service de la 
nouvelle zone de préparation des MRP, le 10 août 2026. 

 

6.4. Gestion des retards 
 

Lors de travaux de grande ampleur, les retards font partie intégrante du processus 
et doivent être pris en compte le plus tôt possible dans toute l’organisation dans le but 
de limiter les impacts qu’ils peuvent avoir. Les causes d’un retard peuvent être 
multiples et engendrer des délais plus ou moins longs. 

Au COL, les retards ont été définis selon deux critères : 

Les retards anticipables : ils sont dus aux congés des différentes équipes de 
travaux ou à des manques d’effectifs prévus par le maître d’œuvre. 

Ces retards sont transmis au radiopharmacien le plus tôt possible et intégrés au 
rétroplanning ; dans ce cas, ils n’ont pas d’incidence sur l’organisation globale des 
travaux et du service. Ils peuvent également être ponctuels et de courte durée. 

Les retards non anticipables sont notamment liés aux aléas des travaux, à des 
conditions météorologiques défavorables ou à des retards de livraison. 

Ces retards ont des causes multiples et leur durée est très variable. Pour les retards 
de très courte durée, il est possible qu’aucune action ne soit nécessaire. Dans le cas 
contraire, une réorganisation ponctuelle de l’activité du service peut se faire en 
concertation avec le radiopharmacien et l’équipe de soins, toujours dans le but de 
limiter au maximum les interruptions dans la prise en charge des patients. Il incombe 
au radiopharmacien d’adapter l’activité selon les aléas. 

 

6.5. Formulation et suivi des réserves 

Conformément à l’article 1792-6 du Code civil, la réception est l’acte par lequel le 
maître d’ouvrage accepte l’ouvrage, avec ou sans réserves(61). Dans le cadre du 
projet de la nouvelle radiopharmacie, le maître d’ouvrage était assisté du maître 
d’œuvre et du radiopharmacien. Ce dernier participait à la vérification technique de la 
conformité des locaux et des équipements aux exigences définies dans le CCTP. 

Des visites de contrôle étaient organisées à la fin de chaque phase, avant les 
interphases. Elles permettaient de relever les écarts, de les consigner et de 
demander leur correction avant la poursuite des travaux ou la mise en service des 
installations concernées. Après réalisation des actions correctives, une nouvelle 
vérification permettait de prononcer la levée des réserves. 
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6.5.1. Réserves concernant les locaux 

 

À l’issue de la première phase, plusieurs réserves ont été formulées : 

• L’absence de verrouillage magnétique de la porte située entre le sas de 
livraison et le local de contrôle qualité, susceptible de compromettre son 
maintien en position fermée et la maîtrise du différentiel de pression entre les 
deux locaux ; 

• L’absence ou l’inachèvement de certaines jointures ; 
• L’inversion des commandes d’ouverture des portes de sas. 

Au cours de la deuxième phase, d’autres réserves ont été relevées. Elles concernaient 
principalement des finitions d’ouvrage, notamment la peinture, les jointures et certains 
éléments de vitrage. 

 

6.5.2. Réserves et écarts concernant les équipements 

 

L’installation et la formation aux nouveaux équipements sont coordonnées et 
organisées avec les fournisseurs, sur la base de prérequis techniques qui leur sont 
transmis en amont. Ces prérequis techniques comprenaient un plan d’implantation 
précis avec les emplacements de livraison, la présence et le positionnement des prises 
électriques, des gaines de reprise d’air. L’ensemble de ces éléments était défini lors 
du choix de l’équipement afin de garantir son bon fonctionnement une fois livré.  

La réception des équipements comprenait la vérification de leur conformité aux 
spécifications attendues, de leur installation selon les plans d’implantation fournis, de 
leur raccordement aux différents réseaux ainsi que de leur bon fonctionnement. Cette 
étape était complétée par les opérations de qualification nécessaires avant leur mise 
en service. Tout écart constaté au cours de l’installation ou de la qualification était 
consigné et devait faire l’objet d’une action corrective, suivie d’une nouvelle 
vérification. 

Lors de la première interphase, seul le compteur gamma a été livré et installé. Aucun 
écart particulier n’a été relevé lors de sa réception. 

La deuxième interphase concentrait la majorité des modifications relatives aux 
équipements. Elle comprenait la livraison et l’installation de deux nouvelles enceintes 
blindées, ainsi que le déplacement de l’automate de fractionnement des doses 
Trasis®. Plusieurs écarts ont été identifiés au cours de leur installation et de leur 
qualification. Le raccord entre l’enceinte LEMERPAX® et la prise d’air médical était 
également non adapté, empêchant l’utilisation du système alimenté en air comprimé. 
Ces anomalies nécessitaient des interventions correctives ainsi qu’un nouveau 
contrôle afin de confirmer la résolution des problématiques. 

Enfin, la connectivité entre le logiciel de l’activimètre (VIK202®) et le logiciel métier 
(Vénus®) n’est pas encore effective, causant une réelle contrainte en termes 
d’ergonomie pour l’opérateur qui doit manuellement entrer les données de traçabilité 
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lues sur l’activimètre. Cette réserve n’était toujours pas résolue au moment de la 
soumission de ce travail. 

La formulation, la traçabilité et le suivi des réserves ont ainsi constitué une étape 
essentielle du projet. Pour les locaux, leur levée conditionnait la réception définitive de 
l’ouvrage. Pour les équipements, la correction des écarts et la validation des 
qualifications constituaient des prérequis à leur mise en service. 

 

6.6. Réévaluation prospective des risques après travaux 
 

Les travaux n’étant pas encore totalement terminés lors de la soumission de ce 
travail, il a été décidé de réaliser une analyse des risques prospective en prenant en 
compte l’ensemble des actions déjà réalisées ainsi que celles prévues dans le CCTP. 
Pour ce faire, nous utilisons l’outil vu précédemment, ce qui permet une comparaison 
homogène entre les deux situations. Les résultats de cette analyse sont repris dans 
les figures ci-dessous : 

 

 

Figure 17 : Représentation en diagramme cible du taux d’écart pondéré par domaine évalué après travaux. 

 

Ce diagramme permet une approche comparative visuelle de l’impact des travaux 
sur le taux d’écart pondéré de la radiopharmacie. En un seul regard, il est possible 
d’estimer que les travaux pourraient avoir corrigé la majorité des problématiques 
critiques identifiées dans les anciens locaux. 
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Figure 18 : Synthèse des sous-thématiques du COL après travaux. 

 

La sous-thématique 1.C « Locaux et équipements » est celle à laquelle une 
attention particulière avait été portée. En comparant les résultats, nous constatons que 
son taux d’écart pondéré est passé de 36% à 3%, ce qui correspond à une nette 
amélioration et nous conforte sur l’impact de la mise en conformité effectuée. Les 3 % 
restants correspondent à un item qui concerne la protection du câblage contre 
l’empoussièrement. 
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7. Discussion  
 

7.1. Impact de l’évolution des BPP 
 
L’évolution d’un référentiel réglementaire constitue souvent un levier important pour 

les établissements de santé. Elle impose une réévaluation des pratiques existantes, 
permet d’objectiver les écarts de conformité et peut faciliter la priorisation 
institutionnelle de projets nécessitant un investissement financier important. 

Dans ce contexte, la publication des BPP a permis au COL de réaliser une analyse 
approfondie de la conformité de sa radiopharmacie. Cette démarche a mis en évidence 
des écarts portant à la fois sur les locaux, les équipements et l’organisation générale 
du service. Les difficultés liées aux locaux et au matériel ont été considérées comme 
prioritaires, car certaines ne pouvaient être corrigées sans travaux importants. Le 
projet ne s’est toutefois pas limité à cette mise en conformité structurelle. Les autres 
pistes d’amélioration issues de l’analyse des risques ont également été prises en 
compte, afin d’agir plus largement sur la sécurité de la prise en charge. 

L’objectif était donc de mettre à profit cette phase de restructuration pour corriger, 
en une seule intervention, les principaux écarts identifiés et définir des axes 
d’amélioration à court, moyen et long terme. 

Les actions à court terme concernent notamment la mise en place ou l’actualisation 
des maintenances des équipements, la révision de la documentation qualité en lien 
avec les nouveaux locaux et équipements, ainsi que la formation et l’habilitation des 
équipes aux nouvelles organisations de travail. 

Les BPP laissent une marge d’interprétation pour certains termes et certains items 
et il revient au radiopharmacien de comprendre comment transcrire ces exigences 
réglementaires en un processus opérationnel pour la radiopharmacie. 

Toutefois, la mise en œuvre des BPP peut également représenter une contrainte 
importante pour les établissements qui ne disposent pas des moyens financiers, 
humains ou techniques nécessaires à leur mise en conformité dans des délais 
adaptés. Les investissements requis et les réorganisations associées peuvent alors 
constituer une charge supplémentaire pour les établissements et les équipes 
concernés. Lorsque les ressources disponibles ne permettent pas d’engager les 
adaptations nécessaires, la question de la pérennité de certaines activités peut se 
poser. Cette réflexion invite à considérer, au-delà des bénéfices attendus en matière 
de qualité et de sécurité, les conditions d’accompagnement des établissements dans 
cette transition et ses conséquences potentielles sur les modalités de poursuite de ces 
activités. 

 

7.2. Intérêt de l’analyse des risques 
 

       L’analyse utilisée dans ce travail présente plusieurs intérêts dans le cadre d’un 
projet de mise en conformité d’une radiopharmacie. Elle permet tout d’abord d’obtenir 
une vision globale des différents aspects de l’activité, en intégrant à la fois les 
dimensions structurelles, matérielles, organisationnelles et documentaires. 

       Son format, reposant sur des questions fermées, facilite une analyse homogène 
des différents items évalués. De plus, la mise à jour de cet outil par plusieurs 
radiopharmaciens et internes permet de limiter autant que possible la subjectivité dans 
la cotation des items. Une analyse pluriprofessionnelle renforce la fiabilité de 
l’évaluation et permet une priorisation plus objective des actions à mettre en œuvre. 
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       Elle constitue également un support visuel intéressant, notamment grâce au 
diagramme cible, permettant d’identifier et de cibler rapidement les sous-thématiques 
comprenant les axes d’amélioration les plus importants. 

       Enfin, l’utilisation du même outil en amont et en aval du projet permet une 
comparaison simple et objective de l’évolution du niveau de maîtrise des risques. Elle 
permet de définir des actions complémentaires à mettre en place en parallèle des 
travaux.  

       À titre de comparaison, Weber et al. ont appliqué une méthode semblable à 
l’ensemble du circuit des chimiothérapies, depuis la prescription jusqu’à 
l’administration, et y ont identifié 52 modes de défaillance potentiels(62). L’élaboration 
de mesures correctives puis leur réévaluation prospective ont permis d’estimer une 
diminution de la criticité de la majorité des défaillances. La reproduction de l’analyse 
dans un second établissement a toutefois conduit à une hiérarchisation différente des 
risques, soulignant la nécessité d’adapter ces analyses aux particularités 
organisationnelles de chaque structure. 

       Cependant, l’analyse présentée dans ce travail comporte certaines limites. 
Concernant la priorisation, certains items gagneraient à être considérés 
subjectivement comme prioritaires indépendamment du score obtenu, en raison de la 
gravité potentielle d’une non-conformité ou de la fréquence élevée de l’étape 
concernée, parfois pluriquotidienne. Le score actuel, compris entre 1 et 25, repose sur 
la multiplication de deux cotations. L’ajout d’une cotation du niveau de maîtrise du 
risque aurait permis d’affiner la hiérarchisation des items. Par ailleurs, malgré la 
démarche collégiale adoptée pour actualiser l’outil, une part de subjectivité demeure 
dans la sélection, la classification et la cotation des items ; certains ont ainsi pu être 
incorrectement classés ou omis. Enfin, le recours à des questions fermées ne permet 
pas toujours de rendre compte de la complexité de certaines situations, notamment 
lorsqu’un item n’est que partiellement conforme. Le champ de commentaires apporte 
alors des précisions utiles, mais celles-ci ne sont pas nécessairement reflétées dans 
le score final. 

 

7.3. Le rôle du radiopharmacien 
 

Dans le cadre d’un projet de mise en conformité réglementaire impliquant une 
restructuration des locaux et des équipements, le radiopharmacien occupe une place 
centrale. Le radiopharmacien intervient tout d’abord en amont du projet. La veille 
réglementaire lui permet de suivre les évolutions des BPP et de repérer suffisamment 
tôt les écarts avec le fonctionnement du service. À partir de ce constat, il peut 
hiérarchiser les besoins et anticiper les modifications à engager avant que les 
nouvelles exigences deviennent applicables. 

Il participe également à l’élaboration du volet médico-économique du projet. Lors 
du dialogue de gestion avec la direction, il présente les écarts constatés, explique les 
moyens nécessaires pour y remédier et fournit une première estimation de leur coût. 
Ce travail suppose d’avoir identifié les travaux à prévoir et les équipements à 
remplacer ou à adapter, puis d’étudier les devis transmis par les fournisseurs. Après 
validation du projet, le radiopharmacien participe au suivi du budget accordé et aux 
différents arbitrages. Les échanges avec les fournisseurs peuvent alors permettre 
d’adapter les solutions proposées et, lorsque cela est possible, d’en réduire le coût. 
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Lors de la phase de conception, le radiopharmacien participe à la rédaction des 
cahiers des charges et apporte son expertise à la fois réglementaire, pharmaceutique 
et organisationnelle. Cette position lui permet d’orienter les choix techniques et 
organisationnels afin de garantir la conformité du projet tout en préservant la 
fonctionnalité du service. 

Le radiopharmacien intervient ensuite dans la coordination opérationnelle du projet, 
en lien avec le maître d’œuvre, les services techniques, le biomédical, les fournisseurs 
d’équipements ainsi que les équipes médicales et paramédicales. Sa participation 
régulière aux réunions ayant un impact organisationnel ou réglementaire est 
nécessaire afin d’anticiper les conséquences des décisions prises sur l’activité de 
radiopharmacie. En cas d’imprévu, il contribue à la définition des adaptations à mettre 
en œuvre pour limiter l’impact sur la continuité d’activité. Lors de ce projet, l’absence 
du radiopharmacien à certaines réunions de suivi a pu limiter l’identification précoce 
de problématiques ayant occasionné des retards par la suite. 

Afin de réaliser un projet de cette ampleur, le radiopharmacien se doit d’être 
accompagné d’une équipe pluridisciplinaire. Cependant, il porte le rôle de chef de 
projet métier, assurant une cohérence entre les exigences règlementaires applicables 
et les contraintes budgétaires, techniques et organisationnelles qui sont inhérentes au 
service dans lequel il travaille. Son implication conditionne en grande partie la réussite 
de la mise en conformité et la préservation de la continuité de prise en charge des 
patients. 

Un projet de cette envergure ne survient généralement qu’une ou deux fois au 
cours d’une carrière. Le cursus du radiopharmacien ne comporte pas de formation 
spécifique à la conduite de travaux complexes. Celui-ci doit donc exercer des fonctions 
de gestion de projet éloignées de sa formation initiale et prendre position sur des sujets 
techniques, architecturaux ou organisationnels auxquels il a rarement été confronté. 
Ses décisions reposent alors sur son expertise de l’activité, sur son jugement et sur 
les avis des professionnels qui l’entourent. Les aléas rencontrés le conduisent 
également à rechercher un compromis entre la solution initialement souhaitée et celle 
effectivement réalisable au regard des contraintes au moment de la prise de décision. 

Malgré ces difficultés, la participation à un tel projet constitue une expérience 
particulièrement formatrice. Elle permet au radiopharmacien d’acquérir des 
compétences transversales en conduite de projet, coordination pluridisciplinaire, 
gestion budgétaire et dialogue avec des interlocuteurs techniques. Elle complète ainsi 
sa formation initiale en ajoutant une dimension de gestion de projet à son exercice et 
renforce la polyvalence inhérente à son métier. Les compétences développées à cette 
occasion pourront ensuite constituer un bagage méthodologique pour pouvoir se 
confronter à d’autres situations similaires.  

Dans le cadre de ce projet, plusieurs difficultés non anticipées ont ainsi nécessité 
des arbitrages rapides. Si la décision finale concernant les mesures correctives ayant 
un impact sur l’activité pharmaceutique revient au radiopharmacien, elle doit pouvoir 
s’appuyer sur une analyse collective et sur des avis techniques clairement formalisés. 
Cette organisation est d’autant plus importante que les choix réalisés lors de la 
conception engagent le fonctionnement de la radiopharmacie pour les décennies à 
venir. Une erreur de dimensionnement, d’implantation ou d’organisation pouvant 
paraître mineure au moment des travaux peut devenir une contrainte répétée 
quotidiennement et difficile, voire très coûteuse, à corriger après la livraison. La marge 
d’erreur est donc particulièrement réduite. La pression associée à ces décisions ne 
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devrait cependant pas reposer sur le seul radiopharmacien : la traçabilité des 
arbitrages, leur validation pluridisciplinaire et le soutien institutionnel sont 
indispensables pour sécuriser durablement le projet. 

 

7.4. La continuité d’activité 
 
La continuité d’activité constitue un enjeu majeur lors de travaux de restructuration 

d’une radiopharmacie. En effet, l’activité du service doit être maintenue autant que 
possible, à la fois pour garantir la prise en charge des patients et pour limiter l’impact 
organisationnel et financier lié à une interruption d’activité. Certaines interruptions 
ponctuelles peuvent néanmoins être inévitables, notamment lors des étapes les plus 
sensibles du chantier. L’objectif est alors de les anticiper, de les encadrer et d’en 
réduire au maximum la durée. 

Dans ce contexte, l’organisation des travaux en plusieurs phases apparaît 
indispensable. Elle permet d’assurer une transition progressive entre les anciens et 
les nouveaux locaux, avec des interphases permettant l’utilisation temporaire de 
certains espaces pendant que d’autres sont préparés ou modifiés. Ce phasage 
permettait de faire évoluer l’organisation du service sans attendre l’achèvement 
complet du chantier. 

Pour le local de contrôle qualité, le transfert d’équipements déjà connus des 
équipes vers un espace qualifié au préalable a évité de cumuler changement de locaux 
et changement de matériel. Les besoins de formation ou d’habilitation ont ainsi été 
limités, tout comme le temps nécessaire à la reprise de l’activité. Cette organisation 
restait cependant dépendante de plusieurs étapes sensibles du chantier, en particulier 
la reprise des anciennes enceintes blindées, la livraison et l’installation des nouvelles 
ainsi que les bascules entre les différentes phases. Ces étapes doivent être 
précisément coordonnées afin de limiter les risques de retard, d’indisponibilité 
prolongée des équipements ou de désorganisation du circuit de préparation des MRP.  

À l’inverse, l’accès aux nouveaux locaux a nécessité l’appropriation d’une nouvelle 
salle d’habillage, d’un circuit d’entrée modifié et de nouvelles tenues. Ces évolutions, 
indispensables à la maîtrise de la contamination, ont modifié les habitudes de travail 
des équipes. Elles ont donc nécessité une mise à jour des procédures ainsi qu’une 
formation et une habilitation des professionnels avant la bascule, afin de ne pas 
retarder la reprise de l’activité. 

La spécificité des MRP renforce encore cette nécessité d’anticipation. Leur demi-
vie courte impose un circuit logistique contraignant, reposant notamment sur des 
livraisons pluriquotidiennes. Les zones de livraison, de réception et de stockage 
doivent donc rester disponibles en permanence ou faire l’objet d’une solution 
transitoire clairement définie. La transition entre l’ancien espace de stockage et le 
nouvel espace doit ainsi être réalisée dans un délai le plus court possible. 

La continuité d’activité repose donc sur une anticipation rigoureuse, une 
planification précise des étapes à risque et une communication régulière entre les 
différents acteurs du projet. Au COL, l’information des équipes médicales et 
paramédicales a constitué un élément important du bon déroulement des travaux, 
notamment en cas d’imprévu ou de modification temporaire de l’organisation. La 
cohésion et la capacité d’adaptation des équipes ont également représenté de 
véritables atouts pour maintenir l’activité dans des conditions compatibles avec les 
contraintes du chantier, tout en préservant la sécurité du circuit des MRP, de leur 
livraison jusqu’à leur administration au patient. Au total, un seul jour d’arrêt de l’activité 
a été nécessaire pour l’ensemble des travaux réalisés.  
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La coordination a néanmoins constitué l’une des principales difficultés du projet. 
Les informations étaient réparties entre de nombreux acteurs, chacun ne disposant 
que d’une vision partielle du chantier. Certaines décisions prises lors de réunions 
techniques pouvaient entraîner des conséquences pharmaceutiques ou 
organisationnelles qui n’étaient identifiées que secondairement. À l’inverse, les 
contraintes propres à la radiopharmacie n’étaient pas toujours connues de l’ensemble 
des intervenants. Il n’était donc pas possible de disposer en permanence de toutes les 
informations utiles au moment de décider, alors même que les imprévus imposaient 
souvent une réaction rapide afin d’éviter un retard en cascade ou une interruption 
d’activité. La présence du radiopharmacien à toutes les réunions n’étant ni réaliste ni 
compatible avec le maintien de ses missions courantes, la transmission systématique 
des comptes rendus, l’identification de référents et la centralisation du suivi des 
décisions apparaissent essentielles. Toute décision susceptible de modifier les flux, 
les équipements, la conformité des locaux ou le calendrier de l’activité doit donc être 
rapidement portée à la connaissance du radiopharmacien. 

Le suivi du chantier se superpose toutefois à ses missions quotidiennes, qui 
doivent être maintenues pendant toute la durée des travaux. Les réunions, les 
échanges avec les services techniques et les fournisseurs, ainsi que la préparation 
des qualifications et des organisations transitoires représentent une charge 
supplémentaire, parfois concentrée sur certaines phases du projet. Le 
radiopharmacien doit alors continuer à assurer le fonctionnement du service tout en 
restant disponible pour des arbitrages souvent urgents. Cette contrainte réduit le 
temps qu’il peut consacrer au chantier et peut compliquer l’identification précoce des 
difficultés. 

De ce fait, la prise en compte de l’ensemble de ces éléments dès la planification 
du projet permet d’anticiper les problématiques liées au manque de ressources 
humaines et de trouver des solutions (phasage en plusieurs étapes, délégation de 
certaines tâches) afin que la prise en charge des patients ne soit pas impactée par les 
travaux. 

 
 

7.5. Limites et perspectives 
 

7.5.1. Limites 
 

7.5.1.1. Caractère monocentrique du travail 
 

Ce travail repose exclusivement sur l’expérience menée au COL. Or, chaque 
radiopharmacie présente des spécificités propres, notamment en matière 
d’organisation, d’implantation des locaux, d’activité, d’équipements disponibles, de 
ressources humaines et de contraintes institutionnelles. Les modalités de mise en 
conformité décrites dans ce travail sont adaptées aux contraintes du COL et ne 
peuvent directement être appliquées à toutes les radiopharmacies. 

Néanmoins, ce travail décrit les principales étapes organisationnelles, techniques 
et réglementaires ayant conduit à la restructuration de la radiopharmacie du COL. Il 
peut ainsi constituer une base méthodologique pour d’autres établissements 
souhaitant engager une démarche similaire. 
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7.5.1.2. Travaux non achevés lors de la soumission 
 

Bien que ce travail ait débuté en novembre 2023, nous en sommes actuellement à 
la dernière phase (4/4) du projet de mise en conformité. En effet, s’agissant d’un projet 
de grande ampleur, les délais prévus varient généralement de façon importante. 

Cette durée de suivi permet néanmoins d’apprécier le déroulé dans son ensemble 
et la majorité des spécificités qui lui sont propres.  

Cependant, il manque encore des étapes cruciales comme la livraison de l’ouvrage 
final ainsi que les qualifications d’installation complète des nouveaux locaux et 
équipements. 

Ces points pourront être vus en phase de consolidation et étudiés lors d’un travail 
de mémoire dans la continuité de ce projet. 

 

7.5.1.3. Analyse des risques basée sur des projections 
 

Une réévaluation prospective des risques avait été décidée au début du projet afin 
de comparer de façon objective l’impact sur la conformité aux BPP des modifications 
réalisées dans la structure et les équipements en vigueur. 

Ces travaux étant non achevés, l’analyse a été effectuée à l’aide de projections sur 
les plans prévus et comporte donc des éléments qui ne sont pas encore effectifs au 
moment de sa réalisation.  

Il conviendra d’effectuer à nouveau cette analyse une fois la mise en conformité 
entièrement réalisée afin de s’assurer que l’ensemble des points de vigilance ont été 
correctement résolus. 

 

7.5.2. Perspectives 
 

La mise en service de la nouvelle radiopharmacie ne se limitera pas à la réception 
des locaux et des équipements. Elle correspondra à un changement global dans 
l’organisation du travail, comprenant de nouveaux flux, de nouveaux équipements et 
donc de nouvelles règles et procédures nécessitant une adaptation des pratiques et 
une mise à jour du système documentaire. Les perspectives du projet concernent donc 
à la fois la sécurisation de la mise en service, l’accompagnement des équipes et la 
préparation des évolutions futures de l’activité. 

  



 

Page | 71  
 

7.5.2.1. Finalisation et sécurisation de la mise en service 
 

À l’issue des dernières phases de travaux et après la levée des réserves, une 
qualification ou requalification de l’ensemble des locaux, équipements et zones 
composant la ZAC devra être réalisée. Cette étape permettra de vérifier que les 
travaux et les interphases successives n’ont pas altéré les zones précédemment 
livrées et de confirmer notamment la conformité des paramètres aérauliques, des 
gradients de pression, de l’intégrité des filtres et des classifications particulaires et 
microbiologiques. 

Les résultats permettront d’ajuster les contrôles microbiologiques de routine et de 
documenter auprès de l’ARS la levée des observations initiales. Une nouvelle analyse 
des risques, fondée cette fois sur les installations réellement livrées et qualifiées, devra 
également être réalisée afin de comparer les résultats observés au scénario cible 
établi dans ce travail. 

 

7.5.2.2. Accompagnement du changement, formation et habilitation 
 

La nouvelle radiopharmacie s’accompagnera de nouvelles règles relatives aux 
circuits d’entrée et de sortie, à l’habillage, aux tenues, au nettoyage, à l’utilisation des 
équipements et à la gestion des situations dégradées. Les procédures 
correspondantes font déjà l’objet d’une rédaction en parallèle des travaux mais devront 
être relues et approuvées avant la mise en service complète des locaux. 

Leur déploiement devra être accompagné de formations sous la forme de réunions 
de présentation théoriques accompagnées d’une habilitation par mise en situation et 
évaluation tracée. Les habilitations nécessaires à la préparation et au contrôle des 
MRP seront délivrées par les radiopharmaciens après validation des compétences. 
Des réévaluations seront également organisées périodiquement, ainsi qu’après toute 
modification significative d’un équipement, d’un procédé ou de l’organisation, selon les 
besoins. 

 

7.5.2.3. Évaluation postérieure à la mise en service 
 

Une phase de consolidation devra être prévue après plusieurs mois de 
fonctionnement afin de vérifier l’appropriation réelle des nouvelles organisations. Elle 
pourra s’appuyer sur les résultats des contrôles environnementaux, les écarts de 
qualification, les déviations aux procédures, les indisponibilités d’équipements, les 
interruptions non programmées d’activité et les retours des professionnels. 

Cette évaluation permettra de confronter les résultats réels aux projections de 
l’analyse des risques, d’identifier les difficultés non anticipées lors de la conception et 
d’engager, si nécessaire, de nouvelles actions correctives. Elle permettra également 
de vérifier que les améliorations structurelles se traduisent effectivement par une 
meilleure maîtrise du fonctionnement quotidien. 
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7.5.2.4. Développement de nouvelles activités 
 

L’arrivée d’une nouvelle enceinte blindée et d’un automate de synthèse ouvre la 

possibilité de développer des préparations à base de radiométaux, notamment des 

traceurs galliés. La mise en place d’une activité utilisant un générateur de ⁶⁸Ge/⁶⁸Ga 

montre toutefois que la disponibilité du matériel ne constitue qu’un préalable. Au COL, 

la modification de l’autorisation ASNR couvrant la détention et l’utilisation de ces deux 

radionucléides, pour les activités maximales envisagées, a été anticipée et obtenue 

avant l’acquisition du générateur. Le besoin clinique a également été présenté lors du 

dialogue de gestion, au regard de l’augmentation du nombre d’examens utilisant des 

traceurs galliés en oncologie, principal domaine d’activité du Centre. Avant le passage 

en routine, les traceurs et les indications retenus, le nombre prévisionnel de 

préparations ainsi que leur cadre d’utilisation devront néanmoins être précisément 

définis. 

Les projets de mise en conformité annexes sont menés en parallèle du chantier. 

Les procédures ont déjà été rédigées dans une version préliminaire à partir des retours 

d’expérience recueillis auprès d’autres centres utilisant des équipements 

comparables. Elles devront être adaptées aux conditions réelles de fonctionnement 

après leur installation. Le zonage prévisionnel des locaux et le plan de gestion des 

déchets et effluents radioactifs intègrent également cette future activité, notamment le 

devenir des consommables contaminés et du générateur usagé contenant du ⁶⁸Ge. 

À leur réception, l’automate de synthèse et les systèmes de contrôle associés 

devront être qualifiés. Pour chaque traceur, le procédé de préparation et les méthodes 

de contrôle seront ensuite validés. L’étude de radioprotection sera enfin complétée à 

partir des conditions réelles d’utilisation. Les professionnels devront être formés et 

habilités avant le démarrage de l’activité. À plus long terme, cette organisation pourra 

faciliter l’intégration d’autres radiométaux diagnostiques ou thérapeutiques, sous 

réserve de besoins cliniques identifiés et de moyens adaptés. 
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8. Conclusion 
 

La mise en application des Bonnes Pratiques de Préparation publiées en 2023 a 
imposé aux radiopharmacies une réévaluation globale de leur état de conformité au 
regard de la réglementation. Concernant le COL, les notifications mentionnées dans 
le dossier de renouvellement d’autorisation de la PUI associées à une analyse des 
risques globale ont mis en évidence des écarts dont certains nécessitaient une 
modification structurelle majeure. 

Ce travail a permis de décrire les principales étapes de la mise en conformité de la 
radiopharmacie du COL, depuis l’analyse initiale des écarts jusqu’au suivi opérationnel 
des travaux. De plus, l’identification et la prise en compte des contraintes 
organisationnelles, structurelles, réglementaires et techniques ainsi que la démarche 
de sélection, de validation économique et d’acquisition des équipements selon des 
critères techniques, financiers et ergonomiques ont fait partie des étapes majeures de 
ce projet. 

Le phasage des travaux et la mise en place d’interphases ont permis de sécuriser 
le passage d’une étape à la suivante. Ces points de contrôle ont notamment permis 
de vérifier les travaux réalisés, d’émettre des réserves et de qualifier progressivement 
les nouvelles zones, tout en limitant les interruptions de l’activité courante. L’analyse 
des risques prévisionnelle indique par ailleurs que les travaux devraient permettre de 
corriger l’ensemble des écarts initialement identifiés comme prioritaires. 

Ce projet souligne le rôle central du radiopharmacien dans l’ensemble de ces 
étapes. Il possède l’expertise requise pour traduire les exigences réglementaires en 
un processus opérationnel de mise en conformité. De plus, il doit justifier la pertinence 
des investissements qu’il propose, coordonner les différents corps de métiers et 
s’assurer du respect du cadre réglementaire durant tout le processus de travaux. C’est 
également lui qui veille à la sécurisation du circuit des MRP à toutes ses étapes afin 
de garantir la continuité d’activité. 

Les travaux n’étant pas achevés lors de la soumission de ce travail, une attention 
particulière sera portée à la livraison de l’ouvrage final et à la levée des dernières 
réserves. Une nouvelle analyse sera alors réalisée a posteriori afin de confirmer le 
respect des exigences par la nouvelle radiopharmacie et d’identifier les éventuels axes 
d’amélioration restant à traiter. Enfin, la mise à jour de la documentation ainsi que la 
formation et l’habilitation du personnel accompagneront la mise en service complète 
des nouveaux locaux et équipements. 

Bien qu’adaptée aux spécificités du COL, la démarche présentée dans ce travail 
peut constituer une base méthodologique pour d’autres radiopharmacies confrontées 
à cette évolution du cadre réglementaire. Celle-ci peut être perçue comme une 
contrainte, mais également comme une opportunité d’amélioration globale de la qualité 
des préparations et de la sécurité du circuit des MRP. 
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Annexes : 
 

 

Annexe I : Plan de la phase 1 des travaux de la radiopharmacie du COL. 

Annexe II : Plan de la phase 2 des travaux de la radiopharmacie du COL. 
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Annexe III : Plan de la phase 3 des travaux de la radiopharmacie du COL. 

Annexe IV : Plan de la phase 4 des travaux de la radiopharmacie du COL. 
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l’objet de vérifications régulières, de qualifications progressives et d’une gestion des 
réserves. Enfin, une réévaluation prospective des risques a permis d’estimer l’impact 
attendu des travaux et devra être confirmée après leur achèvement complet. 
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