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 Optimisation du bon usage:….définition… 

 Action d’obtenir le meilleur, d’améliorer un fonctionnement, un 

rendement, une utilisation  

 Et …Maîtrise médicalisée 

 C’est une politique globale qui s’appuie sur l’effort collectif visant 

à favoriser la qualité et l’efficience des soins par : 

  Le bon usage des soins 

  Le respect des règles de prise en charge collective 

 Se fonde sur l’optimisation des pratiques et le respect des 

recommandations  

 

Quelques définitions 
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 Nouveau décret applicable dès 2017 

 L’objectif dans le domaine du soin est de « soigner 

mieux en dépensant mieux » 

 Développer la qualité des soins en faisant le meilleur usage 

des ressources collectives. 

 Réduire les écarts de consommation de soins et de 

prestations non justifiés 

 Optimiser les pratiques par le respect de recommandations 

moins onéreuses à efficacité comparable. 

 

 pour améliorer l’efficience du système de santé, c’est-

à-dire le rapport entre sa qualité et son coût 

Optimisation rime avec … financement 
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 CBUs avec rapport d’étape annuel >>>> responsabilité médicale 

 Suivi d’indicateurs permettant d’assurer ou non le financement des 

médicaments onéreux (liste T2A) dits « hors GHS »  

 Tenue du dossier patient+++ car lors d’audit : risque de pénalité financière si 

non respect des obligations pour des indications hors AMM et hors RTU 

 RCP et multidisciplinarité…. 

 Complexité grandissante du suivi du financement des médicaments en fonction 

des indications 

 Nécessité d’anticiper le financement par les établissements 

 Mise à disposition des médicaments à leur juste place>>> responsabilité 

mixte médicale et pharmaceutique 

 COMEDIMS++ et positionnement garantissant leur efficacité et tolérance  

 Création des protocoles  

 Suivi des BPP et optimisation des préparations 

 

 

Optimisation rime avec…..CBUs et COMEDIMS 
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 Formation continue des médecins et des 

pharmaciens  
 Algorithme de PEC de chaque pathologie Codage de qualité des 

prescriptions  

 Bonne connaissance du prix des médicaments * et du financement des 

médicaments à l’hôpital «formation pour les nuls »  

 Adhésion aux règles de fonctionnement de l’unité  notion de « contrat »  

 Comedims dynamique en lien avec la direction des 

finances 
 Organisation du suivi des recommandations de bon usage dès le RCP 

 Organisation du financement des indications « autre » financées si justificatif 

et,…des indications non financées en sus (incluses dans le GHS) ,  

 Organisation de l’optimisation au sein des unités de préparation 
 

 

Les pré-requis   

• Etude nationale sur la connaissance des médecins des coûts des prescriptions 

 Intensive care Med 2015 Hernu R et coll 



A propos de l’éribuline 
Une optimisation pour un moindre coût :  

 

             1. Optimisation du bon usage et du financement  

    

             2. Optimisation de la préparation:  

 

- diminution des pertes 

- doses standards 

- doses arrondies  
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1. Optimisation du bon usage et du financement 
 

Coût de ttt 

=1500 €  

Coût de ttt= 

1570 €  

Coût de 

ttt=1400 €  

Coût de ttt= 

1750 €  

Coût de 

ttt=2850€  

Coût de 

ttt=14 300€  

Des coûts de traitement mensuels inflationnistes… 

Coût de ttt 

Eribuline= 1700 €  
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 Indication AMM N° 1 :Cancer du sein localement avancé ou 

métastatique, dont la maladie a progressé après au moins un protocole de 

chimiothérapie* pour le traitement du stade avancé.  

 Posologie: 1,23mg/m² à J1 et J8      J1=J21 

 Coût de traitement :788 € à 978€ 

 Inscription sur la liste des médicaments pris en charge en sus des prestations 

d’hospitalisation : JO de mars 2012 

 

 

 

 Indication AMM N° 2 : Liposarcome non résécable après un traitement 

antérieur comportant une anthracycline (sauf si contre-indication) pour le 

traitement d’une maladie avancée ou métastatique .  

 Posologie: 1,23mg/m² à J1 et J8      J1=J21 

 Coût de traitement :788 € à 978€ 

 Pas d’avis CT au 28/06/2016 : prise en charge non définie à ce jour pour cette 

indication.  

 

 

 

 
 

 

 

AMM de l’Eribuline et financement 

*Le traitement antérieur, en situation adjuvante ou métastatique, doit avoir comporté une anthracycline et un 

taxane, sauf chez les patients ne pouvant pas recevoir ces traitements    **.cancer du sein Her2 neg 

   ***ASMR 4 pour la 3ème ligne et ASMR 5 pour la 2ème ligne/comparateurs(capécitabine + vinorelbine) 
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Recommandations: ASCO 2014 

9 

Partrige - J Clin Oncol - 2014 

Cancer du sein RH+, Her 2 – 

Cancer du sein triple négatif 
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Recommandations : ABC 3-ESMO  

 Toxicité/qualité de vie  Eribulin des médicaments comparateurs: navelbine, capécitabine 

 + VO  problématique de l’observance 

 Coût du traitement: tenir compte des soins de support associés: AE, EPO, GCSF, ttt SMP 

Cancer du sein RH+, Her 2 – 

Cancer du sein triple négatif 
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 BITHERAPIES et justificatifs bibliographiques 

 Cancer triple négatif: association avec bevacizumab? 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Cancer du sein Her2 +: Association possible avec anti Her2 ? 

Situations hors AMM ? groupes autres 
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 De manière générale, les nouveaux traitements améliorant la survie 

globale augmentent la toxicité 

 Ce n’est pas le cas de l’Eribuline 

 

 Utilisation raisonnée et sélective des médicaments « coûteux » en 

fonction du patient pour ne pas inverser la balance bénéfice risque. 

 L’Eribuline reste un choix raisonné 

 En l’absence de financement en sus (ex du liposarcome): possible 

réflexion avec la direction de l’établissement pour un budget dédié dans 

des situations cliniques sans alternative thérapeutique 

Conclusion sur l’optimisation du choix en RCP 

Une vie de bonne qualité, la plus longue possible !  

Contraintes et toxicité  

des traitements 

Survie  

Qualité de vie 
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 Optimisation de la sécurisation de la préparation 

 Les problématiques 
Erreur de préparation de seringues dans les services de soin: 6,5%  

52% d’erreur de dilution 

28% d’erreur de médicament  

20% d’erreur de dose1 

 

Erreurs de calcul de dose  26.7% pour les infirmières1 

 

Erreur de précision  seulement 37 % des préparations sont à +/- 10%, 61% à +/- 
20% 2… 

 

Erreur d’aseptie : estimé à 0,5% aux HUG3 

 

 Solutions      Diminution des risques en PUI 
 

1 : Garnerin Ph, Eur J Clin Pharmacol, 2007; 63 : 769            2 :  Ferner RE, Br J Clin Phamacol, 2001, 52 : 573-7 

3 : Van Garfhorst J, Crit Care Med, 2002, 30 : 833-6 

 

2. Optimisation lors de la préparation (1) 
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 Optimisation du temps et des conditions de 

préparation 
 

 Les problématiques 

Eviter le flux tendu +++   Source de stress et d’erreurs 

Prescription en mg/kg ou mg/m2  
doses très variables : pas toujours 

« utile » 
 

 Solutions 

 Anticiper les préparations la veille 
 Faite dans la quasi totalité des hôpitaux de France  

 Stabilité dans les RCP : 24 heures sauf exception 

 Dispensation si OK chimio 

  Réattribution dose/dose si non administré 

 

2. Optimisation lors de la préparation (2) 
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 Anticiper à plus de 24 heures  Stabilité des médicaments 
suffisante 
 Préparations magistrales en série 

 Préparations hospitalières   Etude de stabilité (Stabilis) 

 Concept d’arrondi de doses (fonction de la marge thérapeutique) 

 Dose banding 
 

 Intérêts 

Diminution du stress 

Diminution du temps d’attente pour les patients 

Meilleure organisation  

 

OPTIMISATION 

 

2. Optimisation lors de la préparation (3) 

 



Doses arrondies ou standardisation 
 Dose-Banding (G. Sewell): intervalle de dose défini en fonction 

de la marge thérapeutique  
Préparation de lots de seringues de 50 et 100 mg de 5FU et 
dispensation du nombre de seringues nécessaire pour la dose 
totale : 650 mg : 6 de 100 mg et une de 50 mg. 
 
Doses arrondies à la dose du flacon (Saint Louis) 
 
Doses arrondies à des intervalles de doses prédéfinis  (Dose-

banding) mais fabrication d’un seul dispositif  d’administration :  
poche ou seringue 

  Expérience de l’Institut Curie, de Rouen ou de Colmar 
Possible si durée de stabilité suffisante 

Si dose standard 
Si prescription fréquente OPTIMISATION 

 
   





Doses arrondies ou standardisation 
 Dose-Banding (G. Sewel): intervalle de dose défini en fonction 

de la marge thérapeutique  
Préparation de lots de seringues de 50 et 100 mg de 5FU et 
dispensation du nombre de seringues nécessaire pour la dose 
totale : 650 mg : 6 de 100 mg et une de 50 mg. 
 
Doses arrondies à la dose du flacon (Saint Louis) 
 
Doses arrondies à des intervalles de doses prédéfinis  (Dose-

banding) mais fabrication d’un seul dispositif  d’administration :  
poche ou seringue 

  Expérience de l’Institut Curie, de Rouen ou de Colmar 
Possible si durée de stabilité suffisante 

Si dose standard 
Si prescription fréquente OPTIMISATION 

 
   



Comment optimiser la préparation de 

l’éribuline? 

 Posologie : prescription en mg/m2 (1,23 mg/m2 équivalent 

à 1,4 mg/m2 d’éribuline mésylate) 

 Dose totale variant de  1.7 mg à 2.46 mg soit 2 à 3 flacons 

 Possibilité de gestion des reliquats si stabilité suffisante 

 Stabilité RCP  
 D’un point de vue microbiologique,… le produit doit être utilisé immédiatement.  

 S’il n’est pas utilisé immédiatement, les conditions et durées de conservation après 

ouverture sont de la responsabilité de l’utilisateur.  

 HALAVEN sous forme de solution non diluée dans une seringue ne doit normalement 

pas être conservé plus de 4 heures à 25°C et à la lumière ambiante ou 24 heures à 

une température comprise entre 2°C et 8°C.  

 Les solutions diluées de HALAVEN (0,018 mg/ml à 0,18 mg/ml dans une solution 

injectable de chlorure de sodium à 9 mg/ml (0,9 %)) ne doivent pas être conservées 

plus de 24 heures à une température comprise entre 2°C et 8°C, sauf si la 

dilution a eu lieu dans des conditions d’asepsie contrôlées et validées (suite au 

travail de l’équipe de F. Pinguet). 

 

 

 

 

 

 
 



Comment optimiser la préparation  

de l’éribuline (2)? 

 

 Stabilité publiée par l’équipe de Frédéric Pinguet : 14 

jours 
 

 Conséquences :  
 

 Possibilité de préparer d’une cure à l’autre J1 et J8 

 Possibilité de récupérer les fonds de flacons 

 

 ECONOMIE 

 



Optimisation des coûts de l’éribuline?  

 Etude menée sur 3 centres entre mars 2012 (avant 

publication de l’étude de stabilité) et mars 2013 (après 

publication) 
 

 Hôpital Grâce de Monaco 

 Hôpital Mondor (APHP) 

 Hôpital Pitié Salpétrière (APHP) 

 

 Objectif 
 

 Evaluer l’impact des données des nouvelles données de stabilité 

sur les modalités de préparation et sur l’optimisation des coûts 

 



Matériels et Méthode 
 Les paramètres de l’étude étaient pour les deux 

périodes: 
 

 Nombre de patientes traitées 

 Nombre de lignes de traitement 

 Nombre de lignes de prescription 

 Dose moyenne administrée 

% de patientes traitées le même jour 

 Nombre de flacons utilisés par dose 

 Nombre de ml réutilisés 

 Coût de traitement 

 Economies générées 



Résultas 

 Période 1 

Nombre de patientes: 20  

Monothérapie 

Lignes de traitement: 3ème et 4ème 

Nombre de lignes prescrites: 138 

  Report de cure:  3 

Modification doses:  3 

Dose moyenne: 1,98 +/- 0,32  

% de patientes traitées le même jour : 27.5  



Résultats (2) 

 Période 2  

Nombre de patientes: 20 

Monothérapie 

Lignes de traitement: 3ème et 4ème 

Nombre de lignes prescrites: 154  

Report de cure: 0  

Modification doses: 9  

Dose moyenne: 2,02 +/- 0,24 

% de patientes traitées le même jour : 59  

 

 



Résultats (3) 

Paramètres Periode 1 (stabilité = 

24h) 

Periode 2 (stabilité = 

14j) 

Reliquat théorique 

(ml) 
128.6 170 

% d’utilisation des 

reliquats 
22 43 

% de ml épargné / 

théorie 
3.7 8.2 

Valeur des résidus 

réutilisés (euros) 
4528 11 916 

Cette économie permet de traiter 25% de patientes en plus ! 



Résultats (4) 

 Effet taille du centre 

Economie nulle pour le centre traitant peu de 

patientes atteintes de cancer du sein 

 Effet centre 

Sensibilisation et suivi des recommandations 

de préparation du fait des données de 

stabilité plus importante 

Centre 1 : 0 % d’utilisation des reliquats  

Centre 3 : 60 % d’utilisation des reliquats  
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 Bon usage de l’éribuline  

 Respect des indications de l’AMM en 2013 (monothérapie 3ème ligne) 

 Peu de report ou de modification de dose 

 % de report (3/292) and % de modifications (12/292). 

 bonne tolérance de l’éribuline  

 % d’utilisation des reliquats varie en fonction des centres hospitaliers (0% 

à 60%). 

 2 des 3 centres ont modifié leurs pratiques dès la parution de la publication 

 

Il existe une marge d’amélioration en termes de gestion de reliquat   

 

Discussion 
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 Une stabilité augmentée de 14j par rapport aux données de RCP 

permet théoriquement d’améliorer la gestion pratique et financière 

des reliquats; 

 En pratique, une formation du personnel et une évaluation des 

pratiques est nécessaire pour une optimisation financière. 

Conclusion de l’étude 

EXTENDED STABILITY STUDIES OF ANTICANCER DRUGS CAN 

IMPROVE THE ACCESS OF PATIENTS TO INNOVATIVE TREATMENTS. 

EXAMPLE OF ERIBULIN IN ADVANCED/METASTATIC BREAST CANCER 

A Astier1, A Bellanger2, F Gueu-Roy-Ema2,A Charasse3, M Paul1 
1Service Pharmacie, Groupe Hospitalier Mondor, APHP, Creteil, France; 

2Service Pharmacie, Groupe Hospitalier Pitié-Salpétrière, APHP, Paris, 

France; 3Service Pharmacie, Hopital Princesse Grace, Monaco, Monaco 

7- 9 Novembre 2013 Lisbonne Portugal 



Peut-on faire mieux en 2017 ? 

 Optimiser la prescription 

 Convocation des patientes recevant Halaven le 

même jour 

 Disposer de données de stabilité plus 

importante 

 Intérêts pour les centres traitant peu de patientes 

atteintes de cancer du sein 

 Disposer d’une solution injectable plus diluée 

 Volume des reliquats très faible (<0.15 ml) = 7,5% du 

volume 

 Etendre le principe de dose-banding à l’éribuline 



 Profil du principe actif candidat au dose-

banding 

Critères de  

détermination 

des principes 

actifs et des 

doses 

1. Nombre de prep/ mois > 100  

2. Stabilité en solution > 14j 

3. Nombre de doses standards pour couvrir 

75% de la production = 6 

4. Volume facile à prélever 

5. Impact financier ++ pour la réattribution 

Eribuline et dose banding : mise en œuvre à Curie 



Eribuline et dose banding :  

Expérience de l’institut Curie 

0

50

100

150

200

sans dose banding 

0

50

100

150

200

250

300

En dose banding 

5 doses retenues : 2, 2,2, 2,4, 2,6 et 2,8 



Take home messages 

 Optimisation 
 

 RCP 

 Prescription :  

 dose arrondie 

 Préparation :  

 Diminution des erreurs de préparation 

 Gestion des reliquats 

 Organisation HDJ 
 

Economies  

 alimenter un budget dédié au financement de médicaments 

prescrits hors AMM ou sans financement en sus dans des 

situations cliniques en l’absence d’alternatives 

thérapeutiques 


