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CNAMTS Caisse nationale d’assurance maladie des travailleurs salaries

CSAPA Centre de soins, d’Accompagnement et de Prévention en Addictologie

CSST Centre de soins spécialisés pour toxicomanes

DVR Delayed virological response (réponse virale tardive)

EASL European Association for the Study of the Liver

EIA Enzyme immunoassays

ELISA Enzyme-linked immunosorbent assay

ELSA Equipe de Liaison et de Soins en Addictologie

EPO Erythropoiétine

ETP Education thérapeutique du patient

EVR Early virological response (réponse virale précoce)

FDA Food Drug Administration

HAS Haute autorité de santé
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HCC
IFN-PEG
INPES
IRC
IST
LDH
MEC
NFS
PCR
PEG
PERNNS
PNN
RBV
RVP
RVR
RVS
SRB-
TNF
TROD
TSH
TVR
ubDIvV
VIH
VHB
VHC

Heépatite chronique C

Interféron pegylé

Institut national de prévention et d'éducation pour la sante
Insuffisance rénale chronique

Infection sexuellement transmissible
Lacticodeshydrogénases

Matrice extracellulaire

Numération formule sanguine
Polymérase chain réaction
Polyéthyléneglycol

Pole d'expertise et de référence national des nomenclatures de santé
Polynucléaires neutrophiles

Ribavirine

Réponse virale prolongée

Réponse virale rapide

Réponse virale soutenue

Scavenger Receptor class B type 1
Facteur de nécrose tumorale

Tests rapides d’orientation diagnostique
Thyroide stimulating hormone

Télaprévir

Usager de drogue par voie intra-veineuse
Virus de I'immunodéficience humaine
Virus de 'hépatite B

Virus de 'hépatite C
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Introduction

La profession pharmaceutique vit un véritable tournant. Le métier évolue, de nouvelles missions
incombent aux pharmaciens, et c'est tant mieux ! Depuis 2010, la loi HPST ouvre la possibilité aux
pharmaciens de participer a des programmes d’éducation thérapeutique autour du patient (ETP) souffrant
de maladie chronique. En touchant 15 millions de personnes, soit pres d'un cinquiéme de la population
frangaise, la prise en charge des maladies chroniques constitue un véritable enjeu de santé publique. Et
en tant que spécialiste du médicament, le pharmacien a un role important & jouer dans les structures
d'ETP.

Aider a la compréhension de la maladie et des traitements, informer et sensibiliser sur le bon usage des
médicaments, apprendre a utiliser les meédicaments nécessitant une technique d’administration
particuliére, aider dans I'apprentissage de Iautosurveillance de la maladie et des traitements, soutenir et
accompagner tout au long de la prise en charge (...) sont des compétences que le pharmacien a acquis
durant son cursus universitaire et qu'il exerce déja au quotidien dans sa pratique officinale. Mais PETP
sous entend aussi d’assumer un role d’éducateur. Ce qui implique d'étre familiarisé aux techniques de
communication et aux outils pédagogiques, au travail en équipe et a la coordination des actions. Pour
cela, le pharmacien doit se former et pourquoi pas, s'enrichir de I'expérience hospitaliere.

Ce constat m'a amené a obtenir le diplome universitaire d’Education thérapeutique a Limoges
recommandé par la HAS pour dispenser 'ETP. Le choix de structurer un programme autour de I'népatite
C vient de ma 5°™ année hospitalo-universitaire durant laquelle j'ai assisté a des groupes de parole de
patients au centre hospitalier d’Esquirol atteints du VHC. Cette maladie chronique se greffe sur une autre
maladie, la toxicomanie, dont le pronostic est grave. Linfluence réciproque de ces deux maladies rend la
prise en charge encore plus difficile. Les usagers de drogue présentent un risque nettement supérieur de
troubles psychiatriques. lls ont davantage de troubles de I'humeur et de troubles anxieux et souvent une
personnalité antisociale. L’'hépatite C chronique, bien que mortelle, est le plus souvent asymptomatique
alors que les traitements sont longs et souvent difficiles a supporter, ce qui rend I'observance encore plus
difficile. Les traitements de ces patients doivent donc répondre a plusieurs problématiques, ce qui
renforce la légitimité de la création d'un programme d'ETP.

La finalité de cette thése est de créer un projet de programme d'ETP permettant 'acquisition par le patient
toxicomane de compétences d'autosoins et d’adaptation pour gérer au mieux sa maladie. Pour y parvenir,
il a 6té nécessaire de créer des séances autours d’une équipe d’éducateurs soignants et de recourir a des
techniques et des outils pédagogiques adaptés a cette population cible. L'intérét est de rendre le patient
« acteur de sa maladie » et lui permettre d’'améliorer ou de maintenir son adhésion au traitement. L'ETP
permet d’augmenter les chances de succés thérapeutique et de diminuer les rechutes et les arréts
prématurés du traitement.

L'ETP suscite un intérét croissant dont témoigne la multiplicité des parutions. Elle est devenue
indispensable dans la prise en charge des patients. Tout I'enjeu est désormais de l'inscrire dans la durée
afin de garantir 'accés de tous a une éducation de qualité.
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Partie | : Approche bibliographique de I’hépatite C

1 Le virus de ’hépatite C
1.1. Nature du virus'

Le virus de I'hépatite C (VHC) a été identifi¢ en 1989 par I'’équipe de Michael Houghton en
Californie. Possédant un tropisme essentiellement hépatique, il est classé dans la famille des Flaviviridae,
et dans un genre créé pour lui, les Hepacivirus. Le VHC est caractérisé par une grande variabilité
génétique et par sa capacité d'échappement au systéme immunitaire de I'hdte expliquant la fréquence
¢levée de passage a la chronicite.

1.2. Structure du virus'

snvelope glycoprotelns

, viral RNA
envelops

Figure 1 : Structure du VHC

Le VHC est un virus enveloppé de 55 a 65 nm de diameétre. Son génome est constitué d’'un ARN
monobrin de polarité positive d'environ 9400 nucléotides codant pour une polyprotéine d’environ 3000
acides aminés. Le génome viral comporte trois régions : deux régions non codantes a l'extrémité 5' et a
I'extrémité 3' dont le rdle est inconnu et entre les deux, une région codant les protéines du virus. La région
5' non codante jouerait un role important dans la multiplication du virus car c'est la région la plus
conservée du génome entre les différents sous-types de VHC séquencés. Le clivage de la polyprotéine
par des enzymes d'origines cellulaires et virales génére sept protéines non structurales et 3 proteines
structurales (une protéine de capside et deux protéines d'enveloppe).
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Figure 2 : Traduction et maturation post-traductionnelle du génome viral du VHC

1.3. Mécanisme de la persistance virale
1.3.1. Cinétique de la réplication virale®

Le niveau de réplication particuliérement éleve du VHC au cours de linfection aigué serait a l'origine
d'une saturation des capacités de la réponse immune, ce qui expliquerait la persistance virale. En régle
générale, la persistance virale est attendue dés lors que la taille de I'inoculum et que le taux de réplication
du virus permettent d'atteindre un rapport cellules effectrices/cellules cibles favorable au virus, méme
quand la réponse cytotoxique spécifique atteint son niveau maximal.

1.3.2. Variabilité génétique®>*

L'extréme variabilité génétique du génome viral est la seconde caractéristique essentielle du VHC.
On compte 6 génotypes principaux (numérotés de 1 a 6) et plus d’une centaine de sous-types du VHC,
identifiés au sein de chaque type par une lettre minuscule. L'homologie de séquence est de l'ordre de
70 % entre les différents génotypes. Chaque malade infecté peut héberger plusieurs clones viraux
apparus au cours de la réplication virale initiale ou secondairement acquis, appelés quasi-espéces.
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Figure 3 : Représentation des génotypes, sous-espéces et variants du VHC

La « quasi-espéce » est imputable a des erreurs introduites de maniére aléatoire dans le génome par les
ARN polymérases ARN dépendantes survenant, notamment, en raison de l'absence de systéme
performant de vérification de lecture. Si ces erreurs surviennent dans des régions dont la conservation est
indispensable & la survie du virus, elles aboutissent a la formation de particules défectives qui ne sont pas
reproduites. En revanche, si elles surviennent dans des régions o elles n'empéchent pas la réplication,
les virus descendants porteront tous la mutation. Ceci conduit a la coexistence de plusieurs molécules
d'ARN distinctes mais trés proches chez un méme hote.

L'existence de ces variants explique la persistance de l'infection virale par I'échappement a la pression
immunitaire, la résistance au traitement (on observe une meilleure réponse au traitement lorsque le
répertoire de variants est limité), et le polymorphisme de l'infection du fait de la cytopathogénicité
différentes des variants.
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1.4. Cycle viral®
1.4.1. Inclusion du VHC dans la cellule

La particule infectieuse se lie aux récepteurs cellulaires via les glycoprotéines d'enveloppes E1 et
E2. La reconnaissance entre le virus et la cellule s'établit par différents récepteurs cellulaires : CD81, SR-
Bl (Scavenger Receptor class B type 1) qui est une glycoprotéine exprimée principalement dans le foie,
CLDN-1 qui est une protéine de la famille des claudines, également fortement exprimée dans le foie.
Aprés formation du complexe virus-récepteurs, la particule virale pénétre la cellule par endocytose. Le
génome viral est libéré aprés passage par des compartiments acides de type endosomes. Il est ensuite
relargué dans le cytoplasme.

1.4.2. Synthése protéique

L’étape de traduction de 'ARN présent dans le cytoplasme par des ribosomes cellulaires donne
naissance a une polyprotéine, précurseur viral unique. Le clivage de la polyprotéine unique est assuré par
au moins trois protéases :

— une peptidase cellulaire qui clive les protéines structurales

~ deux protéases virales: la protéase NS2, avec la partie N-terminale de la NS3, assure un
auto-clivage entre NS2 et NS3 puis, la protéase NS3 avec son cofacteur, la protéine NS4A,
assure le clivage des autres régions non structurales (NS4B, NS5A, NS5B).

1.4.3. Réplication

La protéase NS3 comporte une activité hélicase qui permet de dérouler I'ARN génomique avant la
réplication. L’ARN (+) libéré est traduit grace a la machinerie cellulaire (ribosomes, protéines cellulaires)
au niveau du réticulum endoplasmique. La réplication du virus nécessite la formation d'un complexe de
réplication composé par 'ARN polymérase ARN-dépendante NS5B et d’autres protéines non structurales
(NS2, NS3, NS4A, NS4B et NS5A). L'ARN (+) sert de brin matriciel pour la synthése de l'intermédiaire de
réplication, 'ARN (-), permettant la synthése d'un grand nombre de brins positifs. La protéine NS5B
comme toutes les ARN polymérases ne posséde pas de capacité correctrice lors de la synthése de
nouveaux brins d’ARN et est a I'origine de la production de nombreux variants du VHC.

1.4.4. Assemblage :

La derniére étape consiste a entourer '’ARN grace a la formation de la capside par la polymérisation
des protéines core C. L'ARN encapsidé va ensuite bourgeonner dans le réticulum endoplasmique pour
obtenir son enveloppe. Les particules virales sont excrétées par exocytose.
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d) entrée du virus dans le celule hte ; b) libération du génome viral (ARN) ; c) synthése de la polyprotéine et scission en
protéines de structures ef non structurales ; d) synthése de VARN; €) assemblape ARN et protéines ; f) libération du virus
mature (13).

Figure 4: Cycle viral du VHC dans 'hépatocyte

Vono Jérémy | Faculté de pharmacie | Juin 2014

i

22



2 Epidémiologie
2.1. Généralités'

L'épidémiologie a considérablement évolué depuis la découverte du virus. Cette évolution est
imputable au changement de mode de contamination avec une disparition des formes post-
transfusionnelles, a la prédominance de la toxicomanie, et & I'émergence des modes de transmissions
nosocomiales. Parallélement, I'age moyen des malades infectés a baissé de 13 ans, et la proportion de
formes aigués évoluant spontanément favorablement a augmenté par rapport a la période d'avant 1995°,

Dans le monde, 3 a 4 millions de personnes sont infectées chaque année par le virus de I'hépatite C et
environ 170 millions dindividus sont porteurs chroniques, encourant le risque que leurs atteintes
hépatiques évoluent vers la cirrhose et/ou le cancer du foie. Plus de 350 000 personnes meurent chaque
année de pathologies hépatiques liées a I'hépatite C.

En France, la prévalence du virus de I'népatite C concernerait environ 220 000 personnes’ dont 40 000
patients seraient co-infectés VIH/VHC.

2.2. Epidémiologie moléculaire®

En France, le génotype 1 est majoritaire : 57 a 61 % selon les sources, parmi lesquels figurent 28 a
31 % de génotypes 1b et 17 & 25 % de génotype 1a, suivi par le génotype 3a (19 a 21%), le génotype 2
(9 a 12%), le génotypes 4 (9%), le génotype 5 (2 a 3%) et le génotype 6 (moins de 1%). Les souches de
génotypes 1b, 2 et 5 sont plus fréquentes chez les personnes ayant eu une transfusion sanguine et les
souches de génotypes 1a, 3 sont plus souvent retrouvées chez les patients usagers de drogues par voie
intraveineuse.

2.3. Répartition géographique®

Le virus de I'népatite C est cosmopolite mais la répartition géographique des génotypes et sous-
types est trés hétérogéne. Les génotypes 1 et 2 sont prédominants et caractérisés par une grande
diversité de sous-types. Dans les pays industrialisés, les génotypes les plus courants sont les sous-types
1a, 1b, 2a, 2b, 2c, 3a et 4a. Le génotype 1 est responsable de 60 a 65 % des infections alors que 20%
sont imputables au sous-type 3a. On remarque un plus fort taux d'infection en Egypte (15%), au Pakistan
(4,8%) et en Chine (3,2%).

2.4. Co-infection avec le VIH"

Sur les 35 millions de personnes vivant avec le VIH dans le monde, environ 20% (soit 7 millions
d’individus) auraient une hépatite C chronique'’. En France, 17 % a 20 % des personnes vivant avec le
VIH sont également infectées par le VHC. En revanche, seule une personne vivant avec une hépatite C
sur dix vit aussi avec le VIH.

En présence du VIH, I'hépatite C évolue plus souvent et plus vite vers des complications graves. En effet,
contrairement aux personnes séronégatives au VIH, pour lesquelles I'infection par le virus de I'hépatite C
aigué peut montrer la clairance virale spontanée dans 30% des cas au cours des 12 premiéres semaines
suivant I'exposition initiale, les patients séropositifs VIH développeront une chronicité dans plus de 80%
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des cas. Par conséquent, l'intervention thérapeutique précoce dans I'hépatite C aigué est particuliérement
indiquée chez les sujets VIH +.

En 2004, la co-infection VIH/VHC concernait 10 % des usagers de drogues ayant injecte et/ou sniffé au
moins une fois dans leur vie. En 2010, les déces de personnes infectées par le VIH par injection de
drogue étaient plus souvent causés par une atteinte hépatique (un quart des deces, essentiellement liés &
une hépatite B ou C) que par le sida (1 décés sur 10).

2.5. Chez les usagers de drogues™ ™

’enquéte Coquelicot conduite par I'INVS entre 2004 et 2007 sur 1 462 personnes a permis de
décrire la situation et les besoins des usagers de drogues en France, vis-a-vis des virus du sida et des
hépatites, afin d’améliorer la prévention et la prise en charge de ces maladies. L’'enquéte a révélé que
60% des usagers de drogues sont infectés par le VHC, tandis que 11% sont contaminés par le VIH.
Comme de nombreux usagers injecteurs ignorent étre séropositifs, la prévalence déclarée est nettement
inférieure a celle issue de tests biologiques. Toutefois, il semble que la prévalence du VHC parmi les
usagers de drogues baisse mais reste beaucoup plus élevée que celle du VIH. Cette différence peut
s'expliquer par un pouvoir contaminant plus important du VHC lors d'une exposition & du sang infecté et
par une plus forte résistance dans le milieu extérieur.

L'enquéte révéle que plus les usagers de drogues sont 8gés, plus ils sont nombreux a étre contaminés
par I'hépatite C mais que les contaminations par I'hépatite C sont déja trés fréquentes chez les jeunes de
moins de 30 ans. Les usagers de drogues sont essentiellement des hommes (74 %). L'age moyen est de
35,6 ans pour les hommes et de 34,5 ans pour les femmes. Enfin, cette population est fortement marquée

par la précarité sociale puisque 19 % vivent dans la rue ou dans un squat et 55 % n'ont pas de logement
stable.

PROPORTION DES PERSONNES CONTAMINEES PROPORTION DES PERSONNES CONTAMINEES

PAR L'HEPATITE C par ages {en %) PAR LE VIH par ages {en %)
> 40 ans > 40 ans
35-39 ans 35-39 ans
30-34 ans 30-34 ans _|
< 30 ans < 30ans h
L] L] ¥ 1 ¥ ¥ 1 L]
0 20 40 60 8 100 0 200 40 60 80 100

Figure 5 : Enquétes Coquelicots. Proportion des personnes toxicomanes contaminées par le VHC et le VIH
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2.6. Méconnaissance de I'hépatite C de la part des usagers de drogues'?
2.6.1. Vis-a-vis de leurs statuts pathologiques

La comparaison entre les données biologiques et déclaratives montre qu'il y a 27% d'usagers de
drogues pensant étre négatifs pour I'hépatite C alors qu'ils sont en réalité positifs (contre seulement 2%
pour le VIH).

2.6.2. Vis-a-vis du traitement

L'enquéte Coquelicot révéle que 92 % des usagers de drogues ont conscience que I'hépatite C est
une maladie grave, que 77 % estiment qu'il y a des traitements efficaces et que 55 % seulement pensent
que les traitements sont faciles d’acceés.

2.6.3. Vis-a-vis de la transmission

42 % des usagers de drogues ne connaissent pas en totalité les modes de transmissions de
I'hépatite C, surtout les risques liés au petit matériel. On note en particulier que les risques liés au partage
de la seringue, de la pipe a crack ou de la paille & sniff sont mal connus. L'injection par voie intraveineuse
a été pratiquée par 70 % des usagers de drogues ayant participé a I'enquéte (I'age moyen a la premiére
injection est de 20,4 ans). 13% partagent la seringue, 38% partagent le petit matériel (coton, cuillere,
eau), 74% réutilisent la méme seringue, 81% partagent la pipe a crack et 25% partagent la paille a sniff.

2.7. Incidence™

L'incidence correspond & la mesure du risque pour un individu de contracter I'hépatite C pendant
une période donnée. Elle est difficile & évaluer pour I'hépatite C car I'infection est la plupart du temps
asymptomatique. En se basant sur une cohorte d’'usagers de drogue, l'incidence de I'infection par le VHC
a été évaluée a 9 pour cent personnes-année. En combinant cette incidence avec le nombre d’usagers de
drogues injecteurs (80 000 a 100 000) et la proportion de ceux indemnes de VHC (30 % a 40 %), on
estime que 2 700 & 4 400 nouvelles infections par le VHC surviennent par an du fait de I'usage de
drogues.

2.8. Evolution'™

En 2006, on estimait que parmi les patients virémiques (ARN VHC positifs), 28 % avaient une
maladie sévére du foie (cirrhose, carcinome hépato-cellulaire, insuffisance hépatique majeure). Dans les
conditions actuelles de dépistage et de traitement, le modéle prédisait que la mortalité imputable au VHC
allait augmenter jusqu'en 2010 avec 1100 décés/an par carcinome hépato-cellulaire et 2000/an par
insuffisance hépatique, puis diminuer ensuite.
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3 Transmission?®

La transmission du virus de I'hépatite C est essentiellement parentérale et résulte de la mise en
contact direct entre le sang d’un sujet indemne et d'un sujet infecté. On observe des génotypes différents
selon le mode de contamination : on note une prédominance des génotypes 1a et 3a chez les sujets
jeunes et les toxicomanes, alors que le 1b prédomine chez les sujets plus agés, et contaminés par
transfusion sanguine. La proportion de sous-types 1a et 3a a augmenté par rapport au 1b car 'usage de
drogue par intraveineuse est aujourd’hui la principale cause de transmission.

3.1. Transfusion de produits sanguins et dérivés?

Elle a été la premiére cause reconnue et aurait joué un réle majeur dans la diffusion du virus
jusqu’en 1990. Depuis 1992, des mesures ont été prises pour évincer les donneurs a risques (éviction des
donneurs dont la valeur des ALAT est supérieure a la normale, test anti-VHC, dépistage génomique
systématique...). Le risque résiduel post-transfusionnel en France est tres exceptionnel puisque évalué a
1 pour 7,7 millions de dons pour le VHC, soit environ un don infecté tous les trois ans.

3.2. Transmission par voie veineuse chez les usagers de drogues’” "

Ce mode de contamination s’explique par le partage des seringues entre les usagers de drogues.
Les produits de substitution ont fait diminuer progressivement la proportion d’'usagers injecteurs,
diminuant ainsi le réservoir de sujets potentiellement contaminants. De plus, la mise en place de kit de
STERIBOX® a permis de diminuer le risque de transmission du VHC. Sa persistance pourrait étre lice au
partage des seringues lors des premiéres injections ou d'une incarcération, ou au partage du petit
matériel nécessaire aux injections (filtre, cuillére). Le VHC est trés contagieux et résiste en dehors de son
milieu biologique.

3.3. Transmission par voie nasale

La transmission du VHC par consommation de drogues par voie nasale a toujours été suspectée.
Une étude a démontré la présence et la transmission du virus dans les sécrétions nasales de 38
personnes consommatrices de drogues intranasales infectees par le VHC. Les auteurs ont retrouvé des
traces de sang dans 74% des cas et de 'ARN du VHC dans 13% des cas dans les sécrétions nasales.
Sur le matériel de consommation, le sang était présent dans 8% des cas et 'ARN du VHC dans 5% des
cas. Il est important de noter que 71% des patients étudiés étaient porteurs de lesions intranasales dont
des rhinites (71%) et/ou des perforations de la cloison nasale (11%). En conclusion, la durée moyenne de
vie du VHC dans le milieu ambiant étant de 16 heures, 'hypothése de la contamination par le matériel de
consommation intranasale est donc probable. Et si 'usage de drogues par voie intranasale est une voie
possible de contamination par le VHC, il faut également poser la question de la possibilité de
contamination nosocomiale a I'occasion de soins utilisant cette voie (sondes...).
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3.4. Transmission nosocomiale ou iatrogéne2

Cette transmission est difficile a évaluer. Elle concerne les actes chirurgicaux ou médicaux invasifs
par l'utilisation de mateériel mal désinfecté. Par ailleurs, une &tude® dans les centres d’hémodialyse a
démontré le risque de transmission de malade a malade, par l'intermédiaire d’objets souillés ou par les
mains chez des malades non transfusés. La transplantation avant 1996, date a laquelle on a commencé
I'exclusion des patients porteurs d'anticorps anti-VHC, a pu étre une cause d'infection de I'hépatite C. Le
risque existe aussi par les accidents d'exposition au sang (AES), aprés exposition professionnelle au VHC
par piqlre. Le tatouage et le piercing, en cas de déviation aux régles de précautions et d’hygiéne sont
aussi des sources de transmission. Ceci est surtout vrai dans les milieux non professionnels ou le respect
des précautions standards n’est pas assure.

3.5. Transmission sexuelle et familiale®
o Entre partenaires sexuels

Une étude a montré que la transmission sexuelle pourrait &tre confondue avec d'autres facteurs de
risquem. La transmission sexuelle, notamment par lintermédiaire des sécrétions biologiques n‘est pas
prouvée. En effet, le VHC est retrouvé dans le sang menstruel mais pas dans les sécrétions vaginales et
sa présence dans le sperme est inconstante (10 & 100 fois plus faible que dans le plasma). Au-dela de
I'interrogation sur la contamination sexuelle ou survenant au cours d'un acte sexuel, la séropositivité des
partenaires pourrait étre le fait d’un facteur de risque commun au couple ou du partage d’objets de toilette
contaminés.

o Entre sujets vivants sous le méme toit

Cette transmission pourrait aussi étre liée au partage d'objets de toilette responsables de petites plaies, et
favorisée par une forte promiscuite et une hygiéne défectueuse.

o Mere-enfant

Elle est estimée a 4-5 % en France et dépend du niveau de charge virale de la mére. Le risque est
beaucoup plus élevé quand la mere est co-infectée par le VIH (majoration du risque de 20%). La
transmission a lieu lors de l'accouchement (aucune prophylaxie n'est disponible). En revanche,
I'allaitement ne présente pas de risque de transmission et n'est donc pas contre-indique.

Vono Jérémy | Faculté de pharmacie | Juin 2014 27




4. Histoire naturelle de I'hépatite C*

Le virus des hépatites provoque directement ou indirectement une lyse des hépatocytes, se
traduisant histologiquement par une nécrose. Cette lyse libére dans la circulation sanguine certaines
substances, dont les transaminases ou aminotransférases  (ASAT et ALAT) et des
lacticodeshydrogénases (LDH). Dans 'hepatite chronique persistante, I'architecture lobulaire est
conservée. On retrouve un infiltrat inflammatoire de cellules mononuclées dans les espaces portes qui
n’envahit pas le lobule hépatique. Le principal risque de l'infection par le virus de I'népatite C (VHC) est le
passage a une forme active avec une fibrose. La fibrose, conséquence de l'inflammation chronique du
foie, est caractérisée par le dépot de composants de la matrice extracellulaire conduisant a une
modification de I'architecture hépatique associée & des anomalies de la microcirculation et de la fonction
hépatocytaire. Elle peut aboutir a une cirrhose et ses complications : insuffisance hépatocellulaire,
hémorragie digestive, carcinome hépatocellulaire (CHC). Cependant, du fait d'un petit nombre d'études
prospectives, de la diversité des populations étudiées, de l'importance des facteurs associés et de l'annee
d'évaluation des malades, il est difficile de décrire précisément le devenir d'une population de malades
contaminés par le VHC.

Guérison

733,5 %
Portage sain
Infection VHC 7 Hépatite aigué <5%

- 10 % ictérique

- 90% symptomatique

- 1% hépatite fulminante Infection
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66,5% Hépatite > 90%
chronique
!
» [¢]
Cirrhose 10420 %

Carcinome
hépatocellulaire

Hépatite aigué 6 mois

Hépatite chronigque

Figure 6 : Evolution physiopathologique du VHC
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4.1. Hépatite aigué”' 24,25

L'hépatite C aigué est définie comme « une inflammation aigué des cellules du foie survenant dans
les six premiers mois aprés une contamination par le virus de I'hépatite C ». L'hépatite aiglie est
généralement asymptomatique ce qui explique le diagnostic souvent tardif de la maladie. Les données
actuelles laissent supposer une évolution plus courte de la phase aigug, la période de transition entre les
formes guérissant spontanément et celles devenant chroniques se situant a quatre mois. La durée de
lincubation varie de 4 a 12 semaines et pourrait &tre liée a la taille de I'inoculum. L'hépatite C aigué est
asymptomatique dans 84 a 90% des cas selon les étudeslLa phase prodromique est rare et peu
significative avec des symptémes assez variables : anorexie, nausées, vomissements, fatigue, malaise,
arthralgies, myalgies, céphalées, photophobie, pharyngite, toux, coryza... Les symptomes quand il y en
a, sont semblables & ceux retrouvés dans les autres hépatites & savoir un ictére, I'apparition d’'urines de
couleur foncée et de selles décolorées ainsi qu’une douleur au niveau de I'hypocondre droit. Il est
possible qu'il existe un lien entre I'intensité des symptomes de 'hépatite aigle et le risque d’évolution vers
la chronicité. Il convient donc de surveiller d’autant plus un patient en cas d’hépatite aigué manifeste.
L’hépatite aigué sévere est rare, tandis que I'existence de la forme fulminante semble étre exceptionnelle.
L'apparition d’ARN viral détectable dans le sérum par PCR dés la premiére semaine aprés la
contamination signe 'infection par le VHC. Les anticorps anti-VHC sont détectables au stade aiglie de
I'hépatite dans 50 & 70 % des cas, mais il arrive que la séroconversion survienne tardivement, 3 a 6
semaines aprés le pic des transaminases. Les transaminases s’élévent avant I'apparition des symptémes.
Le pic des transaminases est le plus souvent supérieur a dix fois la normale, méme si des valeurs plus
basses peuvent étre observées.

4.1.1. Hépatite C aigué évoluant vers la guérison®

En cas de guérison de I'hépatite C aigué, les transaminases se normalisent et I'ARN viral devient
indétectable. Les anticorps anti-VHC diminuent trés progressivement, mais restent détectables pendant
de nombreuses années. Pendant la phase de décroissance de lictére, les signes généraux disparaissent,
mais une hépatomégalie et des anomalies des tests fonctionnels hépatiques sont encore souvent
présentes. La guérison clinique et biologique compléte survient en 3 a 4 mois aprés le début de Tictéere
dans trois quarts des cas non compliqués d’hépatite C. Dans le quart restant, la normalisation biologique
est retardée. La guérison spontanée de I'hépatite C aigué est observée dans 15 a 40 % des cas selon les
études. ‘
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Figure 7 : Taux d’ALAT en fonction du temps représentant une hépatite C évoluant vers une guérison
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4.1.2. Hépatite C aigué évoluant vers la chronicité?

En cas de passage a la chronicité, les transaminases peuvent se normaliser ou rester discretement
ou modérément élevées. Cependant, 'ARN viral reste détectable, malgré une négativation transitoire
dans certains cas. La fréquence du passage a la chronicité varie de 50 % a 90 % en fonction des études.
La grande fréquence du passage a la chronicité est liée a la forte variabilité génomique du VHC.
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Figure 8 : Taux d’ALAT en fonction du temps représentant hépatite C évoluant vers une chronicité

4.2. Hépatite C chronique®

La réponse humorale ne permet pas I'éradication du virus mais induit la sélection de nouveaux
mutants gue les anticorps préexistants ne sont pas capables de reconnaitre. Les lymphocytes T CD8+
exercent également une pression de sélection a l'origine de mutants capables de leur échapper.
L'incapacité de cette réponse immunitaire & médiation cellulaire a éradiquer le virus, fournit a ce dernier
'opportunité de persister et favorise donc la chronicité. On peut distinguer grossiérement deux types
d’hépatites chroniques :

- 'hépatite chronique persistante, d'évolution bénigne et ne nécessitant pas de traitement

- 'hépatite chronique active dont le risque d'évolution vers des Iésions de cirrhose est élevé et doit
faire discuter de l'intérét d’un traitement antiviral.

4.2.1. Hépatite C a transaminases normales®”

On observe chez certains malades ayant des anticorps anti-VHC positifs et avec un ARN viral
détectable par PCR dans le sérum, une activité des aminotransférases normale. Elle est définie par un
taux d’ALAT normal sur 3 prélévements distincts effectués durant une période de 6 mois. La prévalence
de ces patients varie de 7,5 % a 59 % selon les études. Les mécanismes responsables de |'hépatite C
chronique a transaminases normales seraient essentiellement liés & une faible réponse immunitaire de
I'hote vis-a-vis de linfection virale. Les facteurs associés a I'hépatite C chronique a transaminases
normales sont le sexe féminin et la présence de certains alléles (HLA DRB1*1302, DRB1*1101 et
DQB1*0604). Le mode de contamination, la durée de l'infection, la consommation d'alcool, le génotype et
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la charge virale ou les quasi-especes virales ne semblent pas jouer de rdle dans [activité des
aminotransférases normale ou élevée. Les lésions histologiques sont moins importantes que chez les
malades ayant une activité des aminotransférases élevée. L'évolution clinique de ces malades est, en
effet, le plus souvent bénigne, bien que les études aient montré un faible taux d'élevation des
transaminases les années suivantes.

4.2.2. Hépatite C chronique minime *>%

Elle représente pres de la moitié des hépatites C chroniques a transaminases augmentées et est le
plus souvent asymptomatique. L’hépatite chronique minime est la forme la plus fréequente d’hépatite C
chronique chez les patients jeunes. Elle se définit sur le plan histologique par un infiltrat inflammatoire
exclusivement situé dans l'espace porte sans envahissement de la lame bordante et sans fibrose. La
prévalence des hépatites chroniques minimes a été estimée dans une étude italienne® & environ 10 % en
1999 mais ce taux a considérablement augmenté, car les malades actuellement depistés sont des
malades plus jeunes, contaminés plus récemment, le plus souvent par toxicomanie. Le mode évolutif des
hépatites minimes est le plus souvent bénin, mais une progression significative de la fibrose est possible.
Il est donc recommandeé de réaliser une biopsie hépatique tous les 3 a 5 ans chez ces patients.

4.2.3. Hépatite C chronique modérée a sévere®®

Cette forme représente environ 25 % des patients atteints d’hépatite C chronique. Elle est définie
par la présence de ’'ARN du VHC plus de 6 mois apres le début de I'infection, et des lésions histologiques
modérées a séveres, traduites par un score METAVIR avec une fibrose a F2, F3 ou F4 et une activité a
A2 ou A4. La ponction-biopsie hépatique permet d'évaluer précisément I'importance des lésions. Le taux
des transaminases est genéralement élevé mais n’est pas un facteur pronostique pour un malade donné.
Une augmentation des gamma-GT, de la ferritine ou des immunoglobulines, ou une thrombopénie sont
les indices d’une maladie plus sévére, mais ils ne sont pas toujours présents. La progression de la fibrose
et le risque d’aggravation vers la cirrhose sont importants chez les patients présentant des lésions
d’'hépatites modeérées a séveres et imposent un traitement. L'hépatite C chronique modérée ou séveére est
asymptomatique dans la plupart des cas mais il peut exister une asthénie ou certaines manifestations
extra-hépatiques, qui ne sont pas corrélées avec la sévérité de la maladie. Les facteurs associés aux
risques de progressions sont la consommation d’alcool, I'dge avancé, et un déficit immunitaire, comme
c'est le cas pour les patients co-infectés VIH-VHC. On observe une stéatose dans 38 a 70 % des cas. Elle
semble éire plus sévere chez les hommes et lorsque l'index de masse corporelle est élevé. Il semble
qu'environ 20 % des malades atteints d’hépatite C chronique développeront une cirrhose en 20 ans.

4.3. Fibrose et cirrhose

4.3.1. Evaluation de la fibrose hépatique
4.3.1.1. La biopsie hépatique

4.3.1.1.1. Intérét®

L'examen histologique d’'un fragment de tissu hépatique obtenu par une biopsie est le seul moyen
d'apprécier directement les lésions anatomiques occasionnées a la fois par le virus et I'activation du
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systéme immunitaire induite par I'infection. Les Iésions histologiques se répartissent en deux catégories
principales : les Iésions de nécrose et d'inflammation qui définissent 'activité d’'une hépatite (ou grade) et
les dépbts de tissu fibreux associés aux remaniements architecturaux (ou stade) qui sont les
conséquences des lésions nécrotico-inflammatoires. Ces lésions sont de sévérités variées et peu
prévisibles par I'examen clinique ou les examens de biologie ou d'imagerie usuels. De ce fait, I'évaluation
de la fibrose par la biopsie hépatique a été pendant longtemps la regle dans le bilan lésionnel d’'une
hépatique chronique. L'examen histopathologique du foie permet d’apprécier non seulement 'abondance
du dépét fibreux, mais également les perturbations de la micro-anatomie hépatique qui font la gravité de
la maladie. C'est le seul examen qui permet de mesurer |'atteinte anatomique du foie et d'apprécier les
modifications architecturales, les autres outils (biologiques, radiologiques ou physiques) étant seulement
des méthodes indirectes de diagnostic.

La biopsie permet de mettre en évidence les lésions associées (nécrotico-inflammation, stéatose, dépot
de fer...) et les lésions d’autres origines, que les examens cliniques ou biologiques n’avaient pas permis
d’évoquer (granulomes...). La fibrose, méme évoluée, peut régresser et la biopsie reste I'examen de
référence pour en juger. La biopsie est particulierement indiquée dans les situations ou la décision
thérapeutique est difficile, en cas de comorbidité avérée ou possible, en cas de discordances entre les
résultats des tests invasifs d'évaluation de la fibrose ou lorsque le tableau clinique est atypique.

4.3.1.1.2. Le score METAVIR™

Le score Métavir apprécie deux éléments : l'activité et la fibrose. L’activité est notée de 0 a 3 et
mesure la rapidité d’évolution. La fibrose varie de 0 a 4 et évalue les lésions hépatiques déja existantes.

AO : sans activité FO : sans fibrose
A1 : activité minime F1 : fibrose portale sans septa
A2 : activité moderée F2 : fibrose portale et quelques septas
A3 : activité sévere F3 : fibrose septale sans cirrhose
F4 : cirrhose

Tableau 1 : Grades d’activité et stades de fibrose du score METAVIR

4.3.1.2. Les tests sanguins®

Certains examens biologiques usuels tels que lactivité des transaminases, le taux de
prothrombine ou la numération des plaqueties apportent des indications sur la présence d'une fibrose,
surtout si elle est sévére, mais ne sont pas corrélés au contenu matriciel. Plusieurs tests sanguins
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(FibroTest®, FibroMétre®...) ont été validé en 2008 par la HAS pour estimer le degré de fibrose et la
présence d'une cirrhose.

4.3.1.2.1. Fibrotest®**

Le FibroTest® est un test d'évaluation non invasive de la fibrose hépatique qui a été développé a
I'Assistance Publique-Hopitaux de Paris (AP-HP). L'ActiTest® associé au FibroTest® estime l'activité
nécrotico-inflammatoire dans les hépatites C chroniques. Le FibroTest® correspond a un index de fibrose
qui combine le dosage dans le sang de 5 marqueurs indirects de fibrose, avec un ajustement selon I'dge
et le sexe de la personne. L'ActiTest® estime ['activité nécrotico-inflammatoire dans les hépatites
chroniques C en utilisant le taux d'ALAT. Il faut donc doser 6 marqueurs : I'Alpha 2 macroglobuline,
I'Haptoglobine, I'Apolipoprotéine A1, la Bilirubine totale, les GGT et 'ALAT. Les tests peuvent fluctuer
entre 0.00 et 1.00 avec une prédiction des stades et des grades en METAVIR. Plus le score est haut, plus
il s'oriente vers une activité et une fibrose hépatique importante.

Estimation du Estimatlon du
. ActiTest  Grade d’Activity . FibroTest stade de fibrose
0,64-1,00 A3 0,75-1,00 Fg
025 0,61-0,63 Az-A3 azs ) 0,73-0,74  F3-F4
0,53-0,60 A2 0,59-0,72 F3
050 0,37-0,52 A1-A2 08 0,49-0,58  F2
6 A 0,32-0,48 Fi-Fz2
) 0,30-0,3 1 015 0,280,31 F1
0354 0,18-0,29 Ao-A1 k 0,22-0,27 Fo-F1
0,00-0,17 Ao 0,00-0,21 Fo
o r)

Figure 9 : Estimation du grade d'activité en fonction Figure 10: Estimation du stade de la fibrose en
des scores de I'ActiTest® fonction des scores du FibroTest®

4.3.1.2.2. Fibrométre®*

Les fibrométres® sont des scores basés sur des parameétres sanguins qui permettent de
diagnostiquer et quantifier la fibrose. lls sont réalisés a partir d’'une prise de sang. Les fibrometres
comprennent une combinaison de 9 marqueurs (alpha2-macroglobuline, acide hyaluronique, numération
plaquettaire, taux de prothrombine, aspartate amino-transferase, alanine amino-tranférase, urée,
ammaglutamyl transpeptidase et bilirubine). Les fibrometres® délivrent un score entre 0 et 1 qui
correspond a la probabilité d’une fibrose significative ou d'une cirrhose.

4.3.1.3. L’élastométrie hépatique®

L'élastométrie hépatique (Fibroscan®) est une technique de mesure de I'élasticité du foie corrélee
au stade de fibrose. Le principe est le suivant : une onde ultrasonore est produite a la surface de la peau,
au niveau d'une zone intercostale, en regard du lobe droit du foie, et se propage a travers le foie.
L'élasticité hépatique est estimée a partir de mesures de la vitesse de 'onde.
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L'examen doit étre effectué a jeun car la prise alimentaire expose a des risques de faux positifs. La
principale limite du Fibroscan® est son applicabilité qui est moins bonne en cas d’obésité, d’ascite et de
manque d'expérience de l'opérateur. L'intérét de [I'élastométrie est sa simplicité, sa rapidité, sa
reproductibilité et son acceptabilité par les patients. Elle peut également étre facilement répétée pour le
suivi des patients ce que ne permet pas la biopsie hépatique.

4.3.2. Mécanisme de la fibrose””**

La fibrose hépatique est un processus cicatriciel aboutissant a la cirrhose, complication majeure de
nombreuses maladies du foie. Le foie réagit a I'agression par le VHC par une réaction inflammatoire dont
I'un des composants est la fibrogenése. Elle se caractérise par la synthése de molécules constitutives de
la matrice extracellulaire (MEC) constitué d’'un ensemble complexe de molécules protéiques (collagéne,
élastine), glycoprotéiques (fibronectine, laminine...) et de protéoglycanes formant un réseau
tridimensionnel interconnecté. La fibrinogenése est un processus dynamique, réversible et non spécifique
d'un organe qui vise a limiter I'extension de la réaction inflammatoire tant que I'agent agresseur reste
dans le foie. Il s'agit donc au début d'un mécanisme physiologique bénéfique pour l'organisme mais
devient un mécanisme pathologique liée a la persistance du VHC dans le foie. La fibrose est caractérisée
par le dép6t anarchique des molécules de la MEC et leur organisation en polyméres complexes et peu
solubles aboutissant a la perturbation de I'architecture hépatique.

4.3.2.1. Progression de la fibrose?” ¥’

Une fois le diagnostic d'hépatite C chronique posé, la caractérisation des modes de progression de
la fibrose est trés importante. Elle permet de prédire le risque de cirrhose et de déterminer si un traitement
médicamenteux est nécessaire. Cependant, l'estimation de la progression de la fibrose reste un sujet
difficile et trés débattu.

4.3.2.1.1. Fibrose modérée (F2)

La fibrose modérée, correspond au stade F2 selon METAVIR. C’est a partir de ce stade qu'il existe
un risque d’'évolution vers les stades ultérieurs de fibrose et que, de ce fait, I'indication du traitement
antiviral est souvent retenue.

4.3.2.1.2. Fibrose séveére (F3)

La fibrose sévére (ou extensive) correspond a un score de fibrose F3 selon METAVIR. A ce stade,
la probabilit¢ d’évoluer vers la cirrhose est considérée comme élevée a court terme, une cirrhose
survenant dans un délais de l'ordre de 5 ans selon les études.

4.3.2.2. Cirrhose (F4)*

Le stade de la cirrhose correspond a un score METAVIR F4, cependant 'examen clinique, les tests
biologiques et I'échographie peuvent étre normaux. Sa définition histologique est une fibrose mutilante
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entourant des nodules de régénération. On estime a environ 10% les patients dépistés présentant déja un
stade de cirrhose. L'examen clinique peut révéler un ictére, des angiomes stellaires sur le tronc, une
érythrose palmaire, des ongles blancs, un hippocratisme digital, une gynécomastie douloureuse ou un
astérixis. Tous ces signes traduisent une insuffisance hépatocellulaire. Le patient peut aussi avoir une
splénomeégalie, signe d'une hypertension portale. L'examen biologique montre une bilirubine totale
augmentée et une pancytopénie marquée (en cas d’hypertension portale). Une albumine, un temps de
prothrombine et un facteur V abaissés.

4.3.2.3. Carcinome hépatocellulaire®

L’apparition d'un carcinome hépatocellulaire compliquant une cirrhose virale C est encore mal connue.
[l ne s'agirait non pas, d'un effet carcinogéne direct du VHC puisque le génome du VHC n'est pas intégré
au génome de I'hdte, mais plutét de plusieurs effets indirects résultant de l'inflammation chronique, de
l'augmentation du renouvellement des hépatocytes et de la stimulation continue de la prolifération
cellulaire par des facteurs de croissance.

4.4. Manifestations extra-hépatiques de la maladie®

Les atteintes corporelles ne se limitent pas qu'au foie et on retrouve la plupart du temps des
atteintes extra-hépatiques liées au virus.

~  Cryoglobulinémies mixtes :

Ce sont les manifestations extra-hépatiques les plus fréquemment rencontrées. Elles consistent en un
assemblage d'immunoglobulines qui précipitent lorsque la température descend en dessous de 37°C et
se resolubilisent quand la température remonte. Elles sont favorisées par certains facteurs comme le sexe
féminin, une consommation d’alcool importante, les génotypes 2 et 3, un stade de fibrose important et la
présence d'une stéatose. Ce phénoméne est la plupart du temps asymptomatique mais peut dans
certains cas se manifester par des vascularites qui sont des inflammations concernant essentiellement les
vaisseaux de petites tailles. On parle de syndrome de cryoglobulinémie mixte essentielle qui se traduit par
une triade de symptdmes : purpura, arthralgie et asthénie. Lors de I'apparition des symptdmes, un
traitement peut étre instauré a base de Rituximab (anticorps monoclonal anti CD20).
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Figure 11 : triade de symptdmes de la cryobulinémie mixte

—  Périarthrite noueuse :

Les vascularites peuvent devenir systémiques et toucher des vaisseaux de tailles moyennes. Ces
symptémes sont beaucoup plus douloureux car les Iésions sont nécrosantes. Lors de I'apparition de ces
symptdmes, une corticothérapie doit étre mise en place rapidement.

- Syndrome de fatigue chronique :

La fatigue est trés souvent exprimée chez le paient atteint du VHC. Elle est méme souvent I'élément qui
conduira au diagnostic du I'hépatite C suite aux analyses. Elle est favorisée par une grande fatigue, un
age avanceé, un état cirrhotique, une dépression associée, des arthralgies, des myalgies et un purpura.

- Syndrome sec:

l| se manifeste par une sécheresse de la bouche et des yeux. Il est di a la présence du VHC dans les
glandes salivaires et oculaires et laisse des lésions irréversibles méme si I'’ARN viral est devenu
indétectable.

- Diabéte non insulinodépendant :

De nombreux patient VHC développent secondairement un diabete non insulinodépendant. Il serait lie a
un syndrome métabolique, une stéatose ou a la fibrose.
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- Prurit:

Des démangeaisons intempestives sont souvent observées chez les patients. Ce prurit est associé a une
xérose, des excoriations ou un prurigo.

— Thyroidites :

Ces thyroidites sont d’origine autoimmune en relation avec la présence d’anticorps antithyroidiens. Elles

sont associées a une augmentation du risque d’apparition d’'une hypo ou hyperthyroidie sous traitement
interféron.
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5 Dépistage
5.1. Objectifs du dépistage’

L'intérét du dépistage est de diagnostiquer précocement I'hépatite virale chronique C pour prévenir
la survenue de cirrhose hépatique ou de carcinome hépato-cellulaire, c'est-a-dire pour réduire la morbi-
mortalité des hépatites virales chroniques. L'acte de dépistage doit prévoir 'annonce du résultat suivie de
la prise en charge optimale du sujet et de son entourage. Il vise a un diagnostic le plus précoce possible
de l'infection chronique, permettant une éventuelle décision thérapeutique, avant la survenue de lésions
séveres. |dentifier précocement les personnes porteuses d’une infection active permet également de leur
proposer des conseils de prévention pour limiter les risques de fransmission du virus et permet donc de
réduire I'incidence des infections par le VHC. '

5.2. Qui dépister ?"7

En France, la recommandation de 'ANAES publiée en 2001 maintenait le principe d'un dépistage
ciblé des personnes a risque d'infection, préconisé dans la conférence de consensus de 1997. |l n’est pas
recommandé de pratiquer un dépistage généralisé de la population, et le principe d'un dépistage ciblé est
maintenu a I'’égard des groupes a risque, a savoir :

- atoute personne qui a regu ou eu avant 1992 :
o une transfusion

o une intervention chirurgicale lourde (cardiaque, vasculaire, cérébrale, digestive,
pulmonaire, gynéco-obstétricale, rachidienne, prothése de hanche ou genou...)

o un séjour en réanimation
o un accouchement difficile
o une hémorragie digestive

o des soins a la naissance en néonatalogie ou en pédiatrie (grand prématuré, pathologie
néonatale grave, exsanguino-transfusion)

o une greffe de tissus, cellules ou organes;
~ aux patients hémodialysés

- & toute personne ayant utilisé méme une fois dans sa vie, méme s'il y a longtemps, une drogue
par voie intraveineuse ou per nasale.

- aux enfants nés de mére séropositive pour le VHC
- aux partenaires sexuels des personnes atteintes d’hépatite C
- aux membres de I'entourage familial des personnes atteintes d’hépatite C

— aux personnes incarcérées ou ayant été incarcérées (du fait de partage d'objets coupants, de
pratiques addictives)

- aux personnes ayant eu un tatouage, piercing, de la mésothérapie ou de I'acupuncture, sans
utilisation de matériel a usage unique ou personnel
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- aux personnes ayant regu des soins dans des pays a forte prévalence du VHC (Asie du Sud-Est,
Moyen-Orient, Afrique, Amérique du Sud)

— aux patients présentant une asthénie importante prolongée et inexpliquée et devant un antécédent
d’ictére non expliqué

5.3. Les tests de dépistage

5.3.1. Les outils de dépistage actuellement recommandés®*°

Le dépistage repose sur le test de détection des anticorps (Ac) anti-VHC par des tests immuno-
enzymatiques de type ELISA de troisieme géneration.

En cas de résultat négatif, il s’agit d'une absence de contact avec le VHC sauf infection récente avant
séroconversion ou immunodépression sévére. En cas de suspicion d'infection récente, la HAS
recommande de refaire le dosage des Ac anti-VHC 3 mois aprés. Chez une personne ftres
immunodéprimée, il est recommandé de réaliser une recherche de 'ARN du VHC par PCR sur le premier
prélévement.

En cas de résultat positif, un deuxiéme prélévement est recommandé pour éliminer une « erreur
accidentelle » et pour confirmer la séropositivité. Ainsi, la HAS recommande le contrdle de la sérologie par
un nouveau test immuno-enzymatique (EIA) avec un autre réactif sur un deuxieme préléevement. En cas
de sérologie de contréle positive sur le deuxiéme prélévement, le résultat a annoncer est un contact ayant
eu lieu avec le VHC. Dans cette situation, la HAS recommande la recherche de 'ARN du VHC par PCR
qualitative ou quantitative sur ce méme deuxiéme prélevement. La présence dans le sérum de 'ARN du
VHC ne permet pas de préciser s'il s'agit d'une hépatite virale C aigué ou chronique. Afin de s’orienter
vers le type de traitement un test de détermination du génotype viral est aussi effectué.

5.3.2. Les tests rapides d’orientation diagnostique (TROD)"

Les TROD utilisent des matrices biologiques telles que le sang capillaire prélevé au bout du doigt.
Le résultat est généralement obtenu en moins de 30 minutes. A ce jour, trois TROD disposent d'un
marquage de la Commission européenne OraQuick® HCV rapid antibody test, TOYO® anti-HCV et
Labmen HCV test. Ces tests ont 'avantage d’'étre rapides, simples et utilisables en dehors des structures
de soins ol sont habituellement réalisés les dépistages. Par contre, la sensibilité de ces types de test
n'est pas égale a 100% mais évaluée entre 96,4 et 99,6 %. La lecture qui nécessite une formation
préalable, et le colit encore élevé (environ 15 euros), font que |'utilisation des TROD n’est pas encore
systématique.
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6 Classes thérapeutiques actuelles

6.1. Les antiviraux ciblant I’héte et le virus

6.1.1. Les interférons alpha*"*?

6.1.1.1. Définition

Les interférons sont des cytokines endogénes sécrétées en réponse a de nombreux stimulis : ce
sont des immunomodulateurs. lls possedent par ailleurs une activité antitumorale et antivirale. lls font
partie d'une famille de substances naturellement produites par I'organisme humain en réaction a des
agressions, notamment virales. lls stimulent les réactions du systéme immunitaire et inhibent la réplication
du VHC.

6.1.1.2. Mode d’action®

Le mecanisme est mal connu, mais il semble que linterruption du cycle viral soit imputable a
l'induction des protéines antivirales dans les cellules cibles. Les interférons entrainent ainsi une
diminution, voir une disparition de la charge virale. Par ailleurs, ils entrainent une induction d’'un état
antiviral dans les cellules non infectées et une augmentation de la lyse dans les cellules infectées. On
distingue les interférons alpha sécrétés principalement par les leucocytes et les interférons béta sécrétés
par les fibroblastes.

- Action antivirale

Les interférons ont une activité antivirale en se fixant sur des récepteurs spécifiques avec une forte
affinité. lls apparaissent en quelques heures mais ne protégent pas les cellules qui les produisent. Ils se
propagent aux cellules voisines encore non infectées et leur procurent un état d'immunité en empéchant
la multiplication du virus. L’activité antivirale ne dépend pas du virus mais de la cellule. L'état antiviral
d'une cellule résulte d’'une série de mécanisme pléiotropiques qui interviennent a plusieurs niveaux de la
multiplication du virus : pénéetration cellulaire, synthese d'acides nucleiques, syntheése des protéines de
structure et sortie de la cellule.

- Action immunomodulatrice

L'interféron exerce une activitt modulatrice qui concerne tant I'immunité humorale que I'immunité a
médiation cellulaire.

Concernant I'immunité humorale, I'effet de linterféron sur la synthése des anticorps est fonction de la
stimulation antigénique. L'interféron inhibe la synthése d’anticorps s'il est présent avant l'induction de la
stimulation antigénique. Mais s'il apparait apreés la stimulation antigénique, la production d'anticorps
semble stimulée. L’interféron alpha augmente la synthése d'immunoglobulines de type G et diminue la
synthése des immunoglobulines de type F.

Les interferons interviennent aussi sur 'immunité a médiation cellulaire en activant des fonctions
macrophagiques et des fonctions des cellules tueuses naturelles NK (phagocyiose, adhésion et
cytotoxicité). Les interférons peuvent donc stimuler la cytotoxicité des lymphocytes T et favoriser les
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phénomenes de coopérations cellulaires en synergie avec d’autres cytokines comme le TNF alpha. Les
interférons alpha augmentent I'activité cytotoxique et I'immunité a médiation cellulaire dépendante des
anticorps, mais n'augmente pas la quantité de récepteurs aux immunoglobulines sur les lymphocytes.

- Action antiproliférative

Elle repose sur linhibition de l'expression de génes impliqués dans la prolifération cellulaire. Cette
propriété a été démontrée sur des cellules normales et tumorales. L’inhibition de la prolifération cellulaire
est en rapport avec l'allongement du cycle cellulaire et est dose dépendant. Enfin, les interférons inhibent
foncogenése virale par une production d’autres cytokines ou de facteurs de prolifération produits au sein
des cellules tumorales avec une activité type facteur de croissance.

6.1.1.3. Pharmacocinétiques*

Les IFN 2a et 2b sont rapidement éliminés de I'organisme. Leur demi-vie est courte, variant de six a
neuf heures. Administrés trois fois par semaine, d'importantes fluctuations des concentrations sériques
étaient observées. Afin d’'améliorer leurs caractéristiques pharmacocinétiques, les IFN ont été synthétisés
sous forme pégylée.

La pégylation est un procédé chimique qui consiste en la fixation de l'interféron sur du polyéthyléneglycol
(PEG) afin d'augmenter sa taille et son poids moléculaire. Le poids moléculaire des PEG dépend du
nombre de molécules d'oxyde d'éthyléne fixées pour former le polymeére et de leur structure, lineaire ou
ramifiée. La pégylation de I'lFN permet d'augmenter sensiblement I'efficacité et d’augmenter la durée
d'¢élimination du produit. D’autre part, elle diminue la clairance rénale du médicament ce qui augmente sa
concentration plasmatique et prolonge donc sa demi-vie. Elle s'éléve a 40 heures pour I'lFN-PEG 2b et
varie entre 72 et 96 heures pour I'lFN-PEG 2a. L'intérét est de diminuer le nombre d’injection & une seule
par semaine. On retrouve deux types d'interférons alpha pégylés : 2a et 2b. Les IFNs pégylés 2a et 2b,
utilisés dans le traitement de I'hépatite C chronique, ont des structures différentes. Une posologie adaptée
au poids est recommandée pour le PeglFNa-2b mais n'est pas nécessaire pour le PeglFNa-2a en raison
d'un volume de diffusion mieux circonscrit. L'administration se pratique par voie sous-cutanée et doit éire
limitée a I'abdomen et a la cuisse car I'absorption est 20 % a 30 % supérieure au niveau de ces 2 sites.

Les interférons pégylés sont susceptibles de se dépégyler. L'activité biologique des isoméres pégyles est
similaire qualitativement. Aprés administration sous-cutanée, les concentrations sériques maximales
apparaissent entre 15 a 44 heures aprés la dose, et sont maintenues jusqu'a 48 a 72 heures aprés la
dose pour l'interféron alpha 2b et 72 a 96 heures chez les alpha 2a. Les valeurs de Cmax et d'aire sous la
courbe augmentent de fagon dose-dépendante. Le volume de distribution moyen apparent est de 0,99
I/kg pour les peginterférons alpha 2b et de 6 a 14 litres pour les peginterférons alpha 2a. Aprés une
administration multiple, il y a une accumulation d'interférons immunoreéactifs. Il n'y a, cependant, qu'une
augmentation modeste de l'activité biologique mesurée par dosage biologique. La demi-vie d'élimination
moyenne est approximativement de 40 heures pour les peginterférons alpha 2b et de 60 a 80 heures pour
les alpha 2a.

Vono Jérémy | Faculté de pharmacie | Juin 2014 a1




6.1.1.4. Spécialités**

I

peginterféron alfa-2a

o PEGASYS®: dosé a 135 ou 180 pg sous forme de solution injectable en seringue
pré-remplie

peginterféron alfa-2b

o VIRAFERONPEG® : dosé a 50, 80, 100, 120 et 150 pg sous forme de poudre et
solvant pour solution injectable en stylo pré-rempli et 50 pg sous forme de poudre et
solvant pour solution injectable en flacon.

interféron alfa-2a

o ROFERON-A® : dosé a 3, 4, 5, 6, ou 9 millions d'Ul sous forme de solution injectable
en seringue pré-remplie

interféron alfa-2b

o INTRONA®: dosé a 10 ou 18 millions d’Ul en solution injectable et 18, 30 et 60
millions d’Ul sous forme de solution injectable en stylo

Les interférons se présentent sous forme de solution injectable sous-cutanée (limpide, incolore a jaune
clair) et sous forme seringue ou stylo pré rempli. Les stylos et les seringues sont congus pour étre
administrés par le patient lui-méme ou par son aidant et sont destinés a une seule utilisation. La seringue
et le stylo doivent étre conservés au réfrigérateur (entre 2 °C et 8 °C) dans I'emballage extérieur, a |'abri
de la lumiére. Pour les solutions a reconstituer, la stabilité chimique et physique a été démontrée pour 24
heures entre 2 °C et 8 °C. Comme pour tous les médicaments pour préparation parentérale, les solutions
a reconstituer doivent étre inspectées visuellement avant 'administration. Elles doivent étre claires et
incolores. En cas de coloration anormale ou de présence de particules, elles ne doivent pas étre utilisées.
Apres l'administration de la dose, le stylo pré-rempli ainsi que toute solution non utilisée contenue dans
celui-ci doivent étre éliminés.

6.1.1.5. Législation®

Les interférons sont soumis a une prescription initiale hospitaliére annuelle, avec un renouvellement
possible par tout médecin. Ce sont des médicaments appartenant a la liste | dont la prescription est
réservée aux spécialistes et/ou aux services spécialisés en gastroentérologie, hépatologie, médecine
interne ou infectiologie.

6.1.1.6. Effets indésirables **** %
6.1.1.6.1. Effets indésirables d’apparition précoces

Les effets indésirables peuvent étre lourds et nombreux mais ils sont trés variables d’un individu a
un autre. lls disparaissent la plupart du temps a 'arrét du traitement. L'interféron pégylé et l'interféron
standard entrainent les mémes effets indésirables.
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A. Réactions aux points d’injections

Les réactions se manifestent le plus souvent a type d'érythéme ou dinduration aux points
d'injection. Elles sont plus fréquentes depuis I'utilisation des IFN pégylés. Elles sont transitoires mais
durent généralement plusieurs jours. Si le patient fait ses injections lui-méme, il devra étre éduqué a la
technique d'injection et apprendre a en varier les sites. De plus, il est conseillé de réchauffer brievement
la seringue avant emploi. Le patient doit éire sensibilisé aux risques de nécroses, fréquente avec I'lEN
béta. Leur survenue est trés variable : de quelgques semaines a plusieurs années apres le début du
traitement. Elles ne nécessitent pas I'arrét du traitement si elles sont isolées. En cas d’arrét, la procédure
d'injection devra étre revue avec le patient afin de prévenir leur réapparition. On peut observer des cas
plus graves de placards infiltrés profonds a type de panniculites, voire des ulcéres et des necroses. Les
nécroses apparaissent brutalement apres l'injection et elles sont associées a une douleur vive. Elles
peuvent aussi étre liées a une injection accidentelle intra-artérielle.

B. Syndrome pseudogrippal

On retrouve un syndrome pseudogrippal le lendemain de l'injection avec fatigue, fievre, frissons,
cephalées, courbatures et maux de téte chez 90% des patients traités. Ce syndrome débute 2 a 4 heures
apres la premiére injection et persiste 4 a 8 heures. Ces effets secondaires aigus sont habituellement
atténués, voire disparaissent sous paracétamol. lls s’atténuent dans les premiers mois de traitement
(phénomeéne de tachyphylaxie). Les myalgies sévéres surviennent chez prés d'un tiers des patients. Ce
syndrome tend a diminuer au cours du traitement ou en modifiant la dose administrée. Cependant, la
poursuite du traitement peut conduire a une léthargie, une asthénie et une fatigue.

C. Troubles hématologiques

On note I'apparition de neutropénie et de thrombopénie pouvant apparaitre deux a quatre semaines
apres le début du traitement. Ces complications de type hématologiques sont fréquentes mais ne posent
pas de problémes majeurs chez les patients cirrhotiques. Les recommandations suggérent une réduction
de la dose d’interféron quand les neutrophiles et les plaquettes sont respectivement inférieurs a 1000/ml
et 70000/ml ou un arrét quand ils sont inférieurs & 700/ml et 50000/ml. Une surveillance de 'hémogramme
et une adaptation des posologies avec une diminution de la dose est nécessaire mais on ne procédera
que rarement a un arrét du traitement.

D. Troubles cardiaques

Les manifestations cardiovasculaires sont trés rares mais éventuellement séveéres : elles vont des
troubles du rythme a des accidents coronariens. On note aussi des hypo et hypertensions artérielles, des
insuffisances cardiaques et infarctus du myocarde. Tous ces effets sont dose-dépendants et surviennent
plus frequemment chez les sujets agés.
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E. Troubles neuropsychiatriques

Des manifestations neuropsychiatriques sont presque constamment observées au cours du
traitement par IFN. Il s’agit principalement de troubles anxieux et dépressifs. Il existe une grande variété
de symptémes : troubles thymiques, du comportement, de la personnalité, perturbations cognitives. De
rares cas d’états aigus psychotiques ont été mentionnés. Des épisodes maniaques en cours de traitement
ou a l'arrét de l'interféron et des virages maniaques sous antidépresseurs ont été rapportés, ce qui pose
la question de la bipolarité sous-jacente. L'incidence des dépressions induites par linterféron varie de 20
4 30 %. La dépression est parmi les causes les plus fréquentes a {'origine d'une réduction ou de 'arrét du
traitement de I'hépatite C. Elle ne doit pas étre négligée car elle peut parfois étre grave. Les troubles
psychiatriques peuvent apparaitre a tout moment : durant la phase aigué ou la phase chronique de la
maladie, deux & trois semaines aprés l'instauration du traitement antiviral jusqu’a six mois aprés son arrét.
Les troubles psychiatriques les plus fréquents sont les troubles de 'humeur et les troubles liés a I'abus de
substances.

Plusieurs mécanismes sont évoqués pour expliquer les troubles neuropsychiatriques associés au
traitement par IFN. L’IFN a des effets neuroendocriniens : il existe une similitude entre I'lFN et I'hormone
adrénocorticotrope, avec une augmentation du cortisol plasmatique et de I'activité hypothalamopituitaire
adrénergique®. L’IFN entraine des troubles thyroidiens qui peuvent provoquer des troubles de I'humeur. Il
agit par l'intermédiaire de cytokines (IL-1, IL-6, IL-2, TNF) qui jouent un réle dans la dépression. I
provoque une augmentation de I'adrénaline et de la noradrénaline, ce qui, a long terme, va entrainer un
déficit dopaminergique par rétrocontrdle négatif‘”. Enfin, il provoque une diminution du taux de sérotonine
par diminution du taux de tryptophane et altération du transporteur de la sérotonine™.

F. Insomnie

L'insomnie source d'irritabilité et d’anxiété s’observe chez prés d’un tiers des patients.

6.1.1.6.2. Effets indésirables d’apparition tardive®
A. Troubles cutanéomuqueux

lls se manifestent sous forme d'une induction ou d’'une aggravation de psoriasis, I'apparition d’un
lichen érosif le plus souvent buccal, des prurits, des rashs, des érythémes, des urticaires, des
sécheresses de la peau et des muqueuses. D’autres manifestations sont & noter comme une
photosensibilisation, un syndrome de Raynaud, et une augmentation de la sudation.

B. Sécheresse cutanée

L’'apparition ou la majoration de la sécheresse cutanée avec IFN alpha peut s’associer a une
sécheresse buccale. Cette sécheresse cutanée est majorée avec les nouvelles formes d'IFN alpha
pégylées et particulierement avec |'association a la ribavirine. La sécheresse cutanée peut étre prévenue
et traitée par I'utilisation de crémes hydratantes. Cette sécheresse cutanée peut étre a 'origine d'un prurit
diffus. L.es résumés des caractéristiques du produit (RCP) signalent une augmentation de la prévalence
du prurit de 6-9 % pour le peglFN alpha seul, et de 23 % en cas d’association avec la ribavirine.
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C. Eczéma

Les manifestations cutanées d’eczéma apparaissent dans un délai de 3 semaines a 6 mois, a
distance du site d'injection. Elles sont réversibles a I'arrét du traitement et seraient favorisées par une
sécheresse cutanée. Des lésions cutanées eczématiformes, induites par I'lFN, survenant en absence
d'atopie connue et siégeant volontiers aux extrémités, ont été observées. Dans la plupart des cas, ces
manifestations sont contrélées par I'application de dermocorticoides associés a des émollients. Chez
certains patients, ces lésions invalidantes peuvent imposer une corticothérapie générale, voire l'arrét du
traitement.

D. Troubles des phanéres

L’alopécie peut survenir chez 45 % des patients, par un mécanisme appelé effluvium télogéne. La
texture des cheveux sous traitement ont tendance a se modifier : les cheveux frisés deviennent raides, la
coloration se modifie. On peut aussi observer une hypertrichose. Des plaques alopéciques peuvent se
manifester au site d’injection. On note aussi des anomalies unguéales.

E. Manifestations auto-immunes

Les interférons peuvent aggraver ou induire une maladie auto-immune a cause de leurs activités
immunomodulatrices. On retrouve des cas de lupus, de thrombopénies, d’hyper et hypothyroidies, de
phénomeénes inflammatoires rhumatologiques, de cryoglobulinémies, d'exacerbations de sarcoidoses, de
myasthénies... Tous ces troubles sont le plus souvent réversibles a larrét du traitement. Ces
manifestations semblent plus fréquentes lors du traitement de I'hépatite C que lors des autres indications
des interférons. Le roéle favorisant du VHC est suspecté a cause des mécanismes auto-immuns associés
aux infections par le VHC comme des cryoglobulinémies mixtes et des thyroidites auto-immunes. On
recherchera donc avant linstauration du traitement par interférons des éventuels troubles thyroidiens
d'origine auto-immuns. Cet effet indésirable explique la contre-indication de ce traitement chez les
personnes ayant des troubles thyroidiens préexistants et non contrélés.

6.1.1.7. Contre-indication*

Les interférons sont contre-indiqués en cas d'affection cardiaque sévere préexistante, d'insuffisance
rénale ou hépatique sévere, de désordre psychiatrique sévére préexistant, d'épilepsie non contrélée et/ou
d'atteinte des fonctions du systéme nerveux central, de cirrhose hépatique décompensée, d’hépatite
chronique récemment traitée ou en cours de traitement par des agents immunosuppresseurs (sauf
corticothérapie de courte durée), ou d’antécédent de maladie auto-immune, de patients transplantés, de
troubles thyroidiens préexistants et en cas de grossesse.
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6.1.2. La ribavirine®
6.1.2.1. Définition et mode d’action

La ribavirine est un analogue nucléosidique de la guanosine synthétique qui potentialise I'effet de
I'interféron. Elle montre des propriétés antivirales in vitro vis-a-vis de nombreux virus, essentiellement a
ARN. La ribavirine interfere sur la synthése des nucléosides conduisant a la déplétion du nombre
intracellulaire de guanosine tri-phosphate. Elle semble capable de bloquer 'ARN polymérase virale,
empéchant ainsi la réplication virale. La particularité de cette molécule réside dans sa synergie d’action
avec linterféron. La biodisponibilité est trés variable d’'un patient a un autre ce qui rend difficile
'ajustement de posologie a une dose efficace et bien tolérée. |l est recommandé d’adapter la posologie
en fonction du poids du patient et parfois en fonction de son génotype viral.

6.1.2.2. Structure chimique
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Figure 12 : Structure chimique de la ribavirine
6.1.2.3. Spécialités*
« COPEGUS® : comprimeés pelliculés a 200 ou 400 mg
« REBETOL® : gélules a 200mg ou solution buvable dosé a 40 mg/ml

6.1.2.4. Législation®'

La ribavirine est un médicament de liste | a prescription initiale semestrielle réservée a certains
spécialistes (en hépato/gastro-entérologie, en infectiologie et en médecine interne) et a surveillance
particuliere pendant le traitement. L’'ordonnance de renouvellement peut, en revanche, étre établie par
tout prescripteur. Ce dernier doit mentionner sur l'ordonnance qu'il a donné aux patients toutes les
informations concernant les risques liés a une éventuelle grossesse. Le prescripteur doit aussi préciser
sur 'ordonnance des femmes ftraitées que les tests de grossesse ont été réalisés.

6.1.2.5. Surveillance particuliére®

Tout patient se plaignant d'une diminution ou de la perte de la vue doit faire rapidement I'objet
d'un examen ophtalmologique complet. Les analyses de laboratoire (NFS, plaquettes, électrolytes,
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créatinine sérique, enzymes hépatiques, acide urique) doivent étre effectuées aux semaines de traitement
2 et 4, puis périodiquement en fonction de I'état clinique. L’ARN-VHC doit étre dosé périodiquement
pendant le traitement. Les enfants et les adolescents doivent étre suivis tous les 3 mois afin de rechercher
tout dysfonctionnement thyroidien.

Les patientes en &ge de procréer doivent effectuer chaque mois un test de grossesse pendant le
traitement et pendant les quatre mois qui suivent son arrét. Les partenaires des patients traités doivent
effectuer chaque mois un test de grossesse pendant la durée du traitement et pendant les sept mois qui
suivent son arrét.

6.1.2.6. Posologie*

Les gélules de REBETOL® sont administrées quotidiennement par voie orale en deux prises (matin
et soir) au moment des repas. La posologie de REBETOL® dépend du poids du patient : la posologie
quotidienne est de 800 mg de ribavirine pour un poids inférieur a 65 kg, 1000 mg entre 65 et 80 kg, 1200
mg entre 81 et 105 kg et 1400 mg au dela de ce poids.

6.1.2.7. Effets indésirables**
— Anémie hémolytique

Les principaux effets indésirables de la ribavirine sont hématologiques, avec un risque d'anémie
hémolytique contrélable par une diminution de posologie. Les concentrations d'hémoglobine doivent étre
surveillées de fagon intensive pendant le traitement et des actions correctives doivent étre entreprises si
nécessaire. L'anémie hémolytique est constante au cours du traitement par ribavirine, avec une réduction
du taux d’hémoglobine & moins de 10 g/dL observée chez 10 % des patients traités 24 semaines, et 15 %
des patients traités 48 semaines. L'anémie est liée a la fois & I'hémolyse associée a la ribavirine mais
aussi a la réduction de la réticulocytose compensatoire de cette anémie hémolytique par l'interféron. Les
malades concernés sont principalement ceux qui ont une atteinte hépatique sévere, en particulier une
cirrhose, les malades co-infectés VHC-VIH qui sont plus exposés en raison de la prise d'antirétroviraux
eux-mémes inducteurs d'anémie, et les malades ayant eu un échec a un traitement antérieur du fait d’'une
réduction de la ribavirine.

- Dysgueusie

Une modification du go(t des aliments est souvent rencontrée sous ribavirine. Les patients pergoivent un
golt métallique ce qui entraine chez de nombreux patients une perte d’appétit conduisant a une perte de
poids de 3 a 5 kilos en moyenne sur la durée du traitement.

- Troubles digestifs

On note de fréquents effets digestifs (20 a 30% des cas) a type de douleurs abdominales, nausées,
vomissements, diarrhées ou constipation.

~ Troubles cutanés (prurit, rash, eczéma...)
- Toux séche

- Hyperuricemie
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L’association IFN-PEG et ribavirine conduit a I'addition des effets indésirables de chacun des deux.

6.1.2.8. Contre-indication*

Grossesse et allaitement
Hypersensibilité a la ribavirine ou a I'un des excipients
Hémoglobinopathie comme une thalassémie ou la drépanocytose

Pathologie cardiaque sévére préexistante, dont les maladies cardiaques instables ou non
contrblées dans les six derniers mois

Etat clinique sévere
Insuffisance hépatique sévere ou cirrhose du foie décompenseée

Instauration du traitement par peginterféron alfa-2b chez les patients co-infectés VHC-VIH porteurs
d'une cirrhose et d'un score de Child-Pugh supérieur ou égal 6

Présence ou antécédents de troubles psychiatriques séveéres, particulierement dépression sévere,
idées suicidaires ou tentative de suicide chez les enfants et les adolescents

Hépatite auto-immune ou antécédents de maladie auto-immune
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6.2. Les antiviraux d’action directe sur le virus

6.2.1. Les anti-protéases® > %

6.2.1.1. Présentation

Le traitement de I'hépatite C chronique par interféron-alpha pégylé et ribavirine pendant 24 a 48
semaines a été le traitement de référence jusqu’en 2011. Il permettait d'obtenir un pourcentage global de
réponse virologique prolongée de 45 % chez les patients infectés par un génotype 1, de 75 a 80 % chez
ceux infectés par un génotype 2 ou 3 et 60 % chez ceux infectés par un génotype 4. L'arrivée en 2011
des deux premiers inhibiteurs de protéase, le télaprévir et le bocéprevir, a modifié la prise en charge des
patients atteints du génotype 1 en améliorant le pourcentage de RVS de 45 a 72 % environ. Par ailleurs,
ces deux molécules permettraient de diminuer de 26% l'incidence de la cirrhose et de 19% la mortalité
lice au VHC®.

L'arrivée de ces deux nouvelles molécules a représenté un véritable tournant dans la prise en charge des
patients de génotype 1, en modifiant les indications, les schémas thérapeutiques, la surveillance
virologique, les facteurs prédictifs de réponse au traitement et la gestion de sa tolérance avec I'apparition
de nouveaux effets secondaires.

6.2.1.2. Indications**

Les antiprotéases, en association avec le peginterféron alfa et la ribavirine, sont indiqués dans le
traitement de I'hépatite C chronique due au virus VHC de génotype 1, chez les patients adultes ayant une
maladie hépatique compensée (y compris ceux ayant une cirrhose) :

- soit naifs de traitement

- soit ayant préalablement été traités par l'interféron alfa (pégylé ou non) seul ou en association
avec la ribavirine, y compris les patients rechuteurs, répondeurs partiels et répondeurs nuls.

6.2.1.3. Mécanisme d’action

Le télaprevir et le bocéprévir sont des inhibiteurs de la protéase NS3 du VHC. Le télaprévir a aussi
une action inhibitrice de la protéase NS4A. La protéase NS3 posséde une activité ARN hélicase et
assure le clivage des autres protéines non structurales (NS4B, NS5A et NS5B). Elle est rendue
fonctionnelle par son association au cofacteur NS4A. L'inhibition de ces protéases entraine donc 'arrét de
la réplication virale.

Le bocéprévir et le télaprévir sont trés efficaces sur le génotype 1. En effet, ces molécules ont une haute
spécificité vis-a-vis de la séquence en acides aminés de la protéase NS3 du génotype 1. Or cette
séquence est trés différente d’'un génotype a l'autre, expliquant l'inefficacité de ces molécules sur les
autres génotypes.

6.2.1.4. Spécialitées™

* INCIVO® (télapreévir) : comprimeés pelliculés a 375mg
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*  VICTRELIS® (bocéprévir) : gélules dosées a 200 mg

Le choix de Iinhibiteur de protéase dépend de plusieurs facteurs y compris le schéma thérapeutique, la
durée du traitement, le profil des effets indésirables et le colt. Les essais cliniques qui ont mené a la mise
sur le marché de bocéprévir et télaprévir, ont été réalisés chacun comparativement a un placebo, mais
ces deux inhibiteurs de protéase n'ont jamais été comparés directement. On ne peut donc conclure & une
efficacité supérieure de l'un ou lautre des antiprotéases, pour le traitement des patients porteurs
chroniques du VHC de génotype 1.

6.2.1.5. Législation

Le VICTRELIS® et 'INCIVO® sont des médicaments de liste | a prescription hospitaliere réservée
& certains spécialistes (en hépato/gastro-entérologie, en infectiologie, en médecine interne). lls sont
inscrits sur la liste de rétrocession avec prise en charge a 65 %.

6.2.1.6. Posologie et durée de la trithérapie®
*  Bocépreévir (VICTRELIS®)

La posologie recommandée de VICTRELIS® est de 800 mg, administrés par voie orale trois fois
par jour avec de la nourriture (un repas ou un en-cas léger) afin d’augmenter l'efficacité. La dose
journaliére maximale de VICTRELIS® est de 2 400 mg. Il est a noter que les gélules doivent étre
conservées dans leur plaquette au réfrigérateur (entre 2°C et 8°C) ou en dehors du réfrigérateur pendant
3 mois a une température ne dépassant pas 30°C. Le traitement par boceéprévir est toujours précédé
d’une phase de bithérapie initiale de 4 semaines.
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Figure 13 : Schéma temporel de la trithérapie par bocéprévir chez différentes catégories de patients
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+  Télaprévir (INCIVO®)

De méme, une dose de 750 mg d'INCIVO® soit deux comprimés pelliculés de 375 mg, doit étre prise par
voie orale toutes les 8 heures avec de la nourriture, la dose quotidienne totale étant de 6 comprimés soit
2250 mg. La trithérapie avec INCIVO® est démarrée au premier jour et continue pendant 12 semaines,
suivie par 12 ou 36 semaines de bithérapie.

o Sile taux d'ARN VHC est indétectable a S4 et S12, le traitement de la bithérapie ne
sera poursuivi que pendant 12 semaines, soit 24 semaines de traitement au total.

o Si le taux d’ARN viral est détectable a S4 et S12, la bithérapie sera poursuivie
pendant 36 semaines, ce qui monte a 48 semaines de traitement au total.
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Figure 14 : Schéma temporel de |a trithérapie par télaprévir chez différentes catégories de patients

6.2.1.7. Effets secondaires®

Les effets secondaires de la trithérapie sont surtout hématologiques. La frequence de I'anémie est
de 50% pour le bocéprévir et de 40% pour le télaprévir (augmentation de 20% par rapport a la bithérapie).
Une numération formule sanguine compléete doit étre obtenue avant et pendant le traitement. Si
I'hémoglobine est < 10 g/d! (ou < 6,2 mmol/l), une prise en charge de I'anémie devra étre envisagée. On
note aussi des problémes fréquents de neutropénies, d'ou la réalisation d'une numération des
neutrophiles avant l'initiation du traitement, puis régulierement par la suite. Il est aussi nécessaire de
surveiller et de traiter rapidement les infections durant le traitement.

On cobserve souvent un prurit cutané correspondant le plus souvent a une exacerbation de la dermatite
eczématiforme provoquée par le ribavirine. L'atteinte cutanée peut parfois éire grave avec une atteinte
dépassant 50 % de la surface corporelle, accompagnée ou non d’autres manifestations cutanées comme
un purpura, un décollement cutané, un syndrome de Stevens Johnson. Une surveillance dermatologique
doit étre mise en place des l'instauration du traitement. Des lésions cutanées séveres sont possibles et
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doivent étre reconnues précocement. Elles imposent l'arrét immédiat de la trithérapie et une
hospitalisation en urgence.

On note trés fréquemment des maux de téte, frissons, fiévre, nausées, diarrhées, vomissements,
symptémes pseudo-grippaux, étourdissements, perte d'énergie, insomnie, manque d'appétit, perte de
poids, souffle court, toux, bouche seche, dysgueusie, faiblesse inhabituelle, douleurs et gonflement des
articulations, douleurs musculaires non dues a l'exercice physique, sensation d'anxiété, dépression,
irritabilité, agitation.

Fatigue

Syndrome pseudo grippal

Maux de tét

Prurit

Insomnie 32% 34 %

Erythéme au site d‘injection 20 % 25%

Vertiges 17 % 21 %

Arthralgie 19 % 15 %

Tableau 2 : Effets secondaires de la trithérapie avec le télaprévir, versus bithérapie
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| Bithérapie ~ Trithérapie avec Bocéprévir -
IFN/RBV .

Fatigue 57 %

rome psel
__grippal
Maux de téte

44 %
26 %

\lopécie

Diminution de 23 % 25 %
'appétit

Myalgie

Fiévre

Frissons

Arthralgie  A¢

Dépression 12 % 15 %

Tableau 3 : Effets secondaires de la trithérapie avec le bocépreévir, versus bithérapie

6.2.1.8. Gestion des interactions médicamenteuses®

Le télaprévir et le bocéprévir sont contre-indiqués avec les médicaments dont le métabolisme fait
intervenir le cytochrome 3A pour le télaprévir et le cytochrome 3A4/5 pour le bocéprévir. Les inhibiteurs
enzymatiques diminuent l'activité des cytochromes et donc le métabolisme, ce qui aboutit a une
augmentation des concentrations plasmatiques des médicaments metabolisés. A I'inverse, I'administration
concomitante de télaprévir avec des substances qui induisent fortement le cytochrome 3A, peut conduire
a une exposition plus faible et la perte de I'efficacité.
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3A4

jus de pamplemousse
amiodarone

diltiazem, vérapamil
kétoconazole, itraconazole,
vaoriconazole,
posacohazole, fluconazole,
miconazole

ritonavir, nelfinavir,
amprénavir, indinavir,
atazanauvir...
érythromycine,
clarithromycine,
josamycine, telithromycine

alcool (en prise chronique)
tabac

millepertuis
anticonvulsivants :
carbamazépine,
phénobarbital, phénytoine
anti-infectieux : rifampicine,
rifabutine, éfavirenz,
névirapine

griséofulvine

Tableau 4 : Inhibiteurs et inducteurs du CYP 3A4

6.2.1.9. Contre-indications*

-~ Hypersensibilité a la substance active ou a I'un des excipients

- Heépatite auto-immune

- Administration conjointe avec des médicaments dont la clairance dépend fortement du
CYP3A4/5 pour le bocéprévir et du CYP3A pour le télaprévir et pour lesquels des
concentrations plasmatiques élevées sont associées a des événements graves et/ou
engageant le pronostic vital

- Administration concomitante avec les antiarythmiques de classe la ou lll, a I'exception de la
lidocaine par voie intraveineuse et de substances actives qui induisent fortement le CYP3A
pour le télaprévir

- Grossesse

6.2.2. Le Sofosbuvir : inhibiteurs de ’ARN polymérase NS5B°

6.2.2.1. Indication

l.e sofosbuvir est indiqué, en association avec d'autres médicaments, pour le traitement de I'hépatite
C chronique chez les adultes. Une ATU de cohorte a permis de traiter 306 patients par sofosbuvir entre

octobre 2013 et fin janvier 2014. Le sofosbuvir est un inhibiteur nucléotidique de la polymérase NS58B.
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6.2.2.2. Mode d’action*

Le sofosbuvir est un inhibiteur pan-génotypique de I'ARN polymérase ARN-dépendante NS5B du
VHC, qui est essentielle pour la réplication du virus. Le sofosbuvir est la prodrogue d'un nucléotide qui
subit une métabolisation intracellulaire pour former un analogue de I'uridine triphosphate actif au plan
pharmacologique, qui peut étre incorporé dans I'ARN viral par la polymérase NS5B et agit comme
terminateur de chaine. L'arrét de la réplication virale entraine un déclin rapide de la charge virale du VHC
et I'élimination du VHC dans le corps.

Les inhibiteurs nucléotidiques agissent par inhibition compétitive au niveau du site actif de 'enzyme : ils
miment le substrat naturel de la polymérase. Apreés trois étapes successives d'activation métabolique (tri-
phosphorylation), ils sont incorporés a 'ARN viral en cours de synthese, ce qui interrompt la réplication en
empéchant l'incorporation de nouvelles bases. Comme le site actif de I'enzyme est bien conservé, ces
molécules peuvent avoir une efficacité similaire sur tous les génotypes. Les inhibiteurs nucléotidiques
peuvent aussi se lier a des sites distants du site actif et provoquer un changement de conformation de la
polymeérase, la rendant inefficace.

6.2.2.3. Posologie et mode d’administration®*

Les médicaments pouvant étre coadministrés avec le sofosbuvir sont la ribavirine, seule ou en
association avec le peginterféron alfa. Le choix des médicaments coadministrés et la durée de traitement
dépendent du profil du patient (selon le génotype du virus de I'hépatite C notamment). La dose
recommandée est de 1 comprimé dosé a 400 mg, 1 fois par jour, par voie orale, avec de la nourriture. Le
comprimé pelliculé doit étre avalé entier, il ne doit pas étre croqué ni écrasé en raison du go(t amer du
principe actif.

Patients atteints d'une HCC de génotype Sofosbuvir + ribavirine + pegrinterféron alfa 12 semaines

1,4,50ub Sofosbuvir + ribavirine 24 semaines
Uniquement chez les patients in¢ligibles ou
intolérants au peginterféron alfa

Patients atteints d'une HCC de Sofosbuvir + ribavirine 12 semaines

génotype 2

Patients atteints d'une HCC de Sofosbuvir + ribavirine + peginterféron alfa 12 semaines

génotype 3 Sofosbuvir + ribavirine 24 semaines

Patients atteints d'une HCC en attente de  Sofosbuvir + ribavirine Jusqu'a la transplantation
transplantation hépatique hépatique

Tableau 5 : Schéma thérapeutique et durée du traitement par Sofosbuvir en fonction du génotype du patient atteint du VHC
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6.2.2.4. Spécialtité

+  SOVALDI® : comprimeés pelliculés a 400 mg

6.2.2.5. Législation®

Le sofosbuvir bénéficie d'une AMM centralisée européenne depuis le 16 janvier 2014. SOVALDI®
est un médicament de la liste | et nécessite une prescription hospitaliere réservée aux spécialistes en
gastro-entérologie et hépatologie, en médecine interne ou en infectiologie. Il est inscrit sur la liste de
rétrocession.

6.2.2.6. Effets indésirables*

SOVALDI® est le premier traitement qui offre une option sans interféron contre I'hépatite C
chronique et donc sans ses effets indésirables. Les effets indésirables le plus frequemment rapportés
étaient ceux correspondants au profil de sécurité d'emploi attendu du traitement par ribavirine et
peginterféron alfa, sans augmentation de la fréquence ou de la sévérité des effets indésirables attendus.

6.2.2.7. Interactions médicamenteuses®

Peu d'interactions ont été rapportées. Les médicaments qui sont de puissants inducteurs de la
glycoprotéine P dans l'intestin (comme la rifampicine, le millepertuis, la carbamazépine et la phénytoine)
ainsi que le modafinil peuvent diminuer les concentrations plasmatiques du sofosbuvir, ce qui reduit I'effet
thérapeutique de SOVALDI®. Une telle coadministration est donc déconseillée. Selon le résumé des
caractéristiques du produit inclus dans le protocole temporaire d'utilisation, on sait que le sofosbuvir peut
notamment s'utiliser sans ajustement de dose avec la méthadone (traitement de substitution aux opiaces).

6.2.2.8. Une avancée thérapeutique importante mais un prix trés élevé®

A ce jour pres de 3 000 patients ont été traités par sofosbuvir au cours des études de phase 2 et de
phase 3 avec une bonne tolérance clinique et des événements indésirables le plus souvent d'intensité
modérée. Le champ thérapeutique théorique est donc imposant mais ne réglera pas tous les problemes
des patients infectés par le VHC. Le sofosbuvir et les autres antiviraux & action directe actuellement en
développement et bientot sur le marché présentent des taux de guérison plus élevés. lls sont plus
puissants, mieux tolérés et devraient permettre de raccourcir la durée du traitement actuel. Le sofosbuvir,
lorsqu'il est combiné avec l'interféron pégylé ou d'autres AAD, affiche des taux de guérisons nettement
meilieurs. Le sofosbuvir émerge d’ores et déja comme une avancée majeure dans la prise en charge des
patients atteints d’hépatite C, son profil de tolérance laisse entrevoir pour les années a venir un horizon
thérapeutique sans interféron pour une majorité de patients. Pourtant, avec un prix estimé entre 58 000 et
65 500 euros pour 12 semaines, le sofosbuvir risque de rester hors de portée.
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6.2.3. Molécules en cours de développement®® %

D’autres antiprotéases sont en cours d'étude avec de possibles activités pangénotypiques, c'est a
dire sur tous les génotypes. Les inhibiteurs de la protéase NS3/NS4A comme le siméprévir, le faldaprévir,
'asunaprévir et ABT450/r qui sont en étude phase lll, possédent une activité antivirale pangénotypique
comparable & celle du télaprévir et du bocéprévir sur le génotype |. Ces inhibiteurs de protéase de 2™
géneration peuvent étre utilisées avec ou sans PeglFN/ribavirine, mais aussi en combinaison
thérapeutique avec d’autres AAD, en trithérapie ou quadruple thérapie.

Les AAD vont arriver dans un temps extrémement court, dans le cadre de multiples combinaisons
thérapeutiques, finalement sans IFN. Ces nouveaux AAD permettront un succes avoisinant les 100 % de
RVS, sur presque tous les génotypes et avec un raccourcissement de la durée de traitement. La
combinaison de molécules ayant une forte puissance antivirale, permettra de s'affranchir des facteurs de
mauvaise reponse liés a I'héte ou au virus (génotype du VHC, charge virale...).

_deuxiéme vague
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Analogues
nucléotidiques

Analogue
nucléosidique =

Inhibiteurs du

- Sofosbuvir -

AMM européenne

domaine du pouce |

Inhibiteurs du-
‘domaine du pou

Inhibiteurs du
domaine de

Tableau 6: Agents disponibles ou en cours de développement dans le traitement de I'hépatite C dont les résultats ont été publiés

ou présentés dans des congres scientifiques internationaux
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7 Stratégie de prise en charge de I'hépatite C
7.1. Objectifs du traitement®?
7.1.1. Inhibition de la réplication virale et éradication virale

Il est important de préciser que contrairement a d’autres infections chroniques (a VIH ou a VHB),
I'infection chronique par le VHC est curable. En effet, a aucun moment de son cycle de réplication, le VHC
n'est capable de synthétiser de I'ADN, susceptible de s’intégrer dans le génome de I'hdte. De plus tous
les sites de réplication sont accessibles aux traitements.

Le but du traitement est d'obtenir une inhibition rapide et persistante de la réplication virale pendant une
durée suffisamment longue pour permettre I'éradication du virus sans rechute. Une réponse virologique
soutenue (RVS) est définie par une charge virale indétectable 24 semaines aprés l'arrét du traitement
mais selon les recommandations de la Food Drug Administration, une virémie indétectable 12 semaines
aprés |'arrét du traitement peut suffire. Le risque de réactivation apres ce délai de douze ou vingt-quatre
semaines est infime, n'excédant pas 1 % a cinqg ans. La RVS est donc synonyme d’éradication virale.

7.1.2. Régression de la fibrose et réversibilité de la cirrhose

Le traitement antiviral ralentit, arréte et peut permetire la régression de la fibrose. Aprés le
traitement, on observe une régression de la fibrose et dans certains cas de la cirrhose. Chez les patients
traités par bithérapie ayant une RVS, on observe une amélioration de 'activité histologique du foie chez
90 % des patients et une diminution du score de fibrose dans 26 % des cas. Chez les patients n'ayant pas
de RVS, 'amélioration de I'activité histologique a été observée chez 44% des patients et une diminution
du score de fibrose dans 14 % des cas.

7.1.3. Diminution de I'incidence des complications, du carcinome hépatocellulaire et de la
mortalité

En cas de RVS, le traitement antiviral est associé a une réduction des complications de la maladie
(notamment la survenue d'un carcinome hépatocellulaire) et une amélioration de la survie.

7.2. Critéres d’éligibilité et indications au traitement® 54 5% 66

L’hépatite C est une affection longue durée qui reléve d'une exonération du ticket modérateur.
L'exonération est accordée pour une durée initiale de deux ans, renouvelable si le patient regoit le
traitement antiviral. L'apparition de séquelles graves dont le lien de causalité avec le traitement est établi
conduit a |a reprise de I'exonération du ticket modérateur.

Les recommandations de I'European Association for the Study of the Liver (Association européenne pour
I'étude des maladies du foie), préconisent le traitement de I'hépatite C chronique chez tous les patients
naifs de traitement ayant une maladie hépatique compensée. Les indications du traitement de I'hépatite C
chronique reposent sur 'évaluation des Iésions histologiques du foie par la ponction biopsie hépatique ou
par d'autres techniques comme les marqueurs biologiques de fibrose ou le FibroScan® qui mesure
I'élasticité du foie. Le traitement doit étre apprécié en fonction du patient et de ses facteurs de risque (age,
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comorbidité, génotype, charge virale, manifestations extra-hépatiques...). Le traitement varie en fonction
de I'individu, et de son degré d'atteinte hépatique :

Le traitement est indiqué chez les patient atteints d’une hépatite chronique modérée ou sévere
avec fibrose (Score Métavir F2 ou F3), quel que soit le grade d’activité nécrotico-inflammatoaire.

Chez les patients avec une hépatite chronique minime (score METAVIR FO ou F1) ou ayant des
transaminases normales et en I'absence de facteur aggravant (obésité, co-infection VIH-VHC,
consommation de drogue ou d’alcool), une simple surveillance tous les 6 mois sans traitement est
recommandée.

Chez les patients naifs de traitements :
o Traitement a débuter rapidement chez ceux ayant une fibrose séveére (F3-F4)
o Traitement indiqué chez ceux ayant une fibrose modérée (F2)
o Traitement a envisager au cas par cas chez les autres (FO-F1)
Chez les patients de génotype 1, la trithérapie est le traitement de référence :
o Pour les patients naifs de traitement

o Pour les malades répondeurs partiels a la bithérapie, la trithérapie doit étre rapidement
débutée chez les malades ayant une fibrose sévere (F3-4) et doit étre discutée au cas
par cas chez les autres

o Pour les malades répondeurs nuls a la bithérapie, ayant une fibrose sévere. Une
réponse virale soutenue (RVS) ne peut étre espérée que chez environ 15 % des
malades cirrhotiques et 40 % des malades pré-cirrhotiques, avec une trithérapie.

Le traitement est conseillé chez les cirrhotiques. Le but étant de stabiliser la maladie et d’éviter les
complications évolutives de la cirrhose dont les carcinomes hépatocellulaires.

Chez les usagers de drogues par voie intraveineuse (UDIV), les indications thérapeutiques doivent
étre plus larges du fait de la plus grande fréquence des facteurs de réponse virologique favorables.
Beaucoup d'etudes montrent que la prise en charge des patients UDIV est possible, et que le
traitement est sir et efficace chez les usagers substitués, méme s'ils ne sont pas completement
abstinents.

7.3. Evolution de la prise en charge depuis 2014

L'annee 2014 a vu l'autorisation de mise sur le marché de nouvelles molécules, plus efficaces et

mieux tolérées qui, en association, modifieront complétement le futur des patients infectés avec, a long
terme, une diminution de la morbidité et de la mortalité secondaire a I'’hépatite C. Le sofosbuvir devrait
constituer rapidement la colonne vertébrale du traitement de I'hépatite C.

- Pour les génotypes 1, 'EASL 2014, préconise indépendamment du prix, la triple association
d' IFN-a pégylé, ribavirine, et sofosbuvir. Ce traitement apparait comme le plus efficace et le
plus facile & utiliser sans risque de sélectionner des virus résistants en cas d'échec du
traitement. L'association de sofosbuvir et ribavirine est sous-optimal chez les patients
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infectés par le VHC de génotype 1 et devrait étre réservée aux cas pour lesquels aucune
autre option n'est disponible. En pratique, la triple association d' IFN-a pégylé, ribavirine et
télaprévir ou bocéprévir reste la plus adaptée ; le prix du sofosbuvir, estimeé a plus de 58000
euros, restant un frein majeur a ce traitement.

Pour les génotypes 2, la meilleure option de traitement pour les patients infectés par le VHC
de génactype 2 est la combinaison de sofosbuvir et la ribavirine. Dans les cas ol cette option
n'est pas disponible, la combinaison d'IFN-a pégylé et la ribavirine reste la meilleure solution.

Pour les génotypes 3, 4, 5 et 6, la triple association d'IFN-a pégylé, ribavirine, et sofosbuvir
semble étre plus efficace avec une durée plus courte que la combinaison de sofosbuvir et
ribavirine, qui est sous-optimal chez les patients atteints de cirrhose et qui ont déja échoué a
une bithérapie par IFN et ribavirine. Dans les cas ol aucune de ces options ne sont
disponibies, la combinaison de PEG-IFN-a et ribavirine reste la meilleure solution.

7.4. Option thérapeutique et facteurs a considérer

7.4.1. Le traitement est guidé par la réponse virologique®

La réponse virologique est un guide essentiel du traitement et de sa durée. Elle permet de préciser

le schéma thérapeutique. Le traitement doit étre arrété en cas d'inefficacité, les risques étant de
développer des mutations génotypiques et des effets secondaires. L’ARN doit étre évalué durant le
traitement quel que soit le génotype aux semaines 4, 8, 12, 24 et 48 aprés le début du traitement.

HCV RNA

Limit of Detection

i t——Phase 1 {24-48 h)
Phase 2

£60 (W/mi) i
|~ | DVR
Clearance of !
infected cells } | . H .
0 1 4 12 24 48 72

weeks

Figure 15 : Dosage de I'ARN du VHC en fonction du temps de traitement et seuil de détectabilité

DVR (delayed virological response : réponse virologique tardive) : L'”ARN a diminué de plus de 2

log10, mais reste détectable a la semaine 12. Elle est définie par une indétectabilité de la PCR 24
semaines aprés 'arrét du traitement, ce qui correspond & une guérison virologique.
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» EVR (early virological response : réponse virologique précoce) : VHC détectable a la semaine 4,
mais indétectable (<50 Ul / ml) a la semaine 12 et jusqu'a la fin du traitement.

« RVR (rapid virological response : réponse virologique rapide): Elle est définie par une PCR
indétectable a la quatriéme semaine du traitement par linterféron et la ribavirine. Elle est définie
comme étendue (eRVR) lorsqu'elle persiste, c'est-a-dire en labsence de la survenue
d’échappement. La eRVR est définie par une virémie indétectable de la fin de la 4° a la fin de la
12° semaine de traitement avec le télaprévir et de la fin de la 8° a la 24° semaine de traitement
avec le bocéprévir

7.4.2. Régles d’arrét du traitement® %

En régle générale, le traitement de tous les génotypes du VHC devrait étre arrété a4 12 semaines si
la diminution de I'ARN du VHC est inférieure & 2 log10 Ul /ml a la semaine 24 et si I'ARN du VHC est
encore détectable (50 Ul / ml) ou en cas d’échappement (si la virémie est en plateau entre 2 dosages et
confirmé par une augmentation d’au moins un log par rapport a la virémie per-thérapeutique la plus
faible). Chez les patients traités avec une trithérapie incluant du télaprévir, le traitement doit étre arrété si
FARN est supérieur & 1000 Ul/ml & partir de la fin de la 4° semaine ou détectable a partir de la fin de la
24° semaine. Chez les patients traités avec une ftrithérapie incluant du bocéprévir, le traitement doit étre
arrété si PARN VHC est supérieur ou égal & 100 Ul/ml a partir de la fin de la 12° semaine ou détectable a
partir de la fin de la 2° semaine.

7.4.3. Différents types de réponses au traitement hors guérison®

A la fin du traitement, on distingue plusieurs types de réponses au traitement de I'hépatite C hors
guerison.

+ Rechuteur’® : Un rechuteur est un patient qui a une réapparition de 'ARN viral sérique dans les 6
mois qui suivent l'arrét du traitement alors que sa recherche était négative en fin de traitement. Le
pourcentage de rechute est d’environ 18 % par bithérapie’".

« Non répondeur™™: La non-réponse est définie par la persistance de I'ARN viral sérique a la fin du
traitement. La charge virale d'un patient non répondeur n'a pas ou trés peu diminuée au cours du
traitement (moins de 2 log a la fin de la 12e semaine de bithérapie). Le taux de non-réponse
virologique varie de 31 a 35 %. On note deux situations bien différentes pouvant conditionner la
non-réponse : soit il existe une véritable résistance virologique, soit il y a eu échec en raison d'un
traitement insuffisant (comorbidité, traitement par monothérapie, réductions des doses, arrét
prémature...)

» Répondeur partiel®: Le répondeur partiel est un patient dont la charge virale a diminué de maniére
significative au cours du traitement mais qui reste détectable a la 24™™ semaine de traitement. La
virémie a diminué d’au moins 2 log a la fin de la 12°™ semaine de bithérapie sans devenir
indétectable.

» Echappement : lorsque la virémie est devenue indétectable au cours du traitement et a8 nouveau
positive avant la fin du traitement.

Vono Jérémy | Faculté de pharmacie | Juin 2014 62

(D) ev-rc-o |




7.4.4. Facteurs prédictifs de réponse au traitement”

Pour une bithérapie, les facteurs prédictifs de réponse favorable au traitement sont le génotype
viral, l'age inférieur a 40 ans, la charge virale inférieure a 600 000 Ul/ml, le degré de fibrose FO et F1,
Pabsence d'insulinorésistance et le polymorphisme génétique situé sur le chromosome 19 appelé
génotype IL28B. La détermination du génotype de I'lL28B est utile & la décision du traitement a appliquer
chez les malades naifs de génotype 1.

Pour une trithérapie, on distingue des facteurs prédictifs différents suivant I'anti protéase utilisée pour le
traitement. Ainsi pour le télaprévir, I'age inférieur a 40 ans, le sexe féminin, 'absence de fibrose sévere,
un index de masse corporelle < 25 kg/m? une infection par le génotype 1b versus 1a sont autant de
facteurs de bonnes réponses au traitement. De méme, pour le bocéprévir, on note l'origine ethnique, la
charge virale, I'age, I'absence de cirrhose, la prise de statine et le polymorphisme du gene de I'lL28B
comme facteurs prédictifs de réponse favorable.

7.5. Contre-indication au traitement

Les contre-indications au traitement du VHC sont les suivantes : maladie dépressive non controlée,
psychose ou épilepsie, anémie non traitée, transplantation rénale, cardiaque ou pulmonaire, hépatite
auto-immune ou autre maladie auto-immune connue pour étre exacerbée par la bitherapie pégylée,
maladie thyroidienne non traitée, grossesse ou refus d'utiliser un moyen de contraception adéquat, toute
maladie concomitante sévére, hypersensibilité connue aux médicaments utilisés dans le traitement du
VHC.

Certaines de ces contre-indications ne sont pas absolues. Les patients usagés de drogues avec des
désordres psychiatriques importants seraient exclus du traitement si on se réféere aux contre-indications.
Or les UD atteints de troubles psychiatriques représentent une proportion importante. Un rapport bénéfice
risque est donc toujours discuté par I'hépatologue et le psychiatre a I'origine de l'initiation du traitement.

7.6. Colit du traitement™

Bien qu'il soit difficile de calculer exactement le colt d’un traitement compte tenu des nombreux
facteurs a considérer (bilans réguliers, choix du traitement, polypathologie...), on estime a au moins 1500
euros la prise en charge thérapeutique du patient par mois. Le sofosbuvir, nouvelle molécule de I'arsenal
thérapeutique 2014, a un co(t encore trés élevé pour 12 semaines de traitement (plus de 58000 euros), et
n'est donc pas envisagé en premiére intention.
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INCIVO® 2295,83 euros (42 comprimés)

VICTRELIS® 3313,88 euros (336 gélules)

PEGASYS® 156,77 euros (1 seringue ou 1 stylo 135 g
595,15 euros (4 seringues ou 4 stylos 135 ug)
179,93 euros (1 seringue ou 1 stylo 180 ug)
179,93 euros (1 seringue ou 1 stylo 180 ug)

VIRAFERONPEG® 95,44 euros (stylo prérempli, 1 x 50 pg/0,5 mi)
150,12 euros (stylo prérempli, 1 x 80 pg/0,5 ml)
186,45 euros (stylo prérempli, 1 x 100 pg/0,5 ml)
221,66 euros (stylo prérempli, 1 x 120 pg/0,5 ml)
274,46 euros (stylo prérempli, 1 x 150 ug/0,5 ml)
95,44 euros (1 flacon a 50 pg)
362,47 euros (4 flacons a 50 pug)

COPEGUS® 83,11 euros (42 comprimés a 200 mg)
213,37 euros (112 comprimés a 200 mg)
56,84 euros (14 comprimés a 400 mg)
213,37 euros (56 comprimés a 400 mg)

REBETOL® 161,91 euros (84 geélules)

Tableau 7 : Prix des médicaments utilisés dans le traitement de I'hépatite C

7.7. Mesures visant 2 améliorer les taux de réussite du traitement?
7.7.1. L’observance’®

L'adhésion totale au ftraitement est associée a I'amélioration des taux de guérison. Les
conséquences somatiques de la dépendance, de méme que les situations de précarité, peuvent rendre
difficile la prise réguliére d'un traitement. Il faut du temps pour obtenir une stabilisation significative des
conduites addictives, surtout lorsqu'il y a une intrication de troubles psychopathologiques.
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7.7.2. Prise en charge des effets indésirables”™ "® "’

7.7.2.1. Gestion de la fatigue

La fatigue apparait chez plus de la moitié des patients. Elle résulte souvent d'autres effets
secondaires associés comme par exemple, des céphalées, des douleurs musculaires ou articulaires, de la
fievre, des troubles du sommeil et de I'humeur, une perte d’appétit, une dénutrition, de l'anémie...
L’amélioration de la fatigue réside essentiellement dans la bonne gestion des autres effets secondaires,
d'autant gqu’il n’existe pas de traitement spécifique validé pour l'instant. Selon certaines études, la fatigue
pourrait impliquer des voies sérotoninergiques. I faut donc poursuivre I'évaluation de [l'efficacité de
'ondanseétron, antagoniste des récepteurs 5-HT3, dans la fatigue induite par les maladies chroniques du
foie.

7.7.2.2. Gestion des manifestations pseudo-grippales

Les effets pseudo-grippaux s’accompagnent de symptdomes de type myalgies, arthralgies ou
céphalées, pouvant persister pendant tout le traitement. Ce syndrome peut étre prévenu par la prise de
paracétamol jusqu’a 3 g/jour sans risque hépatotoxique en début de traitement, au moment des injections
d'interféron. L’administration peut étre poursuivie les jours aprés linjection, voire de fagon continue,
surtout lors du premier mois de traitement et lorsque les manifestations sont marquées. En cas d’absence
d’amélioration, d'autres antalgiques peuvent étre utilisés. Une association paracétamol-codéine peut étre
envisagée en faisant attention aux antécédents potentiels d'addiction aux morphinomimétiques.
L'ibuproféne a petites doses, sauf chez les patients cirrhotiques, ainsi que le tramadol peuvent également
étre utilisés en commengant par de petites doses et en augmentant celles-ci en fonction du résultat
obtenu. L’'homéopathie ou la phytothérapie, des soins de relaxation ou de kinésithérapie peuvent aussi
étre des alternatives ou des compléments dans le traitement de la douleur.

7.7.2.3. Gestion des troubles du sommeil et des manifestations anxiodépressives’®

Les troubles du sommeil sont souvent minimisés par le malade. lls entrainent de la fatigue et
contribuent a des troubles de 'humeur qui peuvent entrainer une dépression. Il est donc tres important de
rechercher systématiquement un tel trouble, de fagon a le traiter le mieux possible pour éviter la cascade
d'effets secondaires qui en découle. Elle peut étre traitée par I'alimémazine en gouttes a petites doses. ||
faut éviter I'utilisation au long cours de zolpidem, des benzodiazépines ou de zopiclone. Devant une
insomnie rebelle, on peut utiliser des antidépresseurs comme la miansérine a faible dose

L'interféron peut entrainer diverses manifestations neuropsychiatriques incluant 'anxiété, une [abilité
émotionnelle, des troubles de la concentration, une tendance aux idées noires, voire une véritable
dépression. Ces manifestations sont importantes a prendre en considération d’autant que les malades
usagers de drogues par intra-veineuse atteints d’hépatite C ont souvent, déja avant tout traitement, une
tendance a présenter des troubles de I'humeur. Il convient, en raison de ces manifestations, de faire une
évaluation de I'état psychique du patient avant le démarrage du traitement et de discuter d'un traitement
anxiolytique ou antidépresseur preventif au cas par cas. Lorsque le traitement est en cours et
qu'apparaissent les troubles de I'humeur, une dépression ou des troubles de la concentration, leur
sévérité doit étre évaluée pour établir un rapport bénéfice/risque. Cela peut nécessiter un suivi trés
régulier par un psychiatre, la mise en route ou le maintien d’'un traitement antidépresseur et un
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accompagnement thérapeutique. La dépression peut étre efficacement traitée, notamment par les
inhibiteurs sélectifs de la recapture de la sérotonine (fluoxétine, paroxétine, sertraline, citalopram). Les
neuroleptiques a faible dose semblent particuliérement utiles en cas d’échec des inhibiteurs sélectifs de
recapture de la sérotonine et en cas de dépression avec hypomanie. Dans tous les cas, le traitement
antidépresseur doit étre poursuivi aprés l'arrét du traitement et diminué progressivement. La prise en
charge conjointe avec le psychiatre est indispensable en cas de syndrome dépressif sévere. Au cas ol la
dépression ne s'améliore pas de facon satisfaisante, la dose d'interféron doit étre diminuée voire
interrompue. La question du traitement préventif de la dépression au cours du traitement antiviral de
I'hépatite chronique C reste encore discutée au cas par cas selon le rapport bénéfice/risque.

7.7.2.4. Gestion des manifestations cutanées

Pour les soins locaux comme les inflammations et les réactions au point d’injection, une pommade
corticoide du type béthaméthasone peut étre proposée. Pour les réactions allergiques cutanées, souvent
présentes et généralement d'intensité limitée, 'utilisation d’antihistaminiques est possible a condition de
ne pas avoir recours, le cas échéant, a ceux de premiere génération pouvant accentuer le risque de
fatigue. Des crémes et pommades émollientes, le plus souvent a base d’'urée dosé a 5 ou 10% peuvent
étre proposées en cas de psoriasis mais un avis dermatologique reste indispensable.

Bien qu'il n'y ait pas d’étude permettant de documenter I'efficacité réelle des soins capillaires chez les
patients atteints d’hépatite chronique C et traités par interféron, des actifs a base de biotine ou de
vitamine H, le dexpanthénol ou vitamine B5 peuvent étre proposés.

Enfin la sécheresse des muqueuses peut étre améliorée par le recours a I'anétholtrithione pour la
diminution des sécrétions salivaires, et a un lubrifiant local en cas de sécheresse vaginale.

7.7.2.5. Gestion des troubles thyroidiens

La recherche de signes de dysthyroidie avec un dosage de TSH et des anticorps antithyroidiens
doit étre systématique avant I'initiation du traitement. En I'absence d’anomalie, la surveillance consisterait
en un examen clinique et un dosage de TSH tous les trois mois, a poursuivre six mois aprés l'arrét du
traitement puisque les dysthyroidies peuvent survenir tardivement. Cependant, le dépistage d'une
dysthyroidie initiale n’est pas une contre-indication absolue de l'introduction d’'un traitement par [FN. On
retrouve des hypo et des hyperthyroidies, avec une atteinte biphasique associant une hyperthyroidie
transitoire, suivie d’'une hypothyroidie. Ces troubles surviennent plus frequemment chez les femmes que
chez les hommes. La survenue d'une dysthyroidie peut amener a un traitement substitutif définitif. Il est
donc important de prévenir le malade de ce risque. En cas d’hypothyroidie, la poursuite du traitement par
interféron est le plus souvent possible en association avec un traitement hormonal substitutif, si cela est
justifié en raison de la gravite de I'hépatite C. En cas d’hyperthyroidie, I'arrét ou la poursuite du traitement
est a discuter avec un endocrinologue et également en fonction du rapport bénéfice/risque. L'évolution de
Phypothyroidie aprés I'arrét de I'IFN est variable.
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7.7.2.6. Gestion des troubles digestifs

Des nausées et une perte d'appétit sont fréquentes. Il peut s'y associer un amaigrissement
important et une dénutrition. Les manifestations digestives dyspeptiques sont également fréquentes. Ces
manifestations peuvent étre améliorées par un traitement symptomatique classique (inhibiteurs de pompe
a proton, antiacides, antihistaminiques H2...). Un complément nutritionnel peut étre utile. Il est d’autant
plus efficace qu'il est apporté précocement.

7.7.2.7. Gestion des troubles sanguins

»  Gestion de 'anémie

L’anémie est la premiére cause de modification ou d’arrét de traitement. Elle contribue largement a
la fatigue et a la dégradation de la qualité de vie. Le traitement sous trithérapie amplifie e risque
d'anémie. L’apparition de I'anémie conduit généralement a réduire la dose de ribavirine et,
éventuellement, a un arrét définitif du traitement. La baisse de la dose de ribavirine en dessous de 10,8
mg/kg de poids corporel est un facteur défavorable sur la réponse thérapeutique. Le maintien de la dose
adéquate de ribavirine au cours du premier trimestre de traitement est essentiel pour I'obtention d'une
réponse virologique prolongée. L'administration d’érythropoiétine ne peut étre recommandée de fagon
systématique en cas d'anémie nette induite par la ribavirine. Son administration mérite néanmoins d'étre
examinée au cas par cas sur la base d'un rapport bénéfice/risque clairement positif. Le principe est de
maintenir I'hémoglobinémie a plus de 10 mg/dl ou de compenser les fortes baisses d’hémoglobine (> 4
mg/dl), les facteurs de risque cardio-vasculaires potentiels et les effets secondaires notables liés a
'anémie comme I'asthénie marquée, la dyspnée, des précordialgies.

* Gestion de la leuconeutropénie

La leucopénie et surtout la neutropénie, sont des effets pratiquement constants liés & la prise
d'interféron. La neutropénie est une des causes principales d'arrét prématuré de traitement ou de
réduction de dose. La neutropénie apparalt rapidement, dés les deux premieres semaines de traitement,
puis tend & se stabiliser aux cours des 4 semaines suivantes, le temps que les concentrations
plasmatiques d'interféron pégylé se stabilisent. Le retour aux valeurs de base se fait trés rapidement
aprés l'arrét du traitement. La recommandation est de réduire les doses d'interféron pégylé pour une
neutropénie inférieure a 750/mm? de fagon empirique, par extrapolation des usages des chimiothérapies
anticancéreuses pour lesquelles il est estimé qu'il existe un risque infectieux quand la neutropénie passe
en-dessous de 500/mma3. Néanmoins, il apparait que le risque d'infection est limité, méme pour des
leucopénies assez marquées.

7.7.3. Prise en charge des comorbidités
7.7.3.1. Gestion de excés de poids

Le surpoids influence négativement la réponse a I'IFN pégylé et la ribavirine, méme aprés
ajustement de la dose. En effet, la réponse virologique soutenue passe de 62 a 66 % chez les malades de
moins de 65kg, de 45 a 49 % chez les patients de plus de 85kg avec une bithérapie pegylée®. L'excés de
poids entraine une concentration accrue de triglycérides dans le foie provoquant un déréglement des
transaminases. Le surpoids est un facteur de comorbidité qui augmente le risque de stéatose et de fibrose
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sévére, qui sont deux facteurs indépendants de résistance au traitement. Une réduction du poids corporel
avant le traitement est recommandée et a été associée a un meilleur taux de guérison.

7.7.3.2. Gestion de la consommation d'alcool

Une évaluation précise des usages doit étre effectuée en ce qui concerne 'alcool. Il est important de
s'assurer que les patients aient arrété la consommation d'alcool. Une consommation excessive d’alcool
semble associée a une augmentation de la réplication virale conduisant a une accélération de la
progression de la fibrose. Elle réduirait aussi la réponse au traitement antiviral. En cas d'alcoolo-
dépendance, le traitement antiviral peut étre proposé a condition qu'il existe une prise en charge de celle-
ci. Si les patients ne peuvent s'abstenir d'une consommation réguliére d'alcool, il est préférable d'instaurer
un traitement visant & maintenir I'abstinence chez le patient alcoolo-dépendant avant le début du
traitement antiviral. Un soutien supplémentaire devrait étre mis en place au cours du traitement antiviral.

7.7.3.3. Gestion de I'insulino-résistance

L'insulino-résistance est un état prédiabétique fréquent dans I'hépatite C chronique. Elle serait
indirectement liée a la progression de la fibrose hépatique. On note ainsi chez les patients atteints
d'hépatite C chronique non diabétiques, que la prévalence d'une insulinorésistance est de l'ordre de
30 %'°. Chez les patients de poids normal, mais ayant néanmoins une insulinorésistance (ou en cas
d'impossibilité de suivre un régime), la prescription d’agents insulinosensibilisants comme la metformine
peut étre utile.

7.7.3.4. Gestion de la consommation de tabac et de cannabis

Le tabagisme augmenterait la sévérité de I'atteinte hépatique. Compte tenu du bénéfice de l'arrét
du tabac sur la santé, la Haute Autorité de Santé recommande une réduction et si possible un arrét de la
consommation de tabac pour les patients atteint d’hépatite C. Pour cela, des informations sont a donner
sur l'intérét et les moyens disponibles pour un sevrage en tabac.

Chez les malades ayant une hépatite C, la consommation réguliere quotidienne de cannabis est associée
a un risque accru de fibrose ce qui améne a conseiller également un arrét de la consommation de
cannabis.

7.7.3.5. Vaccination®

La vaccination vis-a-vis de I'hépatite B est recommandée en raison du risque de co-infection avec le
virus de I'hépatite C qui est un facteur de pronostic péjoratif. Pour les patients atteints d’'une cirrhose, les
vaccinations contre les virus des hépatites A, la grippe et le pneumocoque font l'objet de
recommandations de la HAS depuis 2007.
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Partie Il : Approche bibliographique de ’Education Thérapeutique du
Patient

1. Construction de la notion d’éducation thérapeutique

1.1. La problématique liée aux maladies chroniques®"®

En France, plus de 15 millions de personnes seraient atteintes d'au moins une maladie chronique.
Ce constat amene le systeme de santé a se questionner sur leur prise en charge, tant au niveau du
financement que de I'organisation des soins.
La maladie chronique est définie comme « une maladie qui évolue a long terme, souvent associée a une
invalidité ou a la menace de complications sérieuses et susceptible de réduire la qualité de vie du patient
»%. La maladie chronique différe de la maladie aigué, par le fait qu'elle est non guérissable et qu'elle
nécessite des soins et un suivi régulier. A l'inverse d’'une pathologie aigué, ol la prise en charge est
ponctuelle et les effets bénéfiques vite ressentis, la maladie chronique nécessite une prise en charge
prolongée et souvent accompagnée de traitements qui ne sont pas exclusivement médicaux (alimentation,
hygiéne de vie, surveillance des symptémes...).
Une maladie chronique implique un traitement avec des bénéfices non directement ressentis par le
patient. Le patient percoit cependant les effets indésirables liés aux traitements avec parfois une maladie
asymptomatique. Un patient atteint d'une hépatite C chronique a un stade avancé ne ressent pas
forcément la maladie. Et pourtant, il va devoir prendre des traitements avec parfois de lourds effets
secondaires.

[l est plus donc plus difficile de respecter les modalités d'un traitement chronique que d'un traitement
d’'épisode aigu. Les traitements des maladies chroniques interférent avec les habitudes et les projets de
vie et nécessitent une aide a la mise en place. On comprend alors toute la complexité de la mise en
ceuvre des traitements chez les patients et la nécessité d'un apprentissage particulier.

1.2. L’évolution des conceptions et des politiques de santé en matiére de pédagogie éducative

Depuis 30 ans degja, on remarque l'existence d’initiatives, a petite échelle, dans le domaine de
'éducation du patient en France.

En 1979, la charte européenne définit les droits a l'information et de décisions spécifiées du patient
hospitalise : « Le malade usager de 'hopital a le droit d'étre informé en ce qui concerne son état. C'est
intérét du malade qui doit étre déterminant pour Pinformation a lui donner. L'information donnée doit
permettre au malade d’'obtenir un apergu complet de tous les aspects médicaux et auires de son état, et
de prendre lui-méme les décisions, ou de participer aux décisions pouvant avoir des conséquences sur
son bien-étre. % »

En 1980, les recommandations européennes aux Etats membres explicitent la participation active du
malade & son propre traitement : « Estimant que les patients peuvent s'aider eux-mémes et apporter ainsi
une contribution importante a la protection et au rétablissement de la santé... Reconnaissant qu'une
instruction appropriée des malades peut encourager leur participation et également une utilisation

Vono Jérémy | Faculté de pharmacie | Juin 2014 69

[LG3) ev-no-to |




satisfaisante des services publics a un co(t relativement modique ; on recommande aux gouvernements
des Etats membres de mettre en ceuvre des programmes visant a encourager les malades a participer de
fagon active aux traitements, a la prévention, ainsi qu'au maintien, a la promotion et au rétablissement de
leur santé et de celles des autres... »

La loi hospitaliere n°91-748 du 31 juillet 1991 parue au JO du 2 aolt 1991 cite, pour la premiere fois en
France, le mot éducation : « Les établissements de santé publics et privés assurent les examens de
diagnostic, la surveillance et le traitement des malades, des blessés et des femmes enceintes, en tenant
compte des aspects psychologiques du patient. lls participent @ des actions de santé publique et
notamment a toutes actions médico-sociales coordonnées et a des actions d'éducation pour la santé et de
prévention...® »

L.a loi de modernisation de la santé du 4 mars 2002 confére aux malades le droit de participer a des
décisions thérapeutiques qui les concernent, a partir de connaissances qui leur auront été transmises.
Cette méme année, la Caisse nationale d'assurance maladie des travailleurs salariés (CNAMTS) en
collaboration avec le Pdle d'expertise et de référence national des nomenclatures de santé (PERNNS)
établit une typologie descriptive de I'activité d’éducation thérapeutique des patients souffrant de maladie
chronique®.

En 2007, le plan gouvernemental de I'amélioration de la qualité de vie des personnes atteintes de maladie
chronique, se fixe comme objectifs de développer une éducation thérapeutique pour aider le patient et
son entourage a mieux coopérer avec les soignants, et maintenir ou améliorer sa qualité de vie.
L 'éducation thérapeutique s'integre dans les pratiques des professionnels de santé en rémunérant cette
activité a I'hépital et en ville, et en rendant 'enseignement obligatoire dans la formation medicale. Dans
cette optique, la Haute Autorité de Santé publie cette année-la, un guide méthodologique sur PETP,
assorti de plusieurs recommandations. L’objectif était de décrire la démarche ETP, ses étapes, mais aussi
de proposer une structuration des programmes et une évaluation du processus. Sans caractére
"obligatoire”, elles ont largement inspiré la loi HPST et ses décrets d’application®’.

En 2009, la loi « Hopital Patient Santé et Territoire » reconnait officiellement en France I'’éducation
thérapeutique. L'article 84 stipule : « Art. L.1161-1. L’éducation thérapeutique s'inscrit dans le parcours de
soins du patient. Elle a pour objectif de rendre le patient plus autonome en facilitant son adhésion aux
traitements prescrits et en améliorant sa qualité de vie. Elle n’est pas opposable et ne peut conditionner le
taux de remboursement de ses actes et des médicaments afférents @ sa maladie. Art. L.1161-2. Les
programmes d’'éducation thérapeutique du patient sont conformes & un cahier des charges national dont
les modalités d'élaboration et le contenu sont définis par arrété du ministre chargé de la santé. Ces
programmes sont mis en ceuvre au niveau local, aprés autorisation de I'agence régionale de santé. lls
sont proposés au malade par le médecin prescripteur et donnent lieu a I'élaboration d'un programme
personnalisé. Ces programmes sont évalués par la Haute Autorité de Santé. » L'article L.1161-3 stipule
pour sa part : « Les actions d'accompagnement font partie de I'éducation thérapeutique. Elles ont pour
objet d'apporter une assistance et un soutien aux malades, ou a leur entourage, dans la prise en charge
de la maladie. Elles sont conformes & un cahier des charges national dont les modalités d’élaboration et le
contenu sont définis par arrété du ministre charge de la santé®. ».

En ao(t 2010 sont parus deux décrets et deux arrétés d’application de la loi HPST concernant 'ETP. Le
décret n°2010-906 du 2 aolt 2010 et I'arrété correspondant définissent préciséement les compétences
requises pour la pratique de I'ETP, qui passent par une formation initiale ou continue. Le décret n°2010-
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904 et I'arrété du 2 aolt 2010 relatifs aux conditions d'autorisation des programmes d’'ETP imposent une
demande d'autorisation des programmes auprés de I'ARS. L'équipe soumet le programme, et I'accord est
donné pour quatre ans®.

1.3. Définition*

Selon 'OMS, « elle vise a aider les patients a acquérir ou maintenir les compétences dont ils ont
besoin pour gérer au mieux leur vie avec une maladie chronique. Elle fait partie intégrante et de fagon
permanente de la prise en charge du patient. Elle comprend des activités organisées, y compris un
soutien psychosocial, congues pour rendre les patients conscients et informés de leur maladie, des soins,
de Yorganisation et des procédures hospitalieres, et des comportements liés a la santé et a la maladie.
Ceci a pour but de les aider (ainsi que leurs familles) a comprendre leur maladie et leur traitement,
collaborer ensemble et assumer leurs responsabilités dans leur propre prise en charge, dans le but de les
aider a maintenir et améliorer leur qualité de vie. »

L’éducation thérapeutique du patient se caractérise par un véritable transfert planifié et organisé des
compétences du soignant vers le patient. La finalité de I'’éducation thérapeutique est de rendre le patient
capable d'étre acteur de sa maladie. Elle s’adresse donc a des patients atteints d’'une maladie chronique
amenés a gérer avec les professionnels de santé, leur traitement et leurs soins quotidiens sur des
périodes plus ou moins longues, voire toute leur vie. L'ETP devrait permettre aux patients d’acqueérir et de
conserver les capacités et les compétences qui les aident & vivre de maniére optimale leur vie avec leur
maladie. |l s’agit, par conséquent, d'un processus permanent, intégré dans les soins et centré sur le
patient.

L'éducation thérapeutique implique des activités organisées de sensibilisation, d'information,
d’'apprentissage de I'autogestion et de soutien psychologique concernant la maladie, le traitement prescrit,
les soins, les informations organisationnelles et les comportements de santé et de maladie. Elle vise a
aider les patients et leurs familles & comprendre la maladie et le traitement, coopérer avec les soignants,
vivre plus sainement et maintenir ou améliorer leur qualité de vie.

La sécurité sociale francaise décrit les activités d'éducations thérapeutiques basées sur des programmes
éducatifs et intégrés aux activités médicales et de soins. La plupart sont dispensées dans des structures
de santé comme les hopitaux, les centres de santé, ou les réseaux de soins.

1.4. Les résultats de I'éducation thérapeutique®

Beaucoup d’études ont montré I'intérét d’'une éducation thérapeutique dans la prise en charge de
maladie chronique (plus de 50 000 articles référencés sur Medline a ce jour) et oblige & opérer des choix
quant a leur analyse. Trés peu d’entre-elles proposent une description détaillée, permettant une
reproductibilité éducative. Une méta-analyse montre qu'il n'y a qu’une tres faible proportion des analyses
d’études qui rendent compte de la méthodologie de I'éducation thérapeutique mise en place (4%). Cette
méta-analyse a ainsi évalué la qualité de la description des interventions éducatives avec des notes allant
de 1 (correspondant a I'absence de description quelconque) a 4 (présence d’une description détaillée
permettant de reproduire a l'identique I'intervention éducative pratiquée). Il est donc assez difficile pour les
auteurs de cette méta-analyses de relier I'efficacité (que ce soit sur la base de critéres biologiques ou
psychosociaux) avec le type et la qualité de 'intervention éducative.
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Tableau 8: Tableaux reliant le nombre et le type d'articles traitant de I'ETP en fonction de leurs niveaux de descriptions
éducatives

Néanmoins, il apparait que nombre d’'études ont fait part d’'une amélioration significative des différents
crittres de santé communément admis, et cela dans toutes les pathologies étudiées. L'amélioration
significative decrite est due a la mise en place de séances d'éducation thérapeutique. Une premiére
analyse rendant compte d'une série de 255 études montre une proportion élevée de 58% d'une
amélioration significative grace a I'éducation thérapeutique. 35% des études ne montrent aucun effet ou
un effet peu significatif, et 7% montrent une péjoration des critéres de santé due a I'éducation
thérapeutique.®

Une étude de 2012% sur cent trente-deux patients avait pour but de comparer les patients atteints d’une
hépatite C chronique recevant une simple information ou une ETP. Les participants a [I'atelier
d'apprentissage de la gestion des connaissances sur le VHC ont obtenu de bien meilleurs résultats a
I'evaluation de 12 mois que ceux ayant regu une simple information. Cette ETP consistait en un
programme hebdomadaire de 2 heures portant sur des modules spécifiques : la connaissance de
I'hépatite C, la dépression, la santé...

Une étude de 2011% a eu pour objectif d’évaluer I'impact a 8 mois d’'un programme d’ETP dispensé par
un pharmacien sur les connaissances, I'observance et la satisfaction des patients traités pour hépatite
chronique virale C. 17 questionnaires de connaissances (36 items) ont été retenus pour I'analyse et 20
patients ont répondu au questionnaire de satisfaction. Les résultats ont montré qu'avant la 1% séance
d’ETP, 65 % des patients ne savaient pas ou partiellement répondre aux questions. Aprés un minimum de
4 séances d'ETP, 76 % des patients donnent une réponse précise aux questions. Les patients sont
majoritairement satisfaits par les consultations d'ETP. lis estiment que ce programme a eu un impact
positif dans leur vie au quotidien et qu'il représente un vrai soutien.
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2. Principes généraux®”%

2.1. A quels patients proposer une éducation thérapeutique ?%

L'éducation thérapeutique doit étre proposée a toutes personnes ayant une maladie chronique
(enfants et parents, adolescent, adulte) quel que soit son age, le type, le stade et |'évolution de sa
maladie, et aux proches des patients s'ils le souhaitent. Elle doit étre proposée de préférence, a un
moment proche de I'annonce du diagnostic de sa maladie chronique ou ultérieurement, si la proposition
ne lui avait pas été faite ou s'il I'avait refusé. L’'ETP doit étre proposée a partir d'une évaluation individuelle
et d’'un diagnostic éducatif qui permettront de relever les difficultés d'apprentissage et de compréhension
(dyslexie, compréhension de la langue, handicap mental, sensoriel, troubles cognitifs...). Celles-ci ne
doivent pas étre un frein a I'éducation thérapeutique et il convient de trouver des solutions adaptées a
chacun de ces patients en leur proposant un programme leur étant accessible. Il en est de méme pour les
problémes socio-économiques pour des patients sans domicile fixe ou rencontrant des difficultés de
déplacements géographiques. L'ETP doit étre proposée avec une certaine souplesse en tenant compte
des difficultés de chaque patient et en adaptant le choix des techniques d'apprentissage et des outils
pédagogiques.

Le programme d’'éducation thérapeutique est accessible a toute personne le nécessitant. Pour favoriser
leur accessibilité, les projets proposés s'inscrivent dans une offre de proximité, au plus prés du lieu de vie
des personnes.

2.2. Qui propose et réalise 'ETP 2%’

Tout professionnel de santé (selon la liste du Code de la Santé Publique) impliqué dans la prise en
charge d'un patient ayant une maladie chronique, peut informer le patient sur la possibilité de bénéficier
d’'une éducation thérapeutique. Les buts et modalités de mise en ceuvre devront étre négociés avec le
patient avant la mise en place de 'ETP et pourront étre modifiés apres avoir fait I'expérience de 'ETP.

L’ETP pourra étre réalisée par le professionnel de santé I'ayant proposé a condition qu'il ait suivi une
formation. Il sera accompagné d'une équipe formée elle aussi a I'ETP, lorsque lintervention d'autres
professionnels de santé est indispensable aux déroulements du programme. Elle peut aussi étre réalisée
par une équipe multiprofessionnelle formée a I'ETP, et a laquelle le patient sera adressé par le
professionnel qui lui a proposé une ETP.

2.2.1. Role central des agences régionales de santé (ARS)%

L’ARS étant plus proche du terrain régional et des besoins de la population, la loi HPST la place
ainsi comme seule compétente dans son ressort territorial pour labelliser les équipes, et pour les évaluer.
Les structures souhaitant étre labellisées en ETP doivent répondre a un appel régional a projets, avec un
cahier des charges national strict rédigé par I'lnpes et la Haute Autorité de Santé. Ce cahier des charges
se veut étre trés simple, pour définir les prérequis minimums exigibles.

La loi HPST précise que « suite a un appel régional a projet, 'ARS sera seule compétente dans son
ressort territorial, pour retenir les programmes, habiliter les équipes a les mettre en place et les financer.
Pour exercer cette compétence, 'ARS s’appuiera sur le respect d'un cahier des charges national et
tiendra compte des priorités nationales et régionales en matiére d’education thérapeutique du patient. Les
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nouvelles agences régionales de santé auront pour mission d'évaluer les programmes d'éducation
thérapeutique du patient mis en ceuvre en ambulatoires et au sein des établissements de santé. Cette
évaluation (quantitative et qualitative) devra apprécier I'organisation du programme, son efficience et son
impact sur la qualité de vie des patients ».

2.2.2. Pluridisciplinarité®

L'ETP est pluri-professionnelle. L’équipe comprend obligatoirement au minimum deux
professionnels de santé de professions différentes. Si 'un de ces deux professionnels n'est pas un
médecin, le programme doit étre coordonné par un médecin. Le médecin sera tenu informé des
principales étapes du déroulement du programme. L'ETP nécessite de regrouper des acteurs (internes et
externes) autour d’un projet lié a I'éducation thérapeutique du patient.

La composition d’'une équipe dépend du public-cible, de la pathologie et de la nature des compétences a
acquérir par le patient. Les intervenants peuvent étre :

- |les médecins qui ont un réle primordial dans I'orientation et le suivi des patients

- les infirmiéres, au cceur du dispositif dans I'animation des programmes Jd’ETP et la
coordination des différents acteurs

- les psychologues qui apportent un soutien motivationnel dans le parcours
- les diététiciens qui éduquent a la nutrition
~ les pharmaciens qui animent des ateliers relatifs aux médicaments

- les masseurs kinésithérapeutes et les éducateurs sportifs qui entrainent les patients a une
activité physique adaptée

2.2.3. Les compétences du soignant”

L'éducation thérapeutique nécessite de l'engagement et certaines capacités de la part des
professionnels qui la pratiquent. Ainsi, 'OMS a établi une liste des compétences requises :

relationnelles

|

pédagogiques et d'animation

méthodologiques et organisationnelles

médicales et de soins.

Les intervenants doivent étre capables, individuellement et en équipe :

- d'adapter leur comportement professionnel aux patients et a leurs proches, et a leur
maladie (aigué/chronique)
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- d'adapter en permanence leurs roles et actions a ceux des équipes de soins et d'éducation
avec lesquelles ils travaillent

- de communiquer de maniere empathique avec les patients
- d'identifier les besoins objectifs et subjectifs des patients

- de prendre en considération ['état émotionnel des patients, leur vecu et leurs
représentations de la maladie et de son traitement

- d'aider les patients a apprendre

- d'apprendre aux patients a gérer leur traitement et a utiliser les ressources sanitaires,
sociales et économiques disponibles

- d'aider les patients a gérer leur mode de vie
- de choisir des outils adéquats d'éducation du patient

- d'utiliser ces outils et de les intégrer dans la prise en charge des patients et dans leur
processus d'apprentissage

- de tenir compte dans I'éducation thérapeutique du patient des dimensions pédagogique,
psychologique et sociale de la prise en charge a long terme

- d'évaluer l'éducation du patient et ses effets thérapeutiques (cliniques, biologiques,
pédagogiques, sociaux, économiques) et d'apporter les ajustements appropriés

- d'évaluer et d’ameéliorer de fagon périodique la performance pédagogique des intervenants
soignants

- d'éduquer et de conseiller les patients quant a la gestion des crises et aux facteurs qui
interférent avec la gestion normale de leur maladie.

2.2.4. La formation a PETP®®

L'education des patients semble indissociable de |la formation des soignants. Les professionnels
de santé impliqués ont besoin d'une formation a la démarche d’éducation thérapeutique du patient, aux
techniques de communication et aux techniques pédagogiques, au travail en équipe et a la coordination
des interventions. Malheureusement, une enquéte® de I'Institut National de Prévention et d’Education
pour la Santé (INPES) montre que la formation des professionnels de santé a I'éducation thérapeutique
est loin d’étre systématique. Seules 19 des 41 facultés interrogées y répondent favorablement et parmi
ces derniéres, seulement 57% des formations montrent un intérét particulier pour I'éducation
thérapeutique dans leur description. A titre d’exemple, l'université de Limoges propose un dipléme
universitaire (D.U. Prévention et éducation du patient. Maladies chroniques prévalentes) tandis que
I'université de Paris & Bobigny propose une maitrise étalée sur deux ans (Education clinique et santé,
spécialisation éducation et santé). Il s’agit non seulement de former les soignants a ['éducation
thérapeutique mais, dans le méme temps de définir avec eux les modalités de sa mise en ceuvre dans
leur cadre particulier d’exercice. Les textes d’application de ['article 84 de la loi HPST (décrets et arrétés
du 2 ao(t 2010) prévoient que Pacquisition des compétences nécessaires pour dispenser I'ETP requiert
une formation d’une durée minimale de 40 heures.
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2.3. Pourquoi proposer un programme d’ETP 2%

L'intérét de I'ETP est de rendre le patient « acteur » de sa maladie. Pour y parvenir, il doit apprendre
des compétences d’adaptation et d’autosoins.

2.3.1. Compétences d’adaptation®

Les compétences d’adaptation a la maladie représentent les compétences que le patient met en
ceuvre dans un rapport a soi et aux autres, et dont il attend un bénéfice sur sa santé. Les compétences
d'adaptation sont des compétences personnelles et interpersonnelles, cognitives et physiques qui
permettent aux personnes de maitriser et de diriger leur existence, et d'acquérir la capacité a vivre dans
leur environnement et & modifier celui-ci. Elles font parties d'un ensemble plus large de compétences
psychosociales. Elles consistent a :

I

se connailfre soi-méme, avoir confiance en soi

— savoir gérer ses emotions et maitriser son stress

- développer des compétences en matiére de communication et de relations interpersonnelles
~ prendre des décisions et résoudre un probleme

- se fixer des buts a atteindre et faire des choix

- s'observer, s'évaluer et se renforcer

2.3.2. Compétences d’autosoins®

Les compétences d'autosoins représentent des actions que le patient met en ceuvre avec
I'intention de modifier I'effet de la maladie sur sa santé. Elles consistent a :

- soulager les symptémes, prendre en compte les résultats d’'une auto surveillance, d’'une auto-
mesure

- adapter des doses de médicaments, initier un auto-traitement
— réaliser des gestes techniques et des soins

- mettre en ceuvre des modifications de mode de vie (équilibre diététique, programme d’activités
physiques, etc.)

2.4. Quels sont les critéres de qualités d’un programme d’ETP 2%’

Selon la HAS, pour étre pertinente et homogéne, une démarche d’'ETP doit :

- étre centrée sur le patient, élaborée avec lui, en impliquant ses proches et intégrée a sa vie
quotidienne

- étre issue d'une évaluation des besoins et de I'environnement du patient (diagnostic
éducatif)
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~ étre realisée par des professionnels de santé formés a la démarche, dans un contexte
habituellement multi-professionnel, interdisciplinaire

~ faire partie intégrante de la prise en charge de la maladie

- &tre scientifiquement fondée (sur des recommandations professionnelles, de la littérature
scientifique, des consensus) et enrichie par les retours d’expériences des patients et des
proches

- étre définie en termes d'activités et de contenu, étre organisée dans le temps et réalisée par
divers moyens éducatifs

~ étre accessible a différents publics et s’adapter au profil éducatif et culturel de chaque
patient

- faire I'objet d'une évaluation individuelle et du déroulement du programme
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3. La place du pharmacien dans PETP
3.1. Généralités'”

L'article R.4235-2 du Code de la Santé Publique aborde le role d'éducateur du pharmacien : « le

pharmacien exerce sa mission dans le respect de la vie de la personne humaine. Il doit contribuer a
linformation et a I'éducation du public en matiére sanitaire et sociale" ».
L'article 38 de la loi HPST qui définit les missions des pharmaciens d'officine indique notamment qu'ils «
peuvent participer a 'éducation thérapeutique et aux actions d'accompagnement de patients définies aux
articles L.1161-1 a L.1161-5% » du Code de la Santé Publique. Dans cet article, il est également
mentionné que les pharmaciens d'officine participent a la coopération entre professionnels de santé
définie a l'article 51. Ces textes réglementaires autorisent le pharmacien d'officine a intervenir dans les
actions d'éducation thérapeutique. Pourtant une étude de 2008'%%, montre que les pharmaciens officinaux
pensent a tort faire de 'ETP en confondant la plupart du temps information et éducation.

Le pharmacien doit intégrer une logique multi-professionnelle avec une équipe de soins et/ou dans le
cadre d'un réseau. Il ne doit pas participer a 'ETP comme un simple intervenant mais comme un
partenaire dans le réseau de soin. Il est un maillon privilégié d'un programme d’ETP en se positionnant
comme le professionnel de santé spécialiste du médicament. Le pharmacien détient, contrdle et dispense
les médicaments et incarne donc symboliguement le médicament. En exergant concrétement ses
compeétences, il est reconnu comme un conseiller de référence pour I'usage des médicaments, établissant
une passerelle entre des savoirs et leurs applications dans les gestes et les comportements au quotidien.

Les pharmaciens d’officine disposent de nombreux atouts pour intervenir dans I'éducation thérapeutique
du patient :

- leur proximité géographique (23000 pharmacies sur I'ensemble du territoire)

—~ leur accessibilité et leur disponibilité sur de longues plages horaires

—~ leurs contacts fréquents avec le public : 4 millions de personnes franchissent chaque jour les
portes des officines

- leur connaissance globale du patient (contexte familial et socioprofessionnel, contact avec
'entourage, historique médicamenteux...)

- une relation de confiance instaurée avec le patient

- leur crédibilité auprés du public en tant que professionnel de santé

-~ leur formation scientifique

3.2. Implication du pharmacien dans I’éducation thérapeutique'®

3.2.1. Expliquer et informer le patient sur sa pathologie, les traitements qui lui sont proposés et
leurs effets indésirables

En régle générale, un patient adhére toujours mieux a son traitement et a la prise en charge de sa
maladie s'il est capable de comprendre sa pathologie et s'il connait les médicaments proposés, leurs
mécanismes d’action, les bénéfices et les risques. En outre, I'un des points essentiels est d’apporter aux
patients les compétences pour reconnaitre les effets indésirables, et d’apprendre a mieux les gérer. Pour
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cela, le pharmacien et I'équipe multidisciplinaire doivent recourir a des outils et des documents adaptés a
chaque type de contexte (outils construits en collaboration avec les patients et/ou association de patients
et des professionnels intervenant dans le parcours de soins).

Le pharmacien a pour objectif d’aider le patient a mieux gérer les effets indésirables car ces derniers sont
souvent une cause d'arrét ou de diminution du traitement par le patient. Par exemple, plus de 15% des
patients traités pour une hépatite C chronique arrétent le traitement par interféron et 40 % diminuent la

posologie devant les difficultés rencontrées'®.

3.2.2. Veiller & une organisation pratique de la prise des médicaments adaptée au patient

Le pharmacien doit expliquer et vérifier les modes de prise des médicaments. Un plan de prise
adapté aux contraintes du patient doit étre mis en place, avec des solutions concrétes comme par
exemple l'utilisation d'un pilulier. Le pharmacien doit aborder la manipulation pratique des médicaments et
des dispositifs plus complexes d’'auto-administration (par exemple injections sous-cutanées) ou
d'autocontréle. Le patient doit apprendre a gérer des situations (oublis de prises, voyages...) mais aussi
des connaissances pratiques sur les modalités de conservation, de transport, de déconditionnement et de
fractionnement des traitements.

3.2.3. Etre disponible et a I'écoute pour accompagner le patient

Le pharmacien est reconnu comme un acteur important dans le soutien au patient atteint d'une
maladie chronique. Le pharmacien se place dans une position d’accueil entre le médecin et la mise en
place des ftraitements. Le pharmacien représente un élément de soutien social du patient, lors de
situations de perte d’efficacité des thérapeutiques, de rechutes, et de chute de motivation ou de confiance
en soi. Le pharmacien est particulierement qualifié pour repérer les informations pouvant perturber le
patient dans son comportement d’observance.
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4. Mise en ceuvre d’un programme d’éducation thérapeutique

La démarche d'éducation du patient est structurée en 4 étapes :
+ le diagnostic éducatif
* la négociation d'objectifs
« l'intervention éducative
» I'evaluation des résultats

)

g

Cette démarche éducative centrée sur le patient est personnalisée. Ceci implique la conception et la mise
en ceuvre d'un diagnostic éducatif et d'un projet d'éducation thérapeutique individualisé, d’'un contrat
d’'éducation et d’'une évaluation.

4.1, Planification du programme®

La duree et la variété des ateliers dépendent des besoins éducatifs du patient et des ressources
de la structure qui organise I'éducation thérapeutique du patient. En régle générale, un programme
personnalisé comprend une séance individuelle d’élaboration du diagnostic éducatif puis des séances
d'ETP collectives ou individuelies. Le parcours peut étre concentré sur une courte durée ou en continu au
cours de 'année.

4.2, Elaborer un diagnostic éducatif®®

4.2.1. Définition

Le diagnostic éducatif est la premiére étape dynamique de la démarche. Il est indispensable a la
connaissance du patient. Il a pour objectif de comprendre la situation du patient par la mise en évidence
de ses besoins et ses attentes. Le diagnostic éducatif doit étre actualisé régulierement et
systématiquement lors de la survenue de tout élément nouveau. Il constitue le début d'un véritable
partenariat entre le soignant et le soigné. C’est une étape cruciale de la relation de confiance qui devra
s'installer entre patient et soignant. On partira d'ailleurs du principe que le patient ne nous ment pas et ne
cherche pas a nous cacher la vérité. Lors de cette étape, c’est au patient de s’exprimer. Il faut repérer les
attentes et les problemes du patient vis-a-vis de sa maladie chronique. C’est un moment pour évaluer ses
connaissances et les facteurs qui peuvent interférer dans sa propre évolution avec sa maladie. Le
diagnostic éducatif est aussi le moment de repérer les difficultés d’apprentissage (lecture, compréhension
de la langue, handicap sensoriel, mental, troubles cognitifs, dyslexie, etc.) le statut socioéconomique, le
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niveau culturel et d'éducation. |l est aussi nécessaire d’appréhender les différents aspects de la vie et de
la personnalité du patient, et de prendre en compte ses demandes et son projet. Ces particularités doivent
étre prises en compte pour adapter le programme d’ETP en termes d'accessibilité éducative, culturelle, et
de souplesse dans les réponses aux besoins et aux attentes. Le but du diagnostic éducatif est de
permettre au sujet de développer son point de vue, de s’exprimer, de prendre en compte ses demandes
et son projet personnel. |l aboutit a la formulation avec lui des compétences (thérapeutiques et
psychosociales) a acquérir ou a mobiliser en tenant compte de ses priorités. Au terme de cet entretien, on
doit définir un contrat avec le patient sur les objectifs a atteindre en lui proposant un programme
personnalisé adapté a ses besoins et ses attentes.

4.2.2. Les points a explorer lors du diagnostic éducatif'®

Le diagnostic éducatif est un moment privilégié entre le soignant et le soigné. Le professionnel de
santé doit laisser la parole aux patients mais il doit, malgré tout, définir les dimensions a explorer et
orienter la conversation vers les points a aborder. L’entretien doit étre structuré, pour étre le plus exhaustif
possible, mais pas trop rigide afin de laisser le patient s’exprimer.

- Dimension biomédicale : qu’est-ce qu’il a? Cette partie représente « son carnet de
santé » : sa pathologie, I'évolution, le début d’age de la maladie, les traitements et leurs effets
indésirables ressentis par le patient... C’est I'approche la plus objective de I'entretien et donc
la plus facile a évaluer. C'est aussi I'occasion d’identifier d’autres problémes de santé qui
pourraient influer sur la démarche éducative : un handicap de vue, d'ouie, une attention faible,
une mobilité réduite...

- Dimension cognitive : qu'est-ce qu’il sait? On va chercher a savoir comment il se
représente sa maladie et quelles sont ses croyances. On ne cherchera pas a contredire ses
idées mais a les approfondir. Chaque personne a son propre phénoméne explicatif sur le
monde qui I'entoure, et celui-ci orientera la fagon dont I'apprenant décode les informations
qu’on va lui fournir. Ce « savoir-patient » est trés solide et le patient peut lui accorder plus de
confiance qu’a toute autre proposition apportée par I'éducation. Son explication et sa vision
des choses permettent d'identifier des représentations erronées attribuables a une logique
propre au patient ou des connaissances médicales qui étaient vraies autrefois, mais qui ne le
sont plus aujourd’hui. Ainsi, toute nouvelle information qui ne conforterait pas ce systéme sera
rejetée. Il faut envisager une déconstruction des savoirs de I'apprenant comme une étape
préalable, tout en gardant a I'esprit que ce dernier ne se laissera pas facilement déposséder
de ses opinions et de ses croyances. |l faut donc amener le patient & s’apercevoir que ses
conceptions ne sont pas satisfaisantes. On cherchera aussi a connaitre les peurs et les
craintes, qui pourraient étre un frein a son apprentissage. A la fin de la séance de diagnostic
éducatif, il faut étre en mesure de comprendre comment le patient organise ses
connaissances sur sa maladie, sur le traitement, et comment sont construits son raisonnement
et ses logiques.

- Dimension socio professionnelle : qui est-il ? que fait-il 2 On cherche a cerner les traits
psychologiques du patient afin de mieux prévoir ses comportements, ses attitudes et en tenir
compte dans la relation pédagogique. C’est par exemple le moment de voir si le patient aura
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besoin de faire I'objet d'une valorisation et d’une mise en confiance permanente pour avancer
dans le projet.

On explore aussi le contexte professionnel et social du patient en approfondissant son travail,
son activité, sa vie familiale, son entourage, ses loisirs... Cette partie permet de découvrir
comment le patient vit au quotidien.

-~ Dimension psychoaffective : comment vit-il son probléme de santé ? On évalue son
adaptation et le retentissement de sa maladie sur sa qualité de vie.

- Dimension identitaire : quels sont ses projets ? Cette étape est I'occasion d'évaluer ses
motivations mais aussi les obstacles au projet. Il s'agit de repérer la source de mativation que
représente le projet car sans motivation, il n'y aura pas d’apprentissage possible.

4.2.3. Méthodologie : comment réaliser un diagnostic éducatif'®
4.2.3.1. L’écoute active : I’outil indispensable au diagnostic éducatif

De nombreuses études ont montré qu'au cours des consultations aupres des professionnels de
santé, les patients sont interrompus trés rapidement. Les questions posées par le soighant sont souvent
fermées et recherchent déja une confirmation d'une hypothése médicale tres t6t émise. Durant ce premier
entretien, il faudra essayer de s’introduire dans le probléme tel qu'il est vécu par l'autre. Il est important
que le patient sache que I'on n'a pas de préjugé envers lui et qu'on ne le juge pas. On cherche donc a
I'écouter activement, c'est-a-dire en reformulant, pour vérifier que I'on a bien compris ou en le faisant
préciser. |l ne faut donc pas chercher a trouver des solutions aux problémes mais a cerner la situation. Le
recueil des informations peut étre directement noté par écrit par le soignant ou enregistré par dictaphone.

4.2.3.2, Reformuler pour mieux comprendre

Il peut arriver que le questionnement soit insuffisant et que le patient ne veuille ou ne puisse pas
préciser sa pensee par la parole. La reformulation la plus simple est la répétition en reprenant exactement
les propos. Cela permet au patient de se sentir valorisé et au formateur d'intégrer les informations. Le
patient rassuré enchainera facilement, ce qui permet d’éviter le c6té indiscret du questionnement. La
reformulation-résumé est I'outil idéal pour synthétiser les propos d’'un patient confus.

4.2.3.3. Poser des questions ouvertes

Poser des questions ouvertes permet au patient d’élaborer son probléme et d’explorer I'ensemble
de sa situation. Cela lui donne aussi le sentiment qu'on cherche a le comprendre. D’une fagon pratique,
les questions ouvertes sont toutes des questions qui demandent une réponse faite de plusieurs mots,
voire de plusieurs phrases. Elles s’opposent aux questions fermées qui provoquent des réponses courtes.

4.2.3.4. Résumer

Le résumé assure les transitions, et rassemble les informations ou donne une logique a ce qui a été
partagé. Son utilisation doit étre réguliere et relativement fréquente au cours de I'entretien. On peut
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reprendre des éléments jugés pertinents. Le résumé peut clore une partie de I'entretien ou inscrire une
logique aux propos du patient.

4.2.4. Construction d’un diagnostic éducatif'®®

On distingue 3 sous étapes dans la construction méthodologique d'un diagnostic éducatif :
- la sélection des observations recueillies
- le classement des observations sélectionnées

-~ I'analyse des observations classées

4.2.41. La sélection des observations recueillies

L'entretien va permettre de recueillir un ensemble de données brutes, objectivables et sans
interprétation. Ces informations devront étre triées au regard de leur pertinence, de leur précision et de
leur fiabilité. Les données devront étre précises et claires pour prétendre comprendre. Il conviendra donc
pour cela d’éviter 5 types d'imprécisions courantes :

- imprécisions temporelles (ex : « je suis malade depuis longtemps »)

- imprécisions qualitatives (ex : « son vocabulaire est pauvre »)
~ imprécisions quantitatives (ex : « j'ai beaucoup de »)

-~ les représentations imagées (ex : « j'ai des résultats en dents de scies »)

- autres jugements de valeurs (ex : « c’est dommage »)

4.2.4.2. Le classement des informations

Les observations triées, devront ensuite éire classées par nature d’observations dans difféerents
themes. L'ordre de ces thémes peut étre modifié, et de nouveaux thémes pourront étre rajoutés si cela est
nécessaire. Ce n'est en aucun cas un cadre rigide.

- Observations relatives aux patients :
» Nature de la pathologie et conséquences

» Degré de compréhension de la pathologie et représentation (reconnaitre symptdmes,
sighes de gravité...)

» Degré de compréhension du traitement (traitement de crise et de fond) et représentation
* Degré d'appropriation du traitement et représentation

* Qualité de gestion de la maladie, du traitement et des états de crises

* Besoins et souhaits du patient relevant de I'ETP

* Qualité de la gestion des actes de la vie quotidienne (hygiéne, alimentation...)
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* Compétences psychosociales
» Comportement relationnel a I'égard des soignants, des proches et de tiers

* Antécédents ou événements particuliers antérieurs

~ Observations relatives a I'environnement du patient
* Degré de compréhension de la pathologie et représentation
+ Degré de compréhension du traitement et représentation
+ Besoins et souhaits en ce qui concerne la prise en charge du patient
*  Propos tenus sur le patient

» Comportement relationnel a I'’égard des soignants, du patient et de tiers

4.2.4.3. Analyse des observations

L'analyse consiste a mettre en lien les observations de méme nature pour effectuer des déductions
qui permettront de mieux comprendre les besoins, les attentes du patient et le projet éducatif a metire en
place. Ces déductions ne sont pas des vérités et peuvent étre réajustées, enrichies ou affinées par le
recueil de nouvelles données. Ce diagnostic éducatif servira de base a la définition du projet éducatif
individualisé.

4.3. Définir un programme personnalisé d’ETP'”

L.e programme personnalisé d’ETP consiste a négocier avec le patient les compétences a acquérir
au regard de son projet et de la stratégie thérapeutique afin de planifier un programme individuel. Les
compétences et le projet devront étre communiqués sans équivoque au patient et aux professionnels de
santé impliqués dans la mise en ceuvre de 'ETP et le suivi du patient. Les objectifs définis seront
communs a I'ensemble des professionnels de santé quelques soit leur corps de métier et c’est seulement
au niveau de la formalisation des moyens et de leur mise en ceuvre que se differencieront les roles et
taches de chacun des professionnels de santé intervenant auprés du patient.

4.3.1. Problématique

Le diagnostic éducatif permet de comprendre la situation, la problématique sert quant a elle a
définir et a légitimer la prise en charge éducative du patient. La premiére étape consiste en une
énumération des problémes identifiés directement a partir des déductions hypothétiques du diagnostic
éducatif. (Ex : M. X n'a pas conscience des risques a long terme de I'hépatite C chronique). La seconde
étape de la problématique expose les atouts et les ressources du patient, eux aussi, déduits a partir du
diagnostic éducatif. (Ex : M. X est trés encouragé par sa femme). La troisieme étape liste au contraire les
freins ou les contraintes de la situation du patient qui pourraient étre des obstacles a l'atteinte des
objectifs et qui doivent étre pris en compte. (Ex : M. X est peu disponible). Enfin la quatrieme et derniére
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partie consiste a mentionner les questions et zones d’'ombre de la situation du patient (Ex : le regard de
I'environnement familial de M. X).

La formation des adultes reléve d’'une pédagogie spécifique, appelée andragogie, car elle s’adresse a des
personnes ayant déja construit des savoirs, des expériences, des représentations et pour lesquelles
'apprentissage est une remise en cause de leurs certitudes.

4.3.2. Objectifs%81%°

its en collaboratlon avec les
soigna nts, mformer son entourage

Cofnprendre son corps sa mala ie, s’expliquer E
physiopathologie, les répercussions socio-
familiales de la maladie, s’expliquer les principes
du traltement

Comf:rendre, s exphquer

Faire face, décider Connaitre, appliquer la conduite a tenir face
a une crise, décider dans I’ urgence

Resoudre'un‘p’robleme” e t’hefrabéu‘t’lqixe
quotldlenne de gestlo 1 de Sa,VIe et

Wﬁratiqué”r“:‘faire Prathuer les techmques (m;ectlon
autocontréle...).
Pratiquer les gestes (auto- examen, prise de
pouls...).
Pratiquer des gestes d’'urgence
_ Adapter sa thérapeutic n

Utiliser les ressources du systéeme de Savoir ol et quand consulter, qui appeler,
soins. rechercher l'information utile.
Faire valoir ses droits Faire valoir des droits (travail, école,

assurances...).
Participer a la vie des associations de patients...
Tableau 9 : Compétences a acquérir par le patient au terme d’'un programme d’éducation thérapeutique
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Les objectifs découlent directement de la problématique rédigée. Ces objectifs sont formulés en
direction du patient (et éventuelliement de son entourage familial) au regard des problémes identifiés en
tenant compte des ressources et des freins. Ainsi, on cherchera a développer des capacités, des
compétences et des connaissances, et également a permettre une prise de conscience de certains
aspects... Les objectifs devront étre pertinents, réalistes, précis, et mesurables. Une échéance sera
attribuée a chaque objectif. Ces derniers seront hiérarchisés afin de planifier le projet éducatif
individualisé. Toutes ces compétences n‘ont pas le méme stade de complexité et par consequent
requiérent un investissement en durée et en ressources éducatives difféerent. Chaque compétence
correspond a une ou plusieurs séquences pédagogiques d'un programme thérapeutique et détaillé en
objectifs spécifiques. Le listing de ces compétences et de ces objectifs pourra étre complété par les
durées d'éducations pour chaque objectif, les méthodes pédagogiques mises en ocsuvre ainsi que les
stratégies d’évaluation.

4.3.3. Contrats d’éducation’®

Le contrat thérapeutique est une sorte d'alliance écrite entre le soignant et le soigné ou les deux
parties s’engagent a respecter les termes du projet éducatif défini. Cela implique donc une gestion fine
des niveaux d'objectifs a atteindre, des capacités d’évaluation tant chez 'éducateur soignant que chez le
malade. Ce contrat d'éducation est pertinent chez les patients qui doutent de leur capacité a suivre un
traitement a long terme, et ceux qui ont besoin d’'un contrdle externe. Le contrat est négocié entre le
patient et I'éducateur. Dans ce contrat, devront figurer les moyens a metire en ceuvre avec par exemple
les dates et horaires des séances, les méthodes pédagogiques, les critéeres d’évaluations... Le contrat
thérapeutique peut prendre la forme d’une liste d'objectifs a cocher par le patient et qu’il s'engagera a
suivre. I ne doit pas pour autant devenir une contrainte mais doit plutét étre vécu comme un moyen
d’attendre mutuellement un but. Le non-respect du contrat devra amener a interroger I'éducateur sur la
qualité de la pédagogie mise en ceuvre ou la difficulté d’apprentissage du patient.

4.4. Planifier et mettre en ceuvre les séances d’ETP collective ou individuelle ou en alternance’®

[l n'existe pas de consensus sur le béneéfice des séances collectives par rapport aux séances
individuelles, ni sur la frequence, ni sur la durée des séances d'ETP, ni sur la taille idéale d'un groupe de
participants, ni sur le lieu souhaitable pour le déroulement des séances d’ETP. Toutes ces modalités
devront étre choisies en fonction des ressources et moyens & dispositions (accessibilité géographique,
disponibilité des professionnels de santé) ainsi que des contraintes et des choix des patients. Une
alternance de séances individuelles et collectives peut étre envisagée soit d’'emblée dans la planification
d'un programme individualisé d’ETP, soit planifiée en cours de réalisation de ce programme, en fonction
des besoins exprimés par le patient ou sur proposition des professionnels de santé qui mettent en ceuvre
ETP.

4.4.1. Lieux pour réaliser 'ETP

L'ETP doit étre mise en ceuvre en tenant compte des souhaits du patient et de ses contraintes
professionnelles et familiales et en fonction des moyens de I'offre d'ETP. Ainsi I'ETP se réalise par des
séances individuelles ou collectives, le plus souvent dans un lieu ou une structure dédiée aux soins (un
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établissement de soins, un réseau de santé, un cabinet libéral médical et paramédical, un centre de
santé) mais elle peut aussi se concevoir pour les séances individuelles chez le patient, garantissant
confort, sécurité et confidentialité.

4.4.2. Structure d’une séance dI’ETP
Chaque séance d'ETP comporte trois temps :

— Avant la séance : temps de préparation. L’'ETP étant personnalisée en fonction de chaque
patient, cette étape est essentielle pour revoir I'analyse du diagnhostic éducatif et les objectifs a
atteindre. Cette étape est l'occasion de préparer la technique éducative adéquate avec
'aménagement de I'espace et le matériel pédagogique nécessaire.

- Pendant la séance : plusieurs phases, dont une synthése de la séance. Les objectifs de
la séance et des modalités pratiques de déroulement de la séance devront étre presentés au
patient. La séance devra étre centrée sur le patient en tenant compte de son rythme
d'apprentissage, de ses connaissances antérieures, de ses croyances et de ses
représentations. Le choix des techniques pédagogiques devra étre pertinentes au regard des
objectifs de la séance. Une évaluation de la capacité du ou des patients a utiliser dans leur vie
quotidienne les acquis de la séance devra étre envisagée. Dans cette optique, le ou les
patients pourront étre sollicités pour réaliser la synthése de la séance.

- Apres la séance : temps d’analyse nécessaire. Cette étape fait le bilan de la séance avec
les objectifs acquis et ceux qui le ne sont pas et conditionne les futures séances. Elle se fonde
sur une auto-évaluation du déroulement de la séance et sur la transmission ecrite
d'informations, en particulier précisant les compétences abordées, les thémes couverts.

4.4.3. Méthodes et techniques pédagogiques

Aprés avoir accepté le contrat, il faut envisager sa mise en ceuvre et sélectionner les contenus a
proposer lors de séances d'ETP avec les méthodes et techniques participatives d'apprentissage. Les
objectifs éducatifs, la durée, la fréquence et les techniques pédagogiques devront étre clairement
planifiés. Certains objectifs ne nécessiteront qu'un type de méthode pour y arriver alors que d’autres en
nécessiteront plusieurs, on parle alors de stratégies pédagogiques. Il n'y a pas de méthodes meilleures
que d'autres, du moment qu’elles respectent plusieurs principes. Les méthodes pédagogiques doivent
étre pertinentes et adaptées a Iobjectif pedagogique fixé. Elles doivent suivre les principes de
'apprentissage, c'est-a-dire respecter les concepts de droit a l'erreur, de participation active, de
progression & un rythme individuel, et du respect du type d'apprentissage. Un juste équilibre entre rigueur
et tolérance devra étre trouvé tout en évitant a I'inverse trop de laisser-aller et de rigidité.

Les techniques pédagogiques sont dédiées a I'acquisition de compétences d'autosoins et elles intégrent
dans leur conception et leur animation, des modalités de développement de compétences d’adaptation.
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Domaine cognitif Travailler sur la connaissance, Etude de cas selon la méthode
'analyse et le raisonnement. Métaplan®, Brainstorming.
Provoquer la réflexion et
prendre des décisions.

Domaine Travailler sur les habilités Atelier cuisine, activités
sensorimoteur gestuelles. physiques, simulations
techniques et travaux pratiques.

Domaine Travailler sur les attitudes et Jeux de réle, méthode
psychoaffectif les représentations. Faire Photolangage®, table ronde,
verbaliser le vécu et les marionnettes, atelier de relaxation
émotions. Faire vivre des
situations.

Tableau 10: Les différents domaines taxonomiques et leurs finalités

4.4.3.1. Méthodes collectives

Elles consistent a regrouper des patients ayant les mémes besoins, les mémes poles d'intéréts
et/ou le méme développement de compétences dans une séance commune et permet d'optimiser la
disponibilité des ressources et des professionnels qui dispensent 'ETP. Le théme de la séance et les
objectifs eéducatifs sont en relation avec le projet du patient et les compétences a acquérir. Elles sont
propices au partage d’expériences et a la transmission des savoirs d’expériences. Elles permettent des
échanges entre les participants, et par leur convivialité, elles sont susceptibles de rompre l'isolement et
d’augmenter la réceptivité du patient a la démarche d’'éducation.

La taille des groupes est habituellement de 8 a 10 pour les adultes (3 au minimum) mais le nombre
de participants pourra étre modulé selon le type d’activité éducative proposé et la complexité de la
compeétence a acquérir. La taille du groupe doit permettre une bonne connaissance de chaque patient par
le soignant qui réalise I'activité d’éducation thérapeutique, afin de personnaliser au cours de la séance le
contenu de I'éducation thérapeutique au projet de chaque patient, et de favoriser les échanges entre les
participants.

La durée de chaque séance doit étre suffisante pour, selon ['objectif poursuivi, permettre le
développement des compétences et une mise en pratique par le patient. Elle doit étre adaptée au théme
aborde, au public concerné et a la technique éducative utilisée. La durée proposée pour une séance est
de 45 minutes chez I'adulte. Plusieurs séances collectives peuvent se succéder, entrecoupées de pauses,
au cours d'une demi-journée (au maximum 3 heures), selon un programme préétabli.
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Tableau 11 : Liste non exhaustive de techniques pédagogiques de séances collectives

4.4.3.2. Méthodes de guidance individuelle

La séance d'ETP individuelle se caractérise par un face-a-face avec un seul patient et
éventuellement son entourage. Les séances individuelles facilitent entre autre 'accés aux séances aux
patients ayant une dépendance physique, sensorielle ou cognitive ou des difficultés a se trouver en
groupe. Elles permettent dans certaines situations une meilleure adaptation a la réalité de vie du patient et
a son rythme. La durée d’'une séance individuelle d'ETP est en moyenne de 30 a 45 minutes. Elle
s'adapte a la complexite de la compétence a acquérir. L’acquisition d’une ou plusieurs compétences lors
des séances d'ETP individuelles doit étre possible. Ces méthodes comportent un conseil éducatif sous
forme de transfert d'informations, de techniques et d’aides a la décision. La guidance doit étre structurée,

préparée, et en aucun cas informelle.

Entré'tien:

Tableau 12 : Liste non exhaustive de techniques pédagogiques de séances individuelles
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4.4.3.3. Méthode d’auto-apprentissage

Il ne faut pas perdre de I'idée que le patient peut aussi apprendre de lui-méme et il est faux de
penser que l'atteinte de tous les objectifs requiert nécessairement un éducateur. Il ne s'agit pas de se
débarrasser du patient en lui remettant simplement des brochures. Il faut le guider et lui apporter les
documents ou outils appropriés en fonction de 'objectif a atteindre. Cette méthode a aussi I'avantage de
rendre le patient plus autonome et permet la poursuite de I'’éducation en dehors de la structure de soin
constituant donc un moyen d'éducation continue.

~ Lecture (brochures)
. Chom

Stteslnte ot - ntreavecdespd

Associatio ns 'dve,"i‘)":afiyé‘n

Tableau 13 : Liste non exhaustive de techniques pédagogiques d’auto-apprentissage

4.4.4. Les techniques pédagogiques

«  Modéle frontal (par transmission)'"

Le modele traditionnel d'enseignement, appelé modele transmissif, privilégie le rapport au savoir et
aux processus de sa transmission qui se déroule sous forme d'exposé, de cours individualisé ou de

consultation. La transmission des savoirs au patient est nécessaire et fait partie de tout programme
éducatif.

o L’exposé

L'objectif est I'acquisition d'un savoir constitué par une situation de communication du formateur vers
I'éléve. L'intérét de 'exposé est de présenter une théorie, faire I'état d’'une question & des personnes qui
sont préparées a la recevoir, et donner des informations complémentaires a des individus déja formés. De
plus, I'exposé permet de s’adresser a un grand nombre de personnes simultanément. Le travail de
'apprenant est d'écouter, prendre des notes, et poser des questions. La réception par 'auditeur suppose
d'étre en attente des informations qui lui sont données, de se représenter mentalement ce qui est
présenté, de comprendre, mémoriser et structurer et de rester concentré sur ce qui est dit.

L'exposé exige donc un fort niveau d’attention et de compréhension de I'apprenant. L’écoute suppose une
activité mentale permanente pour qu’il y ait mémorisation du contenu. Or la capacité d’attention est limitée
dans la durée suivant les individus et leur contexte d’activité professionnelle. Le formateur devra ainsi
rythmer ses interventions (par des exemples, des anecdotes...) afin de rompre la monotonie. Cette
méthode donne des résultats a condition que I'apprenant ait une forte envie d'apprendre. Pour stimuler
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l'intérét, le formateur fera le lien entre les questions et préoccupations des auditeurs et les informations
qu'il apporte. Le patient doit pouvoir se représenter mentalement ce qui est enseigné ce qui suppose un
langage, une culture, et des références communes. D'autres méthodes de communications devront étre
utilisées comme le recours a des images, des graphiques, ou des cas concrets.

o L’exposé conduit sous forme interrogative

Cette technique est une variante de l'exposé, et se présente comme un jeu de question-réponses
conduit par le formateur selon une trame préétablie. L'apprenant doit trouver les réponses aux questions
posées par le formateur en puisant dans ses connaissances antérieures ou dans les informations fournies
précédemment. Pour étre efficace, cette technique doit s’adresser a des apprenants ayant déja des bribes
de savoir qu'il faut faire exprimer pour les intégrer dans I'explication qu'apporte le formateur. Ce dernier
doit parfaitement maitriser le sujet traité, et la cohérence de la progression (A qui s’adressent les
questions ? Comment réagir face aux mauvaises réponses ? Qui réepond ? La forme des questions ne
favorise-t-elle pas certains plutdt que d'autres ?). Cette méthode ne laisse aucune autonomie a
'apprenant. Bien que cette méthode soit participative, elle n'en est pas pour autant active, car elle ne
permet pas a I'apprenant de mettre en ceuvre une démarche personnelle.

« Laméthode behavioriste (par entrainement et renforcement positif)'"’

Dans le cadre du modeéle issu du behaviorisme, I'enseignant transmet des automatismes et définit les
connaissances a acqueérir, en termes de comportements observables qui devront étre mis en ceuvre. C’est
la pédagogie par objectifs. Ainsi, I'élaboration d’objectif avec le patient en vue d'obtenir des modifications
de comportement s'inscrit dans cette approche behavioriste. L'enseighement est particulierement centré
sur les conditions de mise en activité, sur les maniéres de faire travailler.

o La technique de démonstration

Cette technique s'applique principalement aux apprentissages manuels. Elle peut aussi étre transposée
pour 'apprentissage de procédures ou techniques. Pour étre efficace, cette méthode doit comporter
plusieurs temps :

- Avant la formation, le formateur doit avoir décomposé la tadche a accomplir en plusieurs gestes de
telle facon que chacun de ces gestes puisse étre appris par I'apprenant en une seule fois. Le
formateur effectue séparément les gestes, les uns aprés les autres.

- Le formateur fait les gestes, d’abord sans commentaires puis avec commentaires (en expliquant
ce qu'il fait et pourquoi il le fait)

- Puis I'éléve reproduit le geste sans commentaire puis avec commentaire (il est important de faire
parler la personne, pour I'aider @ mémoriser et vérifier la bonne compréhension).

Cette méthode est fondée sur la reproduction a l'identique, et ne concerne que des apprentissages
élémentaires ol il n’y a pas de place pour I'adaptation et l'initiative.

Cette méthode est par exemple idéale pour apprendre aux patients atteints de 'hépatite C souhaitant une
plus grande autonomie en utilisant les stylos d'interférons.
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* Le modele constructiviste (par I'action et 'expression)

Le modeéle constructiviste développe l'idée que les connaissances se construisent par ceux qui
apprennent. Cette approche utilise des pratiques de pédagogie active. Le formateur guide et accompagne
les patients.

Lorsque I'éducation thérapeutique se centre sur la capacité du patient a agir sur son environnement et
élabore un contrat éducatif qui prend en compte les projets du patient, elle s’inscrit dans une approche
constructiviste.

o Le remue-méninge (Brainstorming)''?

Cette méthode permet de mettre en évidence les connaissances et les difficultés des participants. Elle
stimule la créativité en recueillant des idées a leur état naissant avant d’étre canalisées par la pensée
logique. Elle peut donc précéder un exposé. Elle s’adresse a un groupe de 6 a 12 personnes et dure de
20 minutes a 1 heure en fonction de la complexité du probléme posé. Le formateur introduit le sujet par un
exposé d'une dizaine de minutes puis pose une question claire et précise au groupe. Par exemple, quels
sont les risques de transmissions pour un sujet porteur de I'hépatite C et leurs moyens de prévention. |l
est ensuite demandé aux participants d’énoncer toutes les idées qui leur viennent en téte, sans
s'autocensurer. Il s’agit de produire un maximum d’idées, méme celles qui peuvent paraitre absurdes et
de les écrire sur un tableau. Le formateur procede ensuite au dépouillement et a I'exploitation des idées
émises et tente d'identifier des catégories d'idées et de les classer avec l'aide des participants. Les
participants procedent ensuite a une sélection des bonnes idées puis la séance se termine par une
synthése globale par le formateur. Cette méthode permet donc d’explorer le potentiel intuitif des
personnes et de repérer leurs représentations, conceptions et habitudes.

o Le photolangage®

Cette méthode permet de repérer les représentations des personnes sur un théme favorisant une prise de
parole intuitive plus que logique. L'animateur propose un théme a explorer comme les difficultés
quotidiennes du traitement de I'hépatite C et repartit des images sur une table. Chaque personne va alors
choisir I'image qui représente pour elle le plus grand obstacle au quotidien et prend ensuite la parole pour
dire ce qu'il a envie de dire sur cette image. Aprés le tour de table, I'animateur peut proposer une
synthése en fonction de I'objectif du photolangage. Il existe beaucoup de photolangage déja constitué. Si
'on souhaite en construire un sur un théme spécifique, il faut s’assurer que les images couvrent un
maximum de représentations possibles du théme.

o Les cartes conceptuelles'

L'animateur donne un théme a explorer et explique la méthode. Il s’agit d’inscrire tous les thémes
concepts qui se rattachent au concept central puis de nommer les liens entre les concepts. Les cartes
conceptuelles ont donné lieu a de nombreuses recherches dans leur utilisation individuelle comme outil
d'évaluation des connaissances antérieures des patients sur leur maladie et aprés un apport
pédagogique. C'est un excellent outil didactique et pédagogique pour organiser et représenter des
connaissances. Cet outil permet de stimuler et de favoriser les démarches cognitives d’organisation, de
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compréhension et d'intégration des idées. La création de liens entre les connaissances est fondamentale
dans le processus de construction d’'un savoir puisqu'une information ne peut devenir une connaissance
tant qu'elle n'est pas reliée de facon signifiante a celles déja existantes. Elles permettent de développer
chez l'individu un apprentissage qui a du sens plutét qu'un apprentissage par cosur, notamment en
clarifiant, schématisant et hiérarchisant les connaissances et en mettant en relief les idées essentielles.
Une carte conceptuelle constitue un véritable outil ou support des interactions entre apprenants et
éducateur. L'élaboration d’une carte conceptuelle en groupe s’appuie sur les connaissances antérieures
des apprenants, favorise la discussion, la confrontation de points de vue et la négociation de significations
des connaissances et de leurs relations. En activant leurs connaissances antérieures, I'éducateur peut
ainsi faire ressortir les conceptions erronées ainsi que les problémes de compréhension des membres du
groupe.

o L'étude de cas"*

L'animateur présente un cas aux participants qui le lisent. L'animateur propose ensuite des thémes de
réflexion ou pose des questions en rapport avec le cas. |l peut s’appuyer sur la technique de résolution de
probléemes pour guider le groupe dans son travail. La situation proposée doit étre concréte et authentique,
le cas doit appeler a une prise de décision, et a un raisonnement.

o Les cartes Barrows'"®

Cette méthode peut se faire individuellement ou en groupe. L’animateur présente au groupe une situation-
probleme concréte et réaliste. |l présente ensuite une liste de 10 a 15 décisions, les une pertinentes,
d’autres sans effet, et d’autres aggravant la situation. Chaque décision est numérotée et correspond a une
carte, au verso de laquelle sont décrites les conséquences (positives, neutres, négatives) de la décision.
L’'animateur stimule le groupe a aller et venir entre leurs choix et les conséquences correspondantes de
maniére a faciliter une démarche de prise de décision. |l commente les travaux de groupe et effectue la
synthése finale en reprenant les points principaux. Le jeu de carte de Barrows est constitué d'une
situation-probléme comprenant en moyenne une vingtaine d’informations, d’'une liste de choix, et de
cartes reprenant les choix au recto et les conséquences au verso. La construction de cet instrument est
parfois longue. Les cartes de Barrows peuvent aussi étre utilisées dans un but d’évaluation de
'apprentissage.

o La technique des anguilles'"®

L'animateur présente le théme concept et les sous-thémes a expliquer. Puis il partage un tableau avec
une colonne comportant les savoirs que le groupe posséde et une autre avec les questions qu'il se pose.
L'animateur répartit les participants en sous-groupe ; chacun d’entre eux devant remplir les 2 colonnes
(savoirs et questions). Pendant le travail du groupe, I'animateur aide les participants en les invitant a
argumenter leurs savoirs, et en les confrontant avec des arguments contradictoires ou avec les savoirs
des autres sous-groupes. Lorsque tous les groupes ont pu s’exprimer sur les différents sous-thémes,
I'animateur propose un support d'information qui donne une partie des réponses aux questions posées et
fait une synthese des caractéristiques spécifiques de chaque sous-théme de maniére a sélectionner les
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messages a transmettre. Cette technique permet de rechercher les conceptions et connaissances des
participants et stimule les questions des apprenants.

o Lejeude role"®

Le jeu de rble est une technique d’animation, d’éducation ou de psychothérapie mettant en scéne deux ou
plusieurs personnes souhaitant s’entrainer a I'acquisition de nouvelles compétences. Elle se réalise a
partir de situations réelles. L’avantage de cette méthode est de faciliter une implication forte des
participants dans un contexte proche de la réalité sans les risques. La difficulté majeure est de réussir a
« simplifier la réalité », a la « pédagogiser » sans étre trop réducteur.

4.5. Réaliser une évaluation individuelle de FETP

Cette derniere étape fait partie intégrante de la démarche éducative et a pour but de determiner les
apports de I'éducation thérapeutique sur le patient en termes d’acquisition de compétences d’autosoins et
d’adaptation, de vécu de la maladie chronique au quotidien, d’autodétermination et de capacité d'agir. Elle
n‘aborde pas |'évaluation sous I'angle des résultats biologiques ou cliniques.

4.5.1. Prévoir ’évaluation

L'évaluation individuelle de I'éducation thérapeutique est proposée au minimum a la fin de chaque
offre ETP : initiale, de suivi régulier (ou de renforcement), de suivi approfondi (ou de reprise). Elle est
également proposée a tout moment de la prise en charge si le professionnel de santé le juge nécessaire,
pour s'adapter au rythme du patient et anticiper des difficultés ou si le patient la sollicite.

4.5.2, Intérét

— Mettre en valeur les transformations intervenues chez le patient. L’évaluation permet de faire
le point sur les compeétences acquises par le patient.

— Permettre au patient d’exprimer son point de vue par rapport au processus éducatif et a
son organisation. Le but est de connaitre I'avis du patient sur le contenu et les modalités des
séances ainsi que la place qu'il s'accorde dans la coordination des activités éducatives. C’est
I'occasion de soulever des problémes d'ordre cognitif comme des difficultés de compréhension ou
d’ordre techniqgue comme une durée ou un rythme des séances inadaptés. Cette partie permet de
remettre en question le contenu des séances.

- S’assurer de la pertinence du diagnostic éducatif et de I'acquisition des compétences en
fonction des priorités d’apprentissage. Le diagnostic éducatif et les analyses qui en découlent
ayant été faits a un temps 10, il est probable que les objectifs a atteindre ne soient plus les mémes
au bout de quelques séances. La pertinence des objectifs doit étre réevaluée et de nouvelles
données peuvent étre prise en compte. Ainsi, certains objectifs peuvent avoir été acquis plus
rapidement que d’autres, alors que de nouveaux peuvent venir se greffer aux anciens.
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Permettre au patient d’exprimer son vécu de la maladie chronique, sa maniére de gérer au
quotidien sa maladie. Il faudra analyser I'adaptation du malade a sa maladie et aux changements
dans sa vie quotidienne ainsi que les bénéfices de 'ETP ressentis par le patient. Un bilan sera
dressé sur ses besoins, ses changements entrepris pour améliorer sa vie, son autonomie, sa
perception du risque... Un autre point important sera la gestion de sa pression sociale et
environnementale ainsi que les sentiments et le vécu du patient a propos du soutien des proches.
Il sera important d'estimer I'évolution du bien-étre et de la qualité de vie du patient, en évaluant sa
santé physique (fatigue, douleur, sommeil, etc.), mais aussi psychologique (image corporelle,
estime de soi, sentiments négatifs ou positifs, etc.). D'autres aspects pourront étre abordés en
fonction du patient comme son niveau d'indépendance (activités, vie quotidienne, capacité a
travailler, etc.), ses relations sociales (relations personnelles, soutien social concret, activité
sexuelle), son environnement (ressources, sécurité, loisirs, etc.)...
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5. Les freins a I’éducation thérapeutique''® 7> 118

5.1. Sur les pratiques
La confusion est souvent commise entre I'éducation pour la santé et 'éducation thérapeutique.
Ces deux demarches présentant de nettes différences en termes de méthodologie et d’objectifs.

Le concept d’éducation thérapeutique est parfois faussé, et il n'est pas rare de voir regrouper sous le
terme « éducation thérapeutique », la simple remise de brochures et d'informations. Ces derniéres
pratiques sont souvent conduites par des soignants qui considérent, selon leur expérience, qu'elles sont
suffisantes pour qu’un patient mobilise des compétences et puisse changer ses attitudes vis a vis de sa
maladie.

L’éducation du patient se résume trop souvent a la question "comment informer le patient ?". Or, bien
qu'elle soit nécessaire, notamment pour pouvoir prendre des décisions éclairées en rapport avec sa
santé, elle est rarement suffisante pour changer des comportements de santé. Lorsqu'on est confronté a
une problématique d'éducation du patient, on est trop souvent déja dans I'action (réaliser un dépliant, une
brochure ...) sans avoir eu préalablement une démarche d'analyse. C'est ce qui explique que de
nombreuses démarches restent sans effet (pas d'impact sur la santé et la qualité de vie du patient) parce-
que ce qui est mis en place ne permet pas d'améliorer la problématique.

La diversité de I'approche et le manque de clarté sur le plan de la qualité et de la structuration de
I'éducation thérapeutique représentent aussi des freins a I'ETP.

5.2. Sur le manque de pratique et de formation des soignants concernant 'ETP

Les médecins déléguent trop souvent des séances aux kinésithérapeutes, infirmiers, diététiciennes
et a terme a certains professionnels qui n'ont pas nécessairement d'expérience en matiére de
thérapeutique ou de relation patient-soignant.

De plus, plusieurs études signalent que 'ETP est plus efficace quand elle est assurée par des personnes
ayant regu une formation spécifique dans I'éducation thérapeutique. L'efficience de I'éducation dépend
également de |la qualité des stratégies pédagogiques mises en ceuvre par les éducateurs.

5.3. Sur I'absence de valorisation de I’éducation thérapeutique du patient

La valorisation financiére est possible en fonction des démarches d'autorisation mais
irrégulierement répartie sur le territoire national. Le fonctionnement d'un programme nécessite des
moyens humains et matériels. Le budget comprend les frais de logistique (locaux par exemple), les
documents et outils pédagogiques et la rémunération des médecins, infirmiers et intervenants. En ville,
une rémunération forfaitaire est allouée. A I'hépital, les séances dispensées par les salariés relévent d’'une
tarification a I'activite''® 120,

Vono Jérémy | Faculté de pharmacie | Juin 2014 06

[E) ev-ric-to |




5.4. Sur P'usage que I'on fait actuellement de I’éducation thérapeutique du patient dans le systéme
de santé

Proposée systématiquement dans tous les textes reglementaires et les rapports professionnels (en
particulier ceux qui traitent d'alternatives au régime actuel de la sécurité sociale), I'éducation
thérapeutique du patient pourrait servir a obliger le patient & se conformer aux attentes des prises en
charge. Elle sert de moyen a des finalités de soins qui n'ont parfois rien a voir avec les valeurs de

'éducation thérapeutique du patient (auto-détermination, émancipation, perception d'utilité par les patients
et les soighants).
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Partie Ill : Mise en place d’un programme d’ETP pour des patients
toxicomanes atteints d’une hépatite C chronique. Expérimentation au CH
Esquirol de Limoges

1. Recommandations et législations du traitement des UDIV : De l'exclusion au
pragmatisme '

Les recommandations ont clairement évolué en matiére d'accés aux soins pour les patients
toxicomanes. La prise en charge de I'hépatite C des UDIV, en particulier avec des troubles psychiatriques
associés n'a pas toujours été d’actualité, représentant méme une contre-indication selon certaines
publications et rapports.

Les conférences de Consensus de 1997 et 1999 excluaient les usagers de drogues non sevrés ainsi que
les personnes dépendantes a I'alcool.

En 2002, la conférence de consensus'?' élargit I'indication du traitement « du fait de la grande fréquence
de facteurs de réponse virologique favorable » et recommande une approche plus pragmatique. Méme si
le patient n'est pas totalement abstinent, il peut avoir recours au traitement antiviral. Pour ces patients,
une prise en charge par une équipe pluridisciplinaire devrait étre mise en place avant le traitement. Elle a
pour objectif d'évaluer la stabilité psychologique, relationnelle et sociale (souvent favorisée par un
traitement substitutif) et la nécessité d’une surveillance psychologique, de s'enquérir de I'usage ou non de
psychotropes et d'informer le patient et son entourage. Chez les patients ayant une maladie psychiatrique,
il semble raisonnable de ne proposer un traitement anti-VHC qu'a titre exceptionnel. Chez une personne
stabilisée, I'usage ponctuel de drogue ne s’oppose pas a un traitement.

En mai 2008, 'ANSM publie un référentiel de prise en charge pour les patients UDIV « Evaluation et prise
en charge des troubles psychiatriques chez les patients adultes infectés par le virus de I'hépatite C'? ».

Le programme national de lutte contre les hépatites virales 2009-2012, ainsi que les propositions d'actions
du programme national hepatites virales élaborées en juillet 2005, ont établi 13 recommandations pour les

usagers de drogues visant a renforcer la prévention, la prise en charge pluridisciplinaire et I'accés au
traitement.
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2 Prise en charge des UDIV'®
2.1. Histoire naturelle de I’hépatite C chez les patients UDIV

Les patients UDIV atteints de '’hépatite C sont souvent jeunes, et contaminés depuis peu. lis sont le
plus souvent infectés par le génotype 3a. L’Age moyen est situé a 30 ans. L'atteinte histologique est
minime ou modérée dans 85 % des cas, les lésions sont sévéres dans 8 % des cas, et une cirrhose est
trouvée dans 7 % des cas. On considére que I'hépatite C chronique du toxicomane a un risque d'évoluer
vers |a cirrhose d'environ 5 % en 20 ans.

La contamination a un age jeune représente un élément de bon pronostic au moins a moyen terme. Ce
pronostic favorable doit &tre modulé par un certain nombre de facteurs pronostiques plus défavorables :
tout d’abord sur le plan des génotypes, si le génotype 3a reste souvent majoritaire dans cette population,
on note une augmentation des génotypes 1a et 4 de pronostic moins favorable, notamment dans les
contaminations récentes.

2.2. Spécificités des UDIV
2.2.1. Comportements de consommation de substances psychoactives'®

Il existe trois grands types de comportements de consommation.

- L'usage est caractérisé par la consommation de substances psychoactives n’entrainant ni
complications somatiques ni dommages (on parle d’'usage socialement réglé et de consommation
a risque lorsque la conduite automobile provoque des accidents ou lors de passages a I'acte
agressifs). L’abus (ou usage nocif) est caractérisé par une consommation répétée qui provoque
des dommages dans les domaines somatiques, psychoaffectifs ou sociaux, pour lindividu Iui-
méme ou son environnement sans tenir compte du caractere licite ou illicite.

- La dépendance est, pour sa part, une entité psychopathologique et comportementale, qui marque
fa rupture avec le fonctionnement habituel et banal du sujet. Elle peut alors se définir par un
assujettissement de Pindividu a la prise d'une drogue dont l'interruption provoque un malaise
psychique voire physique, entrainant un syndrome de sevrage (pas toujours) tel qu'il le conduit a
en pérenniser la consommation, malgré les inconvéenients majeurs qui handicapent sa vie. Dans le
processus de révision du DSM (manuel diagnostique et statistique des troubles mentaux), le terme
« dépendance » a été considéré comme une source de confusion majeure avec la « dépendance
physique » qui renvoie aux symptdmes de sevrage et tolérance. Dans le DSM-V, l'abus et la
dependance sont regroupés en une seule catégorie (troubles liés a l'usage des substances
psychoactives).

- Le «craving » est un désir impérieux de drogue, fortement conditionné par une envie quasi
instinctuelle d’en profiter sans délai. Une impulsion tenace qui peut ressurgir des années aprés un
traitement réussi. Sur le plan neurobiologique, il met en jeu les systéemes de récompense
cérébraux, représentés par la voie méso-cortico-limbique.
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2.2.2. Les comorbidités des UDIV'®

Toutes les études comparant la mortalité des usagers de drogue a celle de la population générale
ont mis en évidence une surmortalité importante. Les quatre principales causes de mortalité sont : le

décés par sida, les surdoses, les suicides et les infections par le VIH avec co-infection par le VHB ou le
VHC.

2.2.2.1. Comorbidités psychiatriques

Les usagers de drogue présentent un risque nettement supérieur de troubles psychiatriques. lis ont
davantage de troubles de I'humeur et de troubles anxieux et plus souvent une personnalité antisociale. La
dépression est le facteur de comorbidité le plus important se manifestant chez 6 a 30% des malades
s'injectant des opiacés. Un antécédent de dépression sévere ou de syndrome dépressif sous traitement
est considéré comme une contre-indication a un traitement par l'interféron.

Il est préférable de prendre le temps d’établir un bilan psychiatrique et d'addiction, de stabiliser I'état
psychiatrique avant la mise en route du traitement, et d’installer un suivi pluridisciplinaire, notamment avec
le psychiatre et 'addictologue.

2.2.2.2. Comorbidités sociales

Le milieu de la toxicomanie est, en général, assez précaire, ce qui complique la prise en charge de
ces patients. Les problématiques sociales sont des éléments qui vont aggraver la maladie et font naitre
des difficultés de suivi du patient :

- Désinsertion socioprofessionnelle : perte du travail, perte de la qualification professionnelle...
- Désinsertion sociale : pas de droits sociaux (CMU, assurance maladie, aide au logement...)
- Pas de logement ou précarité de ce dernier

- Eclatement familial

-~ Enfants placés

- Marginalisation

—~  Criminalité

2.2.2.3. Comorbidités somatiques'®®

2.2.2.3.1. Liées au mode de vie du sujet

Les conditions de vie précaires d'une partie des usagers de drogues, l'instabilité affective et parfois
la prostitution, qui n’est pas exclusivement féeminine, favorisent la transmission d’IST.

Une intoxication alcoolique est souvent présente chez les UDIV et constitue un facteur pronostique
péjoratif. Un alcoolisme important (> 80g/j) serait présent chez un tiers des UDIV et entrainerait un
doublement du risque de cirrhose.
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On note aussi fréquemment des affections cutanées (parasitoses cutanées, dermites, mycoses...) et des
lésions bucco-dentaires. La diminution de la sécrétion salivaire induite par les drogues consommeées
favorise la formation de caries. Le retard a la consultation dentaire explique la répétition des infections
bucco-dentaires et la formation d’abcés. Les foyers infectieux dentaires peuvent étre a l'origine de fiévres
inexpliquées et le point de départ d’infections profondes.

La tuberculose, favorisée par le mode de transmission par voie aérienne, la précarité, et
limmunodépression, sont aussi réguliérement retrouvées chez les UDIV.

2.2.2.3.2. Liées a Pinjection intraveineuse

Les comorbidités imputables a l'injection intraveineuse, sont liées aux conditions d’hygiéne et au
matériel utilisé. On retrouve de simples traces de piqures a des abcés disséminés, sclérose veineuse,
périphlébite, phlébite, nécrose voire une septicémie ou des complications infectieuses (endocardites

infectieuses, pathologies pulmonaires, candidoses disséminées, infections cérébrales, infections
ostéoarticulaires, pathologies virales...)

La co-infection par le VIH est fréquente. Cette co-infection entraine une évolution plus fréquente et plus
rapide vers la cirrhose en I'absence de traitement spécifique du VIH par des inhibiteurs de protéase. De
méme la co-infection VHC-VHB est plus fréquente dans la population des UDIV et se caractérise par une
sévérité accrue des lésions histologiques par rapport a l'infection par le VHC seul.

2.2.2.3.3. Comorbidités spécifiques aux femmes

Les grossesses chez les usagéres de drogue imposent une surveillance et un accompagnement
accrue. Dans un grand nombre de cas cette grossesse est le déclic permettant une prise en charge des

troubles addictifs. Il faut cependant noter que les grossesses sont contre-indiquées avec le traitement de
I'hépatite C compte-tenu de la tératogénicité de la ribavirine.

2.2.2.3.4. Autres comorbidités somatiques
- Digestives : diminution de 'appétit, constipation, dénutrition...
- Endocrinologique, gynécologique : aménorrhée, oligoménorrhée, diminution de la libido...
-~ Hématologique : diminution de I'immunité, adénopathie, splénomégalie...

- Rénale : glomérulonéphrites, néphropathies tubulo-interstitielles aigués...

2.3. Modalités du traitement de ’hépatite C : pas de différence pour les toxicomanes'’
2.3.1. Qui traiter ?

La décision d'initier un traitement dépend de plusieurs facteurs : la stabilité mentale du toxicomane,
l'usage ou non de psychotropes, linformation du malade et de son entourage et une surveillance
psychologique éventuelle. La plupart des toxicomanes qui débutent un traitement contre le VHC sont déja
suivi par des équipes de soins. Soit par des médecins généralistes ayant une expérience des problemes
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de toxicomanie, soit par des équipes associant des psychiatres et des infirmieres. Les toxicomanes
recoivent pratiquement tous des produits de substitution aux opiacées. Il en résulte une bien meilleure
observance du traitement, d'autant plus que ces anciens usagers de drogue peuvent étre trés motivés
pour tourner une page dans leur existence et éliminer a la fois le virus et les pratiques de toxicomanie. A
l'inverse, un toxicomane non stabilisé, toujours en période de "défonce", ne doit pas étre traité. Il n'y a que
trés peu de patients devant étre exclus de maniére définitive du traitement. Cependant, il est

indispensable de prendre les mesures appropriées pour que I'état psychiatrique du patient soit stabilisé
avant la mise en route du traitement anti-hépatite C.

2.3.2. Comment traiter ?
2.3.2.1. Prise en charge des comorbidités

Avant l'inclusion dans un protocole thérapeutique, il est indispensable de vérifier les comorbidités
comme la consommation d'alcool continue, une maladie du foie avancée, la consommation de
psychotropes et notamment de benzodiazépines.

2.3.2.2. Prise en charge psychiatrique'?
2.3.2.2.1. Recherche d’éventuels antécédents psychiatriques

Il est recommandé de mener un interrogatoire du patient a la recherche d’antécédents de troubles
psychiatriques (en particulier dépression caractérisée, tentative de suicide, trouble bipolaire). II est
primordial de rechercher un trouble psychiatrique ayant nécessité I'hospitalisation du patient ou une
consultation spécialisée, un traitement par thymorégulateur ou antipsychotique dans I'année écoulée, les
antécédents de manifestations psychiatriques lors d’un traitement antérieur par interféron.

2.3.2.2.2. Evaluation de I’état psychiatrique actuel du patient

En second lieu, il conviendra de réaliser une évaluation de I'état psychiatrique actuel du patient a la
recherche, notamment :

— d'un épisode depressif caractérisé

— d'un risque suicidaire

- d'un trouble bipolaire (alternance de phases d’exaltation et de phases dépressives)
- d’un trouble du comportement (agressivité, impulsivité, irritabilité et hyperémotivité)

- d’un usage a risque actuel de drogues.

2.3.2.2.3. Prise en charge médicamenteuse des patients ayant des facteurs de risque de
troubles psychiatriques avant Pinstauration du traitement anti-hépatite C

Les patients dits a risque sont ceux pour lesquels des troubles psychiatriques actuels ou anciens

ont été identifiées. Chez ces patients, la nécessité d'un traitement par antidépresseur ou par
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antipsychotique avant de débuter le traitement anti-hépatite C doit étre évaluée au cas par cas par le
psychiatre. Il est rappelé que tous les antidépresseurs peuvent induire des virages maniaques de

I'humeur, particuliérement chez les patients bipolaires. La prise en charge de ces patients doit donc
relever d'un avis spécialisé.

2.3.2.3. Prise en charge de la toxicomanie

Un traitement de substitution doit étre systématiquement envisagé si le sevrage n'apparait pas
réalisable. Le traitement de substitution par buprénorphine peut étre prescrit par tout médecin. En
revanche, le traitement de substitution par méthadone doit étre prescrit dans un centre de soins
spécialisés pour toxicomanes ou par tout praticien des établissements publics de santé, avec
renouvellement possible en ville. Les toxicomanes sous traitement de substitution a la méthadone ne
semblent pas avoir de taux de réponse soutenue inférieur. Un traitement de substitution bien prescrit et
bien suivi permet un équilibre de vie qui favorise une bonne observance du traitement de I'hépatite C. Le
traitement du VHC est possible chez les UDIV, a condition qu'ils souhaitent recevoir un traitement et qu'ils
soient capables et désireux de maintenir des rendez-vous thérapeutiques réguliers. Le traitement par
bithérapie et par trithérapie de I'hépatite C est compatible avec un traitement de substitution. Si l'usage de
drogues par voie intraveineuse persiste, malgré la proposition d'un traitement de substitution, il n'y a pas
de contre-indication formelle pour la mise en route d’un traitement d’'une hépatite C chronique.

L'entrée dans les programmes de substitution permet souvent d’obtenir une meilleure prise en charge de
ces patients. Cela permet I'entrée et le maintien dans le systéme de soins d’une majorité de malades « a
problémes » et favorise une réinsertion sociale. La qualité de la relation professionnel de santé/malade
est un élément essentiel de la prise en charge de ces patients pour I'amélioration de I'adhésion et de

'observance au traitement. En général, les études montrent que l'histoire de I'UDIV ne compromet pas
son adhésion au traitement.
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3 Mise en place du programme
3.1. Organisation du programme d’éducation thérapeutique
3.1.1. Le lieu

L'ETP est réalisée au Centre Hospitalier Esquirol de Limoges qui est un établissement public de
santé mentale. Son activité couvre le département de la Haute-Vienne mais certaines filieres de soins ont
des vocations régionales. L’éducation thérapeutique est réalisée au sein du Pdle d'Addictologie en
Limousin (P.A.L) qui prend en charge les populations nécessitant des soins psychiatriques avec un
accompagnement sur le plan addictologique.

Le CSAPA Bobillot est une structure rattachée au centre Hospitalier Esquirol et budgétisée par I'ARS.
Située au centre-ville de Limoges, elle offre une accessibilité aux soins psychiatriques spécifiques en
addictologie avec une situation géographique facilitant la venue des UDIV. La famille peut aussi y étre
accueillie dans le cadre de la prise en charge ou de 'ETP. C’est un lieu stratégique de prise en charge
pour réaliser une ETP car les patients connaissent souvent la structure et les equipes médicales
soignantes, sociales et éducatives. La relation soignant-soigné y est présente avec un climat de confiance
facilité.

3.1.2. Les acteurs
3.1.2.1. Le médecin hospitalier

Il s’agit du médecin psychiatre addictologue du centre qui prend en charge les patients depuis leurs
hospitalisations. [l fait le lien avec le médecin traitant du patient. C'est aussi lui qui sélectionne les
patients.

3.1.2.2. Le pharmacien

[l est 'animateur au cceur de I'atelier relatif au traitement médicamenteux. Il est garant de la qualité
des connaissances pharmacologiques et pharmaceutiques transmises. N'appartenant pas a l'unité de
soins, sa neutralité et son objectivité sont autant de facteurs favorisant la confiance des patients.

3.1.2.3. L’infirmier

Présent a chaque séance, il est le garant du cadre thérapeutique et assure la régulation du groupe.
Il connait I'histoire des patients et peut y faire référence si nécessaire. Il peut avoir une influence sur la
démarche thérapeutique en fonction de I'attitude du patient dans I'atelier. Le réle propre de l'infirmier dans
le domaine de 'ETP est défini dans le référentiel d’activité'?® qui liste les actes suivants : « [...] Information
et éducation de la personne, de son entourage et d'un groupe de personnes, création et organisation de
conditions nécessaires a la dynamique du groupe ; animation de séances éducatives et d’actions de
prévention ; transmission de connaissances aux personnes a propos de leur santé [...] ».
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3.1.2.4. Le diététicien

Une séance est prévue avec le diététicien pour gérer I'alimentation durant le traitement. Les patients

apprendront & composer leurs menus en fonction de leurs effets indésirables (nausées, vomissements,
dysgueusie, perte de poids...).

3.1.2.5. Les patients

Le patient doit étre informé de I'existence d'un programme d'ETP et des régles qui lui permettent
cette démarche. Selon sa personnalité, il peut étre plus ou moins enclin a rentrer dans un programme et
cela quelque soit le degré de sévérité de sa maladie ou l'intérét de recourir a cette démarche. Certains
souhaitent y recourir rapidement, ne serait-ce que pour calmer leur angoisse. D'autres la refuseront,
préférant leur propre ressource de résistance. Il est donc indispensable de présenter le programme d'ETP
et son fonctionnement au patient, dés le démarrage de sa prise en charge, comme un accélérateur de
chances de guérison. Le patient entrera d’autant plus volontiers dans la démarche qu'il connaitra les
personnes en charge du programme et que les contraintes seront allégées.

3.1.2.5.1. Recrutement des patients'?®
Il existe 2 sources de recrutements de patients :
1. D’orientations hospitaliéres

o CH Esquirol :

= Toutes les unités de soins hospitaliéres, le P.A.L, I'unité d’hospitalisation des
traitements des addictions, I'unité d’hospitalisation d’'alcoologie, I'unité de soin
de suite et de réadaptation

= | es suivis ambulatoires : suivis médicaux psychiatriques

*» CSAPA: Centre de soins, d’Accompagnement et de Prévention en
Addictologie™°

Les CSAPA sont des structures résultant du regroupement des lieux d'accueil spécialisés pour 'alcool
(Centre de Cure en Ambulatoire en Alcoologie) et les drogues illicites (Centre de Soins Spécialisés aux
Toxicomanes). Leurs créations résultent du plan gouvernemental 2007-2011 sur la prise en charge et la
prévention des addictions. Le CSAPA a vocation a apporter une prise en charge pluridisciplinaire et
conceptuelle sur les conduites addictives, quel qu’'en soit 'objet. Les CSAPA sont des centres médico-
sociaux, qui peuvent étre gérés par des établissements publics de santé (hopitaux) ou par des

associations régies par la loi du 1er Juillet 1901, sous condition de I'obtention d’un conventionnement du
ministére de la santé.

» ELSA : Equipe de Liaison et de Soins en Addictologie'"

I'ELSA est une équipe pluridisciplinaire composée d'un médecin addictologue, d'un médecin
infectiologue, de psychologues, d'une assistante sociale, d'infirmiers, d'une infirmiére coordinatrice et
d'une secrétaire. Elle prend en charge les personnes ayant un probléme de consommation excessive,
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d'usage nocif ou de dépendance a diverses substances psycho-actives. L'équipe sensibilise également
les personnels de santé a ce type de pathologies. L'ELSA coopére avec tous les partenaires intra et extra-
hospitaliers engagés dans la prise en charge du patient VIH et/ou addictif tant au niveau du soin que de la
prévention.

* ACT : Appartement de Coordination Thérapeutique

Les ACT proposent un suivi médico-social a des personnes atteintes de pathologies chroniques
invalidantes en situation de fragilité psychologique et sociale. Les objectifs sont de favoriser la poursuite
d'une démarche de soins, d'accompagner les personnes au quotidien dans toutes les démarches visant a
favoriser leur réinsertion et leur autonomie et de préparer I'accés a un logement autonome et/ou adapté.

o CHRU

= Tous les services du CHRU (plus particulierement le service de Gastro-
entérologie)

= | a Fédération des Hépatites

2. D’orientations extra-hospitaliéres
o Meédecins généralistes
o Associations
= AIDES:

AIDES est la premiére association frangaise de lutte contre le VIH/sida et les hépatites virales en France
et I'une des plus importantes au niveau européen. AIDES est aujourd'hui présente dans plus de 70 villes
francaises et s'engage a respecter l'identité culturelle, la sexualité, le mode de vie, les appartenances
ideologiques et les choix thérapeutiques de chacun.

=  CAARUD : Centres d’Accueil et d’Accompagnement a la Reéduction des
risques pour Usagers de Drogues

Les CAARUD regroupent les divers dispositifs de réduction des risques, anciennement gérés par les
boutiques, bus et programmes d'échange de seringues. Les services sont financés par I'Assurance
Maladie et portés soit par des associations, soit par des établissements publics de santé, pouvant par
ailleurs, gérer des CSAPA. Un CAARUD s’adresse a des personnes qui ne sont pas engagées dans une
démarche de soins ou a celles dont les modes de consommation ou les drogues consommeées exposent a
des risques majeurs (infections, notamment hépatite C, VIH, accidents, etc.). Une attention particuliere est
portée aux usagers les plus marginalisés.
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3.2. Coordination du programme

Afin de coordonner les interventions, des « débriefings » se tiennent a la fin de chaque séance (ou
a un moment ultérieur si tous les professionnels ne sont pas présents) pour réajuster le programme et les
sessions. Chaque professionnel intervenant dans PETP doit pouvoir prendre connaissance des
informations et les enrichir dans le but de favoriser la continuité des soins. Un retour au médecin
psychiatre est systématiquement effectué pour chaque situation le nécessitant.

Dans cet intérét, un dossier éducatif permet d’assurer la tragabilité de I'ETP et le suivi du patient au cours
de son éducation. Il facilite la transmission et le partage des informations entre les soignants et améliore
la coordination pédagogique. Il consigne les activités de 'ETP, les acquis du patient et les actions restant
a mener. D'usage collectif, il s'agit d'un document de lecture rapide, pratique et compréhensible par tous.

Le dossier éducatif comprend :
— Lafiche de consentement éclairé du patient (Annexe 1)

- Lafiche « Hépatite » de renseignement administratif du patient qui précise ses coordonnées, sa
situation sociale et familiale... (Annexe 2)

- Le contrat éducatif (Annexe 3)

- La fiche de recueil commun sur les addictions et les prises en charge « RECAP » (Annexe 4)
~ Les fiches de synthése post séance éducative (Annexe 5)

~ La fiche de synthése du diagnostic éducatif initial et actualisé

- Les objectifs de réajustement, les reprises éducatives consécutives aux problémes du patient et
les incidents

- Les documents d’évaluation de I'éducation thérapeutique individuelle. Vrai/Faux test (Annexe 14)

- Les coordonnées du soignant qui occupe la fonction de coordination et des professionnels
intervenants

—~  L.e suivi médical

3.3. Planification des séances d’ETP du patient toxicomane atteint du VHC
Le programme d’ETP s’articule autour des quatre étapes :
— Elaborer le diagnostic éducatif
— Définir un programme personnalisé d’'ETP avec priorités d’apprentissage

- Planifier et mettre en ceuvre les séances d'ETP individuelle ou collective, ou en
alternance

— Reéaliser une évaluation des compétences acquises, du déroulement du programme
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Une réunion préparatoire d'une heure en présence du médecin, de l'infirmier et du pharmacien permet la
présentation des dossiers des patients et de leur traitement. Un calendrier des ateliers est etabli :

Séance n°1

Séance n®2 :

Séance n°3

Séance n’4 :

Séance n°5
Séance n°6

Séance n°7

Séance n°8 :

Séance n°9

: LLa rencontre

Elaboration du diagnostic éducatif

: La maladie

Gestion de mon traitement au quotidien

: Apprendre a gérer les effets indésirables liés aux médicaments
: Gérer mon alimentation durant le traitement

: Savoir interpréter mes bilans biologiques

Savoir évaluer mes consommations de produits psychoactifs licites ou illicites

: Evaluation individuelle & la fin du parcours d'ETP

Au début de chaque séance, les patients sont invités a récapituler la séance précédente. Ceci permet de

les aider & mémoriser en répétant et en reformulant. C’est aussi un moyen pour déceler les erreurs de
compréhension ou d'oublis majeurs.
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3.3.1. Séance n°1 : La rencontre'

Discussion : La premiére rencontre est un entretien individuel. La fiche de recueil commun sur les
addictions et les prises en charge (Annexe 4) permet de connaitre la situation socio-professionnelle du
patient (travail, niveau d'éfude, logement, entourage...) ainsi que ses habitudes de consommations de
drogues illicites (types de produits consommeés, fréquence de consommation, polyconsommation, partage
du matériel d'injection...). La fiche Hépatite (Annexe 2) fait le point sur la maladie (génotype, co-infection,
bilan thérapeutique) et le traitement du patient (médicaments, nombre de traitements antérieurs contre le
VHC). La fiche de synthése de séance éducative (Annexe 5) balaie I'ensemble des informations utiles
analysées au cours de la séance. Ce document permet la transmission des informations a I'équipe. La
présence d'un proche peut étre souhaitée, puisqu’il peut étre impliqué, notamment au cours du traitement.
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3.3.2. Séance n°2 : Elaboration du diagnostic éducatif et du contrat d’éducation

Discussion : Le diagnostic éducatif est établi au cours d'un entretien individuel réalisé par l'infirmiére ou
le pharmacien. Il est évolutif et progressif et pourra étre réévalué en cas de besoin. Les entretiens sont
semi-directifs et un guide sous forme de questions est utilisé pour I'entretien avec le patient (Annexe 6).
Le tableau de suivi des compétences (Annexe 7) montre au patient les objectifs qu’il devra acquérir a
Iissu de 'ETP. A lissue de la séance, l'infirmiére formule avec le patient les compétences a acquérir et
les objectifs au regard de son projet. L'engagement du patient et des professionnels dans la démarche
éducative peut étre formalisé par un contrat éducatif (Annexe 3) signé et daté qui n’est pas confidentiel et
se partage avec I'équipe par I'intermédiaire du dossier du patient.
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3.3.3. Séance n°3 : La maladie

Discussion : L’animation utilisée pour cet atelier, est le jeu des anguilles. Le médecin répartit les
participants en sous-groupe ; chacun d'entre eux devant remplir les 2 colonnes (savoirs et questions).
Pendant le travail du groupe, I'animateur aide les participants en les invitant a argumenter leurs savoirs, et
en les confrontant avec des arguments contradictoires ou avec les savoirs des autres sous-groupes.
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3.3.4. Séance n°4 : Gestion de mon traitement au quotidien

3.3.4.1. Présentation

Cet atelier est animé sur un mode pédagogique plus classique a type d’enseignement frontal avec
cependant le souci d'étre interactif et de faire participer les patients, & I'aide d'un portfolio® créé pour
cette séance. C'est un support d’apprentissage favorisant l'interactivité entre I'éducateur et le patient. Il
permet a chaque patient d’identifier ses propres solutions et ressources et de renforcer ses compétences
pour répondre au mieux a son hépatite chronique. Certaines parties sont proposées par le pharmacien en
fonction des besoins spécifiques du patient. De ce fait, toutes n’ont pas vocation a étre discutées avec
chaque patient. Le pharmacien doit guider le patient dans ces réponses et dans les ressources dont il
dispose. Il serait contreproductif de lui donner directement la réponse. Chaque théme du portfolio est
résume par des sous-parties « messages clefs » qui seront expliquées par le pharmacien et permettront
de ne rien omettre. Le portfolio rempli a la fin de la séance sera remis au patient.

L'infirmier a un rdle plus pratique durant la séance. || montre par exemple au patient comment pratiquer
une injection et organiser un pilulier correctement.
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3.3.4.2. Le portfolio® « Mon traitement au quotidien »

A. Le traitement

Comment vous orgamsez vous: pour tenir toute la urée du trai ement’?
‘Comment et pourquoi avez vous pris la decnslon de commencer Ie traltement ?
Quels sont pour vous les bénéfices du traltement ’? '

Quels sont les ObJeCtIfS de VOtre traltement ’7

0.0 00

Ressources :

o Est-ce que je connais ? .
= L'objectif pnnmpal de mon traltement
» la composmon de mon tra:tement S
3 - Le nom de specnaitte et I indication de

L antlprotease P

 ->" Le jOJr d’ lnjechon de mon antlwral‘
'Les l‘

Dlscuter avec mon entourage (ar i
Venirala prochame Consu_lta tlon
- Contacter une assomatlo |

‘moi .

Falre le pomt regullerement avec m01 méme .
~» De maniére hebdomadalre mensuelle -

Tenir un Joumal de bord :
Constrwre une relation de conflance av

les profession

,,:f:AntICIperﬂet gerer len
- _ peuvent avoir des reper
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B. Dosage du traitement

o Cela vous arrive-t-i d'hésiter 4 propos de la dose & prendre ?

Ressources

o SiJestime devoir modifier la dose, & qui"'puis"-je:m'eid‘res‘s"ér .

o Suns—Je en capaCIte de comprendre et d mterpreter mes resultats
d analyse blologlque " S

Messages clefs

: ‘La reussﬁe du traltement dépend de la regularlte des pnses du respect”des
: doses et des lntervalles prescnts.

o line faut en aucun cas modn‘rer Ies )S€
. d abord au medecm En cas d effets i
pourr:
;adap
. traltements assomes

es :ned|caments sans en referer |
e ortants, le médecin
: m“dlcaments sont
n en fonction du poids et des

o Les gelu!es de lant1v1ral (COPEGUS@ ou REBETOL@) sont‘admm‘lstrees -~
' quotldlennement par vme orale en de JX prises (matin et o"‘ ) au moment des |

- repas Sil antmral est pns !om d,un re pas ou‘lrregullerement son,actlon sera
redunte - - ’

‘ o Les compnmes de INCIVO® et les gelules de VICTRE IS® dotvent etre
o fadmlnlstres durcnt le repas. o -

»Les pnses d antmral sont a espacer de 12 heuresf Ies mjectlons d mterferon
nt tous les 7 jours et les pr:ses d'anti- -protéase sont a espace '
conformément aux recommandatlons du médecin.
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C. Injection de I'interféron

o Quelle dose vous a ete prescnte ?

o Pouvez vous décrire Ies gestes a effectuer pour la preparafo"n et pour
¥ lnjectlon ? : ' .

o} Quelles sont Ies regles d hyglene a respecter 7

0o Ou allez- vous falre Ies |nJect|ons '?

o Savez vous qUOI falre qu1 contacter en cas de probleme '7

Ressources :

ur les pre‘mleres lnjec’nons qur leIS-je demander de I a!de 2.

Outil a remettre au patlent

5 Descrlpt:fdu plan d m]ectlon (Annexe n°1

Messages clefs

ar les 48 heur

Une solu’non d interféron trouble ou présentant des particules n'est plus
utilisable : elle d0|t étre jetée

Vono Jérémy | Faculté de pharmacie | Juin 2014

115



D. Gestion du matériel d’injection usagé

o O Jetez~vous votre materlel d’ mjecnon aprés I lnjec’uon d mterferon ’?

o Pourqum ?

Ressources

[o) Se renselgner aupres de mon medecm de Imfrn*nere de Ia pharmacne pour
savmr ou obtenir un recuperateur pour mon dISpOSI fd njectton '

s approwsnonner en reouperateur neuf avant qu |l ne sont piem.

. o Le vn'us de lhepatlte C reste contamlnant plus1eurs heure

un recuperateur est le plus sur moyen de placer votre dlsposmf d mjec’non hors
. de portee de vos proches ou d une ersonne qut mampule ies poubelles._ L

|njectlon defectueux I| ne fautfjama
: iter les ccxdents)
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E. Gestion de I'oubli du traitement

Q

Quelles sont les difficultés liées a la prise du traitement ?

Quand faites-vous votre injection d’interféron ? Quand prenez—vous votre antlwral et
en cas de trithérapie, votre anti- protease ?

,Quelle est la dernlere fois ou vous avez oubhe de prendre vos medlcaments ?

Ressources & stratégies pour ne pas oublier de prendre mon traitement

O

©

- lnterferon Faire I lnjec’non sile r
, ,prevue et falre‘l’injeotion sui\'/
medecm traltan pour lur demander la condmte a tenlr

_prendre I ‘antiviral pendant Ie petit dejeuner etle dlner)

“Utiliser un aide mémoire :

- .un Journal de bord | pour noter les pnses
un « semannler » (plluher pour la semalne)
) \It ou les medlcaments placés en évidence

dentifier ou creer des routlnes quo’ndlennes correspondant aux horasres de. prlse (ex:

ou 2 doses de medrcaments sur moi au cas je ne rentre pas chez mou:

Que faire en cas d’oubli ?

2! lheure normale Ne prenez pas une

'st |nfeneur a 487heures par rapport al heure

Antlprotease '
INCIVO® ;

= Pourune admmrstratlon deux fors parjour cen cas d oubh d’ une dose

la dose prescrrte d INCIVO® avec de ia nourrlture
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Antlvrral Prendre votre dose oubiree dés q ' possmle au cours de {a meme journee ,
, (avec un repas) et prenez. la dosesu_lvant

o double dose pour oompenser la dos que vous avez oubhee de prendre Siun Jour -
__entier a ete oubhe demandez lzav;s du medecm.

au our prevu lnmalemen’r Au dela prevenlr votre -

S

o INCIVO® dans les 6 heures qur suivent I'horaire de la prise habltuelle les .




F. Déplacement

Comment—vous orgamsez—vous avec votre traltement lorsque vous n etes pas
chez vous ? : : :

o Partez-vous parfois en vacances ou en week-end ? :

Ressources:

l urgence. ,
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G. Traitement et vie sexuelle

o Quelles methodes

o Le traitement peut provoque une balsse du desnr sexuel En parlez vous
~ avec votre partenalre ? - - ‘

de con raceptlon utilisez-vous ? Et votre partenaire ?

Ressources

o Pour gerer les repercussuons du traltement sur ma' sexuallte ‘je peux:

‘M assurer que mon/ma conjomt(e) comprend llmportance de la

Avoir des preservatlfs et du gel Iubrlf ant a dlsposmon

contraceptlon }Cel

-Cl est-elle acceptee ? et vous l acceptez vous 2.
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3.3.5. Séance n°5 : Apprendre a gérer les effets indésirables liés aux médicaments

Intervenants

Durée de la séance 2h00

Méthode

Entretien collectif (8 a 10 personnes
maximum)

3.3.5.1. Ronde des décisions : utilisation des cartes de Barrows'*

3.3.5.1.1. Présentation

Cet outil a été créé par mes soins pour ce projet d'ETP a Esquirol. Pour des questions pratiques,
les études de cas et la liste des choix sont présentés sur des diapositives PowerPoint. Certaines
propositions sont pertinentes, d’autres sans effet, et d'autres aggravent la situation. Chacune d’entre elles
est reliée a une autre diapositive qui explique la conséquence qu'impliquerait ce choix. Les patients
pourront confronter leurs idées sur les meilleures solutions a adopter. L'animateur commente les travaux
de groupe et effectue la synthése finale en reprenant les messages clefs.

Le pharmacien ne doit pas indiquer si le choix du patient est correct ou non. Il s'agit d'aider le patient a
évoquer les conséquences de ses choix.

3.3.5.1.2. Support
A. Je me sens faible et fatigué(e), le moindre effort me colte...

Exposé du cas: Mario est traitt depuis peu par une trithérapie (COPEGUS®, VICTRELIS®,
VIRAFERON-PEG®). |l vit seul et sans enfant. Il est ouvrier et son travail est trés physique. Le lendemain
de ses injections d’interféron, Mario ressent une grande fatigue qui peut parfois durer plusieurs jours.
C'est le matin au lever que cette fatigue se ressent le plus. Et il a méme I'impression que cette fatigue

s’est installée tous les jours et il n'a plus de goQt a rien. Que peut faire Mario pour lutter contre la
fatigue ?
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| Les effets du choix n°1 :
| « pratiquer mes injections en
| finde semaine»

Liste des choix :
1. pratiquer ses injections en fin de semaine'®
2. s'allonger 20 minutes sur son canapé apres son injec’[ion134
3. |utter contre la fatigue en buvant des excitants comme du café ou du the™
4. demander un mi-temps thérapeutique le temps du traitement'
5 se faire livrer ses courses car il n’a pas le courage d'aller les faire'
6. aller a la mairie pour obtenir des aides pour le ménage™’
7. prendre un Doliprane®'®
8. faire une cure de vitamines'
9. ne pas négliger le petit-déjeuner'
10. consommer des vitamines dans des jus d’orange ou de pamplemousse

Cartes conséquence :

.;,«.:'__Ex‘emp‘fe‘ de conséquence | | Exemple de conséquence Exemple de coné’é’qu

- négative

 positive

Les effets du choix n°7.
_« prendre un doliprane® »

Messages clefs :
» A la maison

- |l faut garder un rythme normal de sommeil et ne pas hésiter a prendre le temps de se relaxer en
rentrant d'une journée de travail. Par exemple, le fait de s'allonger un quart d'heure sur son canapé peut
permettre de récupérer un petit peu.

- Si la personne vit seule, la prise en charge d'une aide ménageére peut lui étre accordée selon l'intensité
des effets du traitement. |l devra faire la démarche vers les services sociaux de son département ou de sa
mairie.

- Si la personne n'a pas le courage de faire les courses, elle peut opter pour la livraison a domicile
(gratuite dans certains cas). Cette solution permettra de se faire livrer les éléments lourds et de ne pas
monter les étages.

- En cas de difficultés pour préparer a manger, les plats tout préts peuvent étre envisagés car il est tres
important de ne pas sauter de repas.
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i

Von

- Ne pas hésiter a faire participer toute la famille aux taches quotidiennes et leur expliquer que vous serez
fatigué le temps du traitement et que leur aide est précieuse.

* Au travail

- En cas de fatigue trop conséquente pour travailler & plein temps, un mi-temps thérapeutique pourrait
convenir, sa durée maximale est de 12 mois.

* Les repas

- |l ne faut pas hésiter a consommer des vitamines et des minéraux pour leur apport énergétique. On les
retrouve dans les crudités, les légumes verts cuits (frais, surgelés ou en boite) et les fruits secs. Au moins
un produit laitier par repas est nécessaire pour l'apport en calcium et phosphore, ainsi que les sucres
lents qui sont trés énergétiques. Ces derniers sont retrouveés dans le pain, les biscottes, les céréales, les
pates, le riz, les légumes secs et les pommes de terre.
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B. J’ai des pertes de mémoire affreuses...

Exposé du cas : Jean est traité par une trithérapie depuis 3 mois. Mais depuis quelques semaines, il se
rend compte qu'il a des pertes de mémoire et de vigilance. Il y a une semaine, il a oublié¢ son rendez-vous
chez le médecin. Ce dernier lui a méme déconseillé de se déplacer en voiture a cause de ses troubles de

concentration. Que peut faire Jean pour gérer et anticiper ses pertes de mémoire et de vigilance ?

Liste des choix :

aller acheter des post'it'’

mettre une alarme sur son téléphone portable'
manger du poisson la veille'’

boire des boissons énergisantes'’

demander a ses parents de I'y emmener'

se déplacer en vélo'™’

oo e wN =

Cartes conséquence :

Exemple de Consequence; = Exemple de consequenc -

' Exemple de consequence‘5 '
posmve

neganve

Les éffets du'Chdix n°‘1‘: -

‘ « aller achetér des postit»

' Les effets du choixn®6:

‘ffZBIen que le poisso
' bon pour entret ni

Messages clefs :

- Les pertes de mémoire et les troubles de la vigilance sont des effets indésirables fréquents de
linterféron. S'assurer réguliérement de ses capacités physiques & conduire est donc indispensable.

- Pour pallier aux problémes de mémoire, il est utile d’avoir un carnet a portée de main afin de noter
immédiatement les choses importantes quand on y pense. Par contre, il ne faut pas oublier de le consulter
de temps en temps ! Les post-its collés judicieusement sont aussi trés efficaces. Il existe d'autres idées
comme les alertes sonores sur le téléphone portable pour des notes ou des dates a retenir.
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C. J'ai de la fiévre, mal a la téte et des courbatures...

Exposé du cas: Aldo commence tout juste sa trithérapie. Il a une cirrhose induite par le virus de

I'hépatite C. Chaque semaine, son injection d'interféron est un calvaire : & chaque fois, il a de la fievre
des maux de téte et des courbatures. Il ne peut rien faire du week-end et hésite méme & arréter le

traitement si cela ne cesse pas. Vendredi est le jour de sa prochaine injection : que peut faire Aldo pour
diminuer ce symptéme ?

Liste des choix :
1. boire beaucoup d’eau’®
2. pratiquer du sport malgré les douleurs musculaires

3. prendre du paracétamol, mais pas plus de 500 mg car la notice indique que c’est toxique pour le
foie™’

4. prendre du paracétamol avant méme l'injection et & raison de 1 gramme toutes les 6 heures si
besoin’?

5. prendre de l'buproféne’

Cartes conséquence :

Exemp!e de: consequenco Exemple de consequence

Exemple de consequenoe o
posmve L : ;

Jtre o

Les effets du ch0|x n‘;52

Leé éffeté du “choix’h‘fS .
prendre de I Ibuprofene o

, Les effets du chonx n 4

|« prendre du paracetamol
gavantr 'meme mjectlon et

Messages clefs :

* Les douleurs musculaires

- Boire beaucoup de liquides (eau, infusions et boissons sucrées) permettra d'éliminer les
toxines qui s'accumulent dans les muscles et de diminuer la douleur.

L'activité physique est aussi un bon moyen d'éviter les douleurs musculaires et d’améliorer

'endormissement et la qualité du sommeil.

» Fievre et courbatures

La prise de paracétamol se fera au moment de l'injection, puis & nouveau si le besoin s'en fait
sentir.

Le paracétamol pourra étre pris a la dose maximale de 3 g par jour. Cette dose de paracétamol
n‘aura pas de conséquence sur le foie, malgré les contre-indications alarmantes de la notice
d'utilisation.

Si la fiévre et les douleurs persistent, en l'absence de cirrhose, un anti-inflammatoire
(ibuproféne...) pourra remplacer ponctuellement le paracétamol avec I'accord du médecin.
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D. Je n'ai pas faim, j'ai des nausées et je n'arrive pas a manger...

Exposé du cas : Michéle vient de débuter son deuxiéme traitement par trithérapie. Elle avait interrompu
le premier & cause d'effets indésirables gastro-intestinaux qu’elle n’avait pas réussi a gérer. Elle a souvent
un gout meétallique qui lui coupe I'appétit. Depuis qu’elle a débuté le second traitement eile a perdu 5 kg.
Elle ne pése plus que 40 kg. Son médecin voudrait qu’elle reprenne rapidement du poids et lui a prescrit
des compléments alimentaires hyperprotéinés. Cependant, elle ne parvient pas a avoir d’appétit et

n‘arrive pas a manger. Que conseilleriez-vous a Michele de manger pour lutter contre son manque
d’appétit ?

Liste des choix :

1. un repas froid comme des carottes rapées et une tranche de roti froid'®
un plat cuisiné épice™’

une soupe de potiron'*®

une tisane a base d’anis étoilé, de bardane ou de fenouil avant le repas
un seul repas mais trés riche (choucroute, raclette...)'’

un seul mais gros repas dans la journee

de faire plusieurs petits repas dans la journée™’

de prendre un lyoc Vogalib® 15 minutes avant le repas

9. de méacher des chewing-gum pour atténuer le goGt métallique®’

NSO R LN

Cartes conséquence :

Exemple de consequence - ; Exemple de conse ’uence--'--;,

[Exemple de conséquence |
posmve S ' negah' e : e

Les effets du‘:y‘ohoi‘x n°t: . Les effets du choux n
«un ,repas frord comme des «un seul repas (f. ) rlche »

Les effets du ch0|x n°7 .
;:_« de faire plusieurs petut repas_

e de repas avec de

Messages clefs :

Ces effets indésirables sont retrouvés dans 20 a 30 % des cas et sont liés & la ribavirine

s
peuvent facilement disparaitre sous traitement anti-vomitif. Le manque d'appétit peut entrainer une

perte de poids et chez les personnes maigres des compléments alimentaires seront necessaires.
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Des reflux gastriques ou des maux d'estomac peuvent apparaitre. Le médecin pourra alors
prescrire des anti-sécrétoires.

Pour limiter I'amaigrissement, il faut favoriser les repas équilibrés avec des aliments qui font envie
et un fractionnement des repas en 3 ou 4 collations par jour peut-étre conseillé.

Si les odeurs alimentaires génent, il faut privilégier les repas froids ainsi que les aliments liquides,
plus faciles & avaler et moins écceurants (soupes, yaourts liquides...).

La prise de ribavirine entraine souvent une sensation de goGt meétallique qui peut couper ['appétit

et avoir pour conséquence un amaigrissement. Pour atténuer ce godt, il est conseillé de macher
des chewing-gums au menthol ou de consommer des fruits.
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E. Parfois je suis constipé, parfois j'ai la diarrhée...

Exposé du cas : Depuis une semaine, Bruno alterne des épisodes de diarrhée et de constipation. Son

médecin I'a prévenu que son traitement pour I'hépatite C pouvait occasionner des troubles digestifs. Ce
matin, il a la diarrhée. Que peut-il faire?

Liste des choix :

G ownN-~

Manger des féculents comme du riz, des pommes de terre et des pates et de la viande blanche'®
Consommer beaucoup de fruits et Iégumes car c'est riche en vitamines'®
Limiter les produits laitiers'®

Boire du coca® dégazéifié'®®
Prendre 1 comprimé d'IMODIUM® aprés chaque selle liquide'®

Cartes conséquence :

Exemp!e de conoequence Exemple de consequence

Exemple de consequence i

neutr

. pos ’uve : neJattve

Les effetsdumonx h5 - = Les effets du choix n
| «prendre 1 comprimé = « bozre du coca® degazel ie
‘ fd’lMODlUM@ apres chaque | | »

| Les eﬁets du ch01x n2:
nsommer des fruits et
mes car c'est rlc,heﬁ en

Messages clefs' :

Eviter les aliments pouvant causer de la diarrhée

Réduire temporairement la consommation de fibres alimentaires (céréales a grains entiers
legumes crus

et fruits)
Limiter les produits laitiers

L’hydratation est essentielle. Une solution de réhydratation peut étre recommandeée. Il existe

plusieurs formulations mais un patient peut en confectionner une a base de jus d'orange (360 mi),
de sel (2,5 ml) et de 600 mL d’eau bouillie refroidie
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Un mois plus tard, le phénomeéne s’est inversé et Bruno est constipé. Que lui conseilleriez-vous ?

Liste des choix :

privilégier les légumes et des fibres'®
boire beaucoup d’eau'®

faire de I'exercice physique'®
se présenter a la selle a heure fixe®

LasiE i A

Cartes conséquence :

Exemple de consequence : v Exempie de conséquence

posmve : posmve

\‘ es,effets\:\ , vn1

E%emple de (‘onqequenoe

Les effets du choix ni2: Les e has

f« boire beauc up d’

.« faire

Messages clefs :

Consommer des aliments riches en fibres (fruits et légumes, céréales complétes, etc.)
- Boire beaucoup d’eau (1 a 2 litres par jour)

- Faire de I'exercice si possible

—~ Se présenter a la selle de maniére habituelle
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F. J'ai la peau et la bouche séches et les yeux qui piquent

Etude du cas : Anne-Cécile est traitee par bithérapie depuis plus 2 molis. Depuis peu, elle ressent des
picotements et des tiraillements de la peau. Elle se gratte tout le long de la journée en particulier sur les
jambes. Elle a l'impression que le traitement empire son psoriasis. De plus, le traitement lui asséche les
yeux et la bouche ce qui lui occasionne des aphtes. Anne-Cécile décide de traiter son probléeme de
peau par des produits dermatologiques. Quels sont les bons choix ?

Liste des choix:

1. le baume Atoderm Bioderma®140

2. le lait corporel SVR®140

3. 'huile de douche La Roche Posay®140
4. le savon surgras Roge Cavailles®140
5. le gel douche Tahiti®140

6. du savon de Marseille

7

une créme a base de cortisone qui lui reste de sa précédente crise de psoriasis140

Cartes conséquence :

Exemple de conséquence
négative
Leseffetsduchoixn7:
une créme a base de cortisone
: ff’qu_l'IUi‘reste de sa precédente
crise de psoriasis » - "

| Exemple de’c’onséqu‘en’ce = f’Exemple,de’:cgnséquénce &
1 . positive S seitiv

‘positiv

| Losottets duchont:
« le baume Atoderm
| Bioderma®»

Les effets du choix n°3
| « Ihuile de Douche La Roch

Messages clefs :

— La sécheresse de la peau associée & une sécheresse de la muqueuse de la bouche et des yeux
est retrouvée dans 30 % des cas. Un traitement par interféron peut aggraver un psoriasis.
donc nécessaire que ce dernier soit contrélé avant le début du traitement.

— La sécheresse de la peau est a

I} est

tténuée par I'utilisation de crémes ou baumes a appliquer aprés la
douche (par exemple : Lipikar La Roche Posay®, Atoderm PP Bioderma®, Trixera Avéne®,
Xémose Uriage®...). Il est conseillé de se laver avec un savon doux surgras ou avec de 'huile
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lavante en se séchant doucement par tapotement.

La sécheresse de la bouche peut aboutir a des lésions (problémes dentaires, gingivites, aphtes,
plaques blanches) qui nécessiteront un traitement par bains de bouche (Eludril®...). Avant de
commencer un traitement, un bilan dentaire est nécessaire.

Pour éviter la sensation d'ceil sec, il est possible de se rincer les yeux souvent avec du sérum
physiologique. Le sérum physiologique stérile existe en dosettes et peut se transporter partout
(dans la poche, dans le sac...).

Un prurit peut aussi apparaitre chez un tiers des patients traités. Ce prurit est lié plus
particuliérement a la ribavirine et parfois a linterféron. Il peut s'accompagner d'un eczéma ou
d'une éruption de boutons et d’'un rash cutané. Le prurit peut étre provoqué par une mauvaise
évacuation de la bile avec accumulation au niveau du foie. Ces acides biliaires induisent la
libération d'histamine dans le corps ce qui donne cette sensation de démangeaisons.
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G. Je perds mes cheveux...

Exposé du cas: Noémie a remarqué qu'elle perdait ses cheveux depuis le début de son traitement.
Méme si elle sait que cela ne perdurera pas, cet effet indésirable la géne vraiment. Elle a I'impression que

son entourage ne remarque que ¢a. Que peut-elle faire pour diminuer la chute de ses cheveux et
donc se sentir mieux ?

Liste des choix :
Noémie prend les choses en mains et décide de :

a LN =

se couper les cheveux plus courts™!

se laver les cheveux tous les jours avec son shampoing acheté en grande surface™
prendre de la cystine B6

faire une coloration
faire une cure de magnésium

Cartes conséquence

Exemple de Consequence | Exemple de conséquence

Exemple de conséquence

posmve

‘Lés:éﬁéts du CHO?X n°t: .

Messages clefs :

« se couper les Cheveux plus

f;i,On remarque beaucoup moins

,'f"Lke‘s' effe es ffets du Ch0|x n°2 .

se laver tes cheveux tous les,ﬁ

L'alopécie apparait chez environs 30 % des patients a partir du 3€me mojs de traitement. Cette
chute des cheveux est en général légére et disparait complétement & l'arrét du traitement. Elle
n'atteint jamais la gravité des chimiothérapies anticancéreuses.

Afin de limiter la perte des cheveux, il est utile de prendre de la cystine B6. La vitamine B6
participe directement au métabolisme des protéines soufrées de la kératine. La vitamine B6
potentialise le zinc dans son action inhibitrice de I'enzyme qui provoque la chute des cheveux.

Il est recommandé de ne pas se laver les cheveux tous les jours et d'utiliser des shampooings

doux, adaptés au type de cheveux. L'usage intensif du séche-cheveux est déconseillé car trop
agressif.

Une coupe courte permet de masquer une faible densité capillaire.
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Exposé du cas : Adrien présente une douleur dans la cuisse gauche dans la

H. Une plaque rouge apparait a I’endroit ol I'on m'injecte mon traitement...

zone ol il injecte l'interféron

toutes les semaines. La douleur est accompagnée d'une petite plaque rouge qui ne disparait pas. Mais au

bout de quelques jours, un hématome est apparu et il ressent une
décide alors de changer sa méthode d'injection.
I’hématome et éviter sa réapparition ?

douleur a chaque nouvelle injection. I
Que doit faire Adrien pour faire disparaitre

Liste des choix :

1.

No o en

choisir 'abdomen comme nouvelle zone d’injection exclusive

changer la zone d'injection une semaine sur I'autre, dans I'abdomen ou la cuisse'®
appliquer un glagon dans un gant de toilette sur le point d'injection apres I'Injection143
effectuer des massages doux sur la zone d’injection

appliquer une créme anti-rougeur'™

prendre 5 granules d’Arnica 9 CH 3 fois par jour le jour et le lendemain de I'injection
appliquer de I'huile essentielle d'lmmortelle ou de Lavande aspic sur la zone d'injection

Cartes conséquence :

| « appliquer un glagon dans un
| gant de toilette sur le point
| d'injection»

. E'xempl,e de conséquence . »}Exsmb‘léﬂ de g:{o{’n‘ ’qg' nc Exem’p!é de co‘hséqUenCe ‘f
leseffetsduchoixn®3: | L’e':séﬁetsﬂ'jdu hoi: Les effets du choixnl:

« appliquer une crém

_rougeur » =

hoisir 'abdo
»ne d'injecti

I on

Messages clefs :

Les réactions au point d'injection sont fréquentes et se manifestent par des rougeurs, des bleus
voire une inflammation.

Changer la zone d'injection une semaine sur I'autre, dans I'abdomen ou la cu

isse permet d'éviter
les réactions au point d'injection.

Un glagon dans un gant de toilette ou des massages doux peuvent aider a soulager la douleur qui
suit I'injection.

La prise d’Arnica 9 CH ou I'application de I'huile essentielle d’lmmortelle permettent de réduire un

hématome.
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Je suis trés irritable et je n'ai vraiment pas le moral, de plus je n'arrive pas a dormir...

Exposé du cas : Axelle est traitée par trithérapie depuis 8 semaines. C'est son premier traitement de
I'hépatite C. Dés le début du traitement, son mari et ses 2 enfants lui ont fait remarquer sa mauvaise
humeur et son irritabilité. Son traitement est difficile a gérer et elle a I'impression qu’elle « n’en finira pas
de ce traitement ». Elle reste enfermée a la maison le week-end a cause de la fatigue et ne voit plus ses
amis car elle a peur de ne pas les supporter. De plus, son cycle de sommeil s’est inversé car elle n'arrive

plus & trouver le sommeil le soir. Elle est donc obligée de dormir pendant la journée a cause de ses
insomnies. Que conseilleriez-vous a Axelle ?

Liste de choix :

1.

w

prendre du millepertuis dans un magasin bio. Elle a vu sur internet que ¢’'était bien pour les états
dépressifs. De toute maniére, c'est de la phytothérapie et donc elle ne risque rien'

prendre une tisane a base de verveine avant de se coucher le soir'®®

faire des massages avec des huiles essentielles de mandarine ou de pamplemousse

prendre un comprimé de Xanax® (Alprazolam) qui est un anxiolytique qui lui reste d’'un traitement
précedent

Cartes conséquence :

Exemple de: consequence ,

'f‘Les effets du ch0|x n°2

Exemple de conséquence

: posmve Sgative

' l:".ueys éffetsdu*‘ch-onx:

« de prendre des tisanesa
_base de verveine le soir»

« de prendre un comy

Messages clefs :

Ces troubles sont surtout dus a linterféron. L'irritabilité est augmentée par la ribavirine. Les
troubles de I'humeur apparaissent au cours du premier trimestre de traitement dans environ 20 &
30 % des cas. |l faut bien les prendre en compte car ils peuvent avoir une incidence sur la vie
quotidienne et mener a la dépression.

L'insomnie est trés fréquente c'est pourquoi le médecin peut prescrire des medicaments pour

trouver le sommeil. Ce probléme doit &tre pris en charge car il peut avoir des conséquences sur
'humeur.
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Une séance de relaxation, ou de lecture avant de s'endormir permet de se décontracter et de
trouver plus facilement le sommeil. Il convient aussi de réduire la consommation d'excitants.
L'activitée physique réduit I'anxiété et l'irritabilité mais elle devra se pratiquer au moins 4 heures
avant d'aller se coucher.

Des tisanes, par exemple a base de verveine, ont des effets relaxants avant d'aller se coucher.

Mais il faut faire attention aux produits de phytothérapie qui ne sont pas sans danger (millepertuis,
jus de pamplemousse...).
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3.3.6. Séance n°6 : Gérer mon alimentation durant le traitement

ticien et'infirmier.

Intervenants o Diété

Gérer son alimentation «

indésirables liés
nausées, vomissements
~ de poids...) .

Méthode

Entretien collectif (8 a 10 personnes
maximum)

Discussion : Le photolangage® est un ensemble de photographies ou dessins trés variés mis a la
disposition des patients pour faciliter la parole. Les images représentent des effets indésirables et des
aliments. Les patients sont invités a choisir une ou plusieurs images en fonction de leur ressenti. Il n'y a
aucune régle quant a leur choix. Chaque personne prend ensuite la parole pour commenter librement
Image. Il est possible de les guider a justifier leur choix de I'image : Pourquoi ont-ils choisit cette image ?
A t-elle un rapport avec leur quotidien ? Il faut étre au moins deux animateurs pour gérer le groupe. En
effet, certaines photos peuvent faire ressortir des expériences personnelles douloureuses. Dans ce cas, il

faut encadrer la personne faisant part de son vécu et gérer le reste du groupe. Il est indispensable d'étre
formé a l'utilisation et & I'animation du photolangage pour cette séance.

Dans un second temps, les patients sont invitts & composer des menus en fonction des effets

indésirables (nausées, vomissements, perte d'appétit, fatigue...) avec des cartes représentant des
aliments.

Vono Jérémy | Faculté de pharmacie | Juin 2014



3.3.7. Séance n°7 : Réalisation des bilans biologiques

Intervenan

Durée de la séance 1h00

Méthode Entretien individuel
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3.3.8. Séance n°8 : Savoir évaluer mes consommations de produits psychoactifs licites ou illicites

Intervenants

Durée de la séance 1h00

re ze‘ ’
_consommations
licites ou illicites

Savoir repérer et décrire

Méthode Entretien individuel

Discussion :

La consommation de substances psycho-actives peut diminuer 'efficacité du traitement mais également
contribuer a des oublis de prise. L'infirmiére devra ainsi définir « un seuil de consommation » afin de
diminuer les risques. Elle devra renforcer les connaissances sur les risques et les conséquences liées aux
consommations d'alcool, de cocaine, d'ecstasy, ou de cannabis. Le patient pourra évaluer ses habitudes

de vie et ses consommations et ainsi les modifier, pour une meilleure observance et efficacité du
traitement.
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3.3.9. Séance n°9 : Evaluation individuelle a la fin du parcours d’ETP

venants

Inter

Durée de la séance

0b i’e_’(’:_tlf'if

_Evaluer |a satisfacti

Méthode

Entretien individuel

Discussion :

L’évaluation a lieu a la fin de I'ETP et comporte deux parties :

Evaluation pédagogique = questionnaire de connaissances des patients

Celte étape a pour but d’apprécier I'évolution des connaissances des patients aprés I'ETP. Le
questionnaire est établi sous forme de vrai/faux test (Annexe 14).

Evaluation qualitative = questionnaire de satisfaction des patients

L’évaluation a lieu grace a un questionnaire renseigné de fagon anonyme par le patient. Le questionnaire
évalue la satisfaction des patients tant sur le fond que sur la forme. Les patients pourront préciser les

points positifs, négatifs, ce qu'ils auraient souhaité voir figurer dans le programme. lls peuvent aussi
soumettre des propositions d’amélioration (Annexe 8).
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V

3.4, Evaluation du programme d’éducation thérapeutique du patient

Cette évaluation concerne lefficacité du programme ainsi que le déroulement de FETP, en
cohérence avec les objectifs fixés et 'offre éducative proposée. En application de l'article 84 de la loi
HPST, une auto-évaluation doit é&tre planifiée a l'issu de 'ETP une fois par an. Elle fait intervenir les
professionnels impliqués dans le programme (médecin, pharmacien, infirmier et diététicien). Elle permet
de suivre la mise en ceuvre du programme. La HAS a élaboré un guide permettant d'auto-évaluer un
programme d’ETP. L'auto-évaluation permet de faire le bilan, en décrivant le suivi de I'activité (file active
de patients, taux de participation, temps passé par les intervenants, nombre de séances...) et du
déroulement du programme (taux de patients ayant eu une évaluation individuelle des progrés a l'issue du
programme...). Le degré de satisfaction des patients mais aussi des professionnels de sante, devra étre
évalué (utilisation d'échelles, suggestions d’améliorations du programme...).
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Conclusion

Le traitement des patients atteints d’hépatite C est en pleine évolution et on se rapproche de plus
en plus d’une éradication de cette pathologie a court terme. Le temps semble compté pour I'utilisation de
linterféron dans le traitement de I'hépatite C. Les nouveaux traitements sont de plus en plus efficaces et
les effets indésirables s'amoindrissent. Cela dit, un suivi rapproché reste nécessaire car la guérison du
virus n'est pas synonyme de guérison du patient et I'accompagnement thérapeutique ne se limite pas aux
simples traitements antiviraux. L'ETP constitue ainsi un soutien majeur pour améliorer I'adhésion du
patient a son traitement et a la guérison. Mais c’est un domaine évolutif dans le temps qui doit prendre en
compte I'évolution des traitements antiviraux, le contexte social et les conditions médico-économiques de
la prise en charge des patients. Ses modalités d’application doivent donc étre constamment repensées
avec le développement de nouveaux outils que justifient ces changements.

Les actions éducatives propres aux pharmaciens ne peuvent s'élaborer que dans le cadre d’une équipe
pluridisciplinaire. Le pharmacien doit s'engager dans un partenariat dans une équipe de soin s'il vise a
faire reconnaitre son activité en ETP. La stratégie de 'ETP passe par la définition d’objectifs éducatifs
adaptés aux besoins de chaque patient, |a mise en ceuvre de moyens adaptés aux objectifs négociés puis
leurs évaluations. La pratique de 'ETP nécessite une remise en cause des pratiques de base, une
formalisation des fagons de faire en se tournant vers les besoins du patient et I'apprentissage de certaines
techniques (écoute active, négociation, renforcement de la motivation). Le pharmacien doit adopter une
posture d'écoute et d'accompagnement pertinente et adaptée aux besoins de chaque patient, ce qui
nécessite de développer des compétences spécifiques en termes de pédagogie. A travers son expertise
pharmaceutique, le pharmacien devra mettre en ceuvre un suivi de la thérapeutique adapté afin de
pouvoir vérifier I'efficacité et la tolérance de la stratégie, négocier avec le patient un plan de prise optimal
et diffuser les conseils adaptés. Pour adhérer a son traitement, le patient doit comprendre a minima son
traitement. Il doit savoir gérer son traitement au quotidien ce qui implique de maitriser la manipulation
pratique des médicaments, mais aussi I'approvisionnement, les pratiques de rangements, de
conservation, de transport, de déconditionnement et de fractionnement des traitements. Le pharmacien
explique et vérifie les modes de prises des médicaments, organise un plan de prise concret, et apprend
au patient a gérer des situations a risques (oubli de prise, déplacement...).

Ce programme aura nécessité la création d’outils pédagogiques. Le portfolio® de la séance 4 « Mon
traitement au quotidien » se veut étre ludique et facilement consultable. Il se rempli avec l'aide du patient
et a pour intérét de parcourir les connaissances nécessaires sur le traitement. La sécurisation du bon
usage du médicament demande aussi que le pharmacien communique sur les effets indésirables. Pour
cela, les cartes de Barrows permettent d'échanger avec le patient durant la séance 5 sur la gestion des

effets indésirables des médicaments. L'intérét est de permettre au patient de reconnaftre les signes de
gravité et les conduites a tenir.

Les pharmaciens doivent désormais saisir I'opportunité de se faire une place dans le domaine éducatif. A
I'heure des baisses de marges des officines, la rémunération des entretiens pharmaceutiques par la
sécurité sociale des patients sous antivitamine K et sous médicaments anti-asthmatiques représente une
petite bouffée d'oxygene. Petites certes, mais en étant a la hauteur et en légitimant notre réle d’expert du
médicament, d’autres entretiens pour d'autres maladies chroniques seront confiées aux pharmaciens. En
diminuant, entre autres, les risques d'hospitalisation et les mésusages du traitement, 'ETP permettrait, a
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moyen terme, de diminuer les colts de prise en charge des patients atteints de maladie chroniques. Et
avec pas moins de 30 affections de longues durées (ALD), n’est-elle pas aussi une alternative évidente de
remunération des pharmaciens afin de pallier aux difficultés économiques des officines ?
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Annexes

Annexe n°1

FORMULAIRE DE CONSENTEMENT ECLAIRE

Vous étes porteur d’'une hépatite C chronique, vous avez rencontré un médecin psychiatre
addictologue du Pole d’Addictologie en Limousin ainsi qu'un médecin hépatologue assurant les

consultation avancées d’hépatologie.

Nous vous proposons un programme d’éducation thérapeutique dont le but est de :

- comprendre la maladie

~ gérer au mieux la maladie dans votre quotidien

— comprendre le traitement

— comprendre les effets secondaires et limiter les effets indésirables

- développer votre autonomie dans la gestion de votre traitement

Je SOUSIGNE(E). .. vvrivivriiiie s accepte de participer au programme d’éducation
thérapeutique portant sur mon traitement anti viral C

Signature du patient Signature des éducateurs
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Annexe n°2

POLE D’ADDICTOLOGIE EN LIMOUSIN

FICHE HEPATITE

NOM e seeseseesesseserassansns Mode de vie:  domicile fixe (3 sorF ]
PrENOM frrveiemvereniesrsessesensas Situation familiale : (] célibataire
Y- - —— () encouple
Tél: ... e e B (] enfant (s} teoeeecernne
[3179) (0TSRRI
Ancienneté de toxicomanie -........cceeeeee
Produit(s) consommeé(s) : o emeeseneemnessenemsesasstnbass o eeeevtereeesseersessnaasees T sesrseasessesssastnaressasssssesess
Type de produit le plus CONSOMME fecimnsennisenianns
Mode de consommation: [ Jingéré (_Jfumé (] pernasal (] injecté
Traitement de substitution : ] oui {Jnon
Si oui lequel :
RENSEIGNEMENT CONCERNANT L'EQUIPE
PLURIDISCIPLINAIRE
[ﬁ Psychiatre Hépatologue Médecin traitant Pharmacie Laboratoire
Addictologue
Nom : Nom : Nom: Nom : Nom::
Tél: Tél: Tél: Tél: Tél:
Infirmiére a Infirmiére Assistante sociale Personnes autres
domicile P.A.L. ressources
Nom : Nom : Nom: Nom : ' Nom :
Tél: Tél; Tél: Tél: Tél:
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%_
%‘f&%gﬁ POLE D’ADDICTOLOGIE EN LIMOUSIN

FICHE HEPATITE

.......

Autres ;.

ler traitement VHC () 2™ traitement VHC

Date début : ......... Y A y A—
Date fin : ......... Y Z S
Jour de Vinjection . aeceeesens
Accord de soins et de contraception signé ()
Bilansocial [
BILAN PRE-THERAPEUTIQUE :
Bilan sanguin (]
FIBROTEST ([}

FIBROSCAN ()

ILB28 )

M 3*™ traitement VHC ()

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

Demande de 100% ()

PcR ()

échographie abdominal ()

G [

Renseignements complémentaires :
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Annexe n°3

Contrat éducatif

Le contrat éducatif représente un entente entre le patient et I'éducateur indiquant :

-Les compétences a acquérir (et donc les objectifs pédagogiques concrets nécessaires a

la maftrise de ces compétences) pour permettre au patient de réaliser son projet et d'y
intégrer les objectifs de sécurité.

-La durée prévue de cet apprentissage, avant I'évaluation et la synthése.

OBJECTIFS PEDAGOGIQUES (étre capable de)

- Compétences sensitivomotrices (geste)

- Compétences psychoaffectives (résolution de probleme...)

- Compétences cognitives (connaissances)

Vono Jérémy | Faculté de pharmacie | Juin 2014
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Annexe n°4

FICHE

RECAP

(recueil commun sur les addictions et les prises en charge)

Nom : Nom Marital : Prénom:

Date de naissance (j/mm/aa) l l l l

Adresse : Iéls

Date du début de la prise en charge actuelle | | i ] wess| | | | | |

Année de 1ére PEC en Addictologle

I

Clé

Type d'enreglstremont
Entrée dans la structure

Reprise de lrailement
Situation acluelle

Date de I'entretien

.

UF de prise en charge ..~ UF 8178 tité Jeunas Consommaleurs-.
T IO 8172 CSAPA Bobillot. '
- [TTJUF 8173 Métiadone
[ JUF 8474 Unité de Prévention -

Profession intermédiaire

Sexa - Année de naissance CSAPA:- " ... " U%aggr‘se‘uli )
Homma Hors GSAPA (délocalisé) Enlourage Seul
Femme e B Usager + entourage
Catégorie soclo-professionnalle Logement Entourage
Agriculteur Durable 1indépendant (1) Vit seul
Artisan, Commergant Durable 1 chez des proches (1) Vit avec ses .parenls
Cadre profession libérale Durable n institution (1) Vit seul avec enfant(s)

Proviscire chez des proches

Vit avec un conjoint seulement

Employé Proviscire en institution Vit avec un conjoint et enfani(s)
Ouviier Autre groviscire Vit avec des amis
Refraité SDF Vit en établissement pénitentiaire:
Sans profession Ne sait pas Aulre
Ne sait pas " |Ne sait pas
Orlgine principale des ressources Situation professionnella (2) Niveau d'études
Revenus d'emplois 1 CDI oy &quivalent N'a pas terminé le primaire
o , sy " A
Retraitas 6u pensions dlinyaliditd CDD de + de 6 mois- Niveau primaire
: ASSEDIC Activité rémunérée continue Niveau dipldme national du brevet (4)
s . o
Revenu de solidarité active (RSA) Activité rémurérée intermitiente (3) Niveau BEP, CAP
|- JAltocation adufte handicapé Chomege Niveau Bac
Autre(s) prestation(s) sociale(s) Etudiant, &idve, slage non remunéré Niveau Bac +2
oy N ———
- |Ressources provenant d'un tiers Relraité Niveau au-defa Bac +2
oo Py 5
Aulre ressources (y comprs sans Autre inectif Ne sait pas
posrig
Ne saif pas Ne sail pas
Orlgine de !a prise en charge acluelis Prise en charge antérieure lide 2 I'usage de
Le patient lui-méma ™ Yinstifution ou servics social suhstances psychoactives
Les proches (famille ou amis) : Justice, erientation post-senlencielle Jamais pris en charge
perrced B
Médecin de vifle Justice, orientation pré-sentencielle Déja pris en charge mais pas aclueliement
prRsTg iy
Structure spécialisée en toxicomanie - Justice, orientation avec orientalion Suivi actueflement
; Structure de réduction des risques Autre mesure judicialre ou administrative Ne sait pas
Struclure spécialisée en alcoclogie el Milieu scolaire ou universitaire Année de Ja premidre prise en charge lids 4
Equipe de liaison Autre {'usage de substances psychoactives
Autre hdpilal ou aulre sanitaire Ne sait pas E I
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1ESQUIROL LIMOGES

fiche RECAP {recueil commun sur les addictions et les prises en charge)

Version 9 - Aout 2012 - 932449

POLE D'ADDICTOLOGIE EN LIMOUSIN - CSAPA BOBILLOT

Traitement de substitution aux opiacés en cours (prescription médicale)
Non

Qui, mélhadone
0ui, buprénarphine haut dosage (BHD)
Aulre {sulfate de morphine, codéine)

Ne saif pas

{oul, deguis quelle date [ T T T T I

Autre(s) traitemeni(s) en cours (prescription medicale)

Qui
it
Non
pescasd
Ne sail pas
Sl oul, le{s)quel(s)? (phist e possibt
e ——— .
Acamprosate Bupropion
yaariag PP
Nallrexone Anxiclylique (s)
Anlabuse Hypratique (s}
i
o . _ .
Substitul{s) nicoliniques Neuroleptique (s)
siEor
Anlidépresseurs Aulra (s)

roduits consommés | indiquer les produits congommés au cotirs des 30 der

niers jours qui, selon {'¢quipe soignante, posent le plus de probidmes
au patient et motivent la prise en charge actuelle

Sad duit “ voir nofe bas de gac Fréquance de Usaga ! Dépendance et Age de

qode 1 z i . o A "

~aue prodult Tvoirnete has €8 page Hade de consemmaticn habituel consommation début de consommatien
(30 derolais jours) age

1. 1. injecté 1. Pas plus d'une fois 1 Pracisaz :

2, 2. fumé i inhaié 2. <=1 x semaine 2. 1 usage simple

3. 3. Mangé / bu 3.2 3 % sumaine 3. 2 Usage norit

EN : 4. Sniffé 4. 446 x semaine 4. 3 Dipendancs

3, 5. Autre 5. Chaque jour 5. 4 sp

8. Ne sait pas

6. Ne salt pas

7
{

Produit & f'orlyine de 'a prise 20 char;

I —

ugiia

{si différent du 1er produit consommé ou si pas de produit cotisomiié)

O

whldme de polycancommation Qui ] ]Non ) { : !NSP'

m# ———
SINNFE da JOIrlS cannants consomme

- e natiant fumetil 7
37 mayenne par jour {30 derniers

{ | Si 2w, nambre da cigareties

L_Joui L_JNon I__lNesailpas

en moyenne par jour (30 derniers jours) l 1 ]

dtisation de la voie intraveineuse

Cul, anlérieuremenl, mais pas au cours de !
G, au cours de fannée mais pas les 30 demiars jours

Chuai, ) é.ours‘des 30 derniars jours

Partag des seringues

Jamais
O, antérleurement, fais pas au cotrs o lannés

Oui, au cours de l'année mais pas les 30 demiars jours

Jamais Oui, au cours des 30 darniers jours- ©
Ne sail pas 13t oul : dge lors de la pramidr | Ne sail pas
trologie Vild Tost VIH Sérologie VHO Test VHO
o Jebbed
Incennue Jamais fait de test : Inconnue amais fait de tast
Résultat posilif A falt un test ms pas ds les 12 darnlers mols ! Résulitat positif A fait un test ms pas ds las 12 derniers mois
2 Résultat négatif Test réallsé au cours des 12 demiers mois Résultat négatif Test rdalisé au cours des 12 derniars mois
He veut pas répondre ite veut pas répendre
Ne sait pas ) Ne sait pas

weination VHE compléte | l0ui l ll‘:cn l lNesaitpas

sspitalisation(s) ank

Antécédents psyehlstriques

ofs)

Incarcérations

43, Autres dérivés da la Coczine 3. Kélamine

stive(s) de suicide
Oui si oui, nombre l Qui si oui, nbr Oui si oui, nombre
Non, jamais Non, jamais Non, jamais  Durée lolaie d'incarcération
Ne sail pas Ne sail pas Ne sait pas I I i lexprimée €n mois
31. Barbituriques 51. Amphetammines 70. Tabac
32. Banzodiazépines 32, Méthamphélamine 90. Aulres produils
B 33, GHIIGBL 53. MDMA ef dérivés .
: Méthadone 34. Autres hypno. et franguillisants 34. Celtinone synihétique
- Aulres opiacés wntidepresseurs 35. Aulres stimulanls i i T
. Fenfany! 41. Cocaing {poudre) 61.1SD 97. Auires addictions sans produits
. Cannabis 42. Crack §2. Champi. hallucinogénes 8. Non renseigné

9. P3s de produit consomimé
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Annexe n°5

8
%?ﬁ POLE D’ADDICTOLOGIE EN LIMOUSIN

FICHE DE SYNTHESE POST SEANCE EDUCATIVE

NOM/PRENOM & ..o
SEANCE D'EDUCATION n®:. ..o
TYPE D'ENTRETIEN : Physique

Téléphonique

EDUCATEUR ...,
DUREEENTRETIEN : ...

SUJETS DISCUTES ET PREOCCUPATIONS DU PATIENT :

OBJECTIFS NEGOCIES ET A REEVALUER A LA PROCHAINE SEANCE :

PROCHAINE SEANCE :
Date:....cocoo i,

Vono Jérémy | Faculté de pharmacie | Juin 2014
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Annexe n°6

Trame des questions du diagnostic éducatif :
Liste non exhaustive de questions a poser lors du diagnostic éducatif

» Perception du patient

Que représente I'hépatite C dans votre vie quotidienne ?

Ressentez-vous des symptémes de 'hépatite C ?

Connaissez-vous d'autres personnes qui ont I'hépatite C?

Est-ce que la maladie vous parait minime, sérieuse, grave ?

Cette année, pensez-vous allez mieux, pareil ou moins bien que I'année derniére ?

* Questcequila?

Quels signes vous-font penser que vous avez 'hépatite C?

Pouvez-vous me dire quels sont vos traitements de tous les jours et ceux que vous prenez de temps en
temps ?

Comment gérez-vous la baisse des performances pendant la durée du traitement : travail, vie de famille,
taches quotidiennes ?

Est-ce que le fait d’avoir I'hépatite C vous empéche de faire certaines choses ?
Comment avez-vous contracté cette maladie?

Parlez-vous facilement de votre maladie, de votre addiction ?

* Qu'est-ce qu'il sait ?

Savez-vous quels organes sont touchés par I'hépatite C?
Quels sont les signes de mauvais fonctionnement du foie ?

Connaissez vous lobjectif principal du traitement ? Savez-vous & quoi servent chacun de vos
meédicaments ?

Connaissez-vous les traitements, leurs durées prévues, les modalités de prise des médicaments ?
Savez-vous ce qu’est un génotype ? Connaissez-vous le votre ?

Connaissez vous les horaires de vos fraitements ?

Avez-vous des personnes pouvant vous aider dans la réalisation de certaines taches ?

Pensez-vous que les traitements soient efficaces, nécessaires ou utiles ?

Pensez-vous qu’on pourrait supprimer certains de vos traitements ? L’'avez vous déja envisagé ou fait de
vous méme?

* Qu'est ce qu'il fait ?

Pouvez-me parler de vos loisirs (sport), de vos passions, de vos projets?
Pour vous, I'addiction c'est quoi?

Comment aimeriez-vous apprendre de nouvelles choses (lecture, Internet, discussion, pratique...) sur votre
maladie ?

¢ Qui est-il ?

Vous sentez-vous différent des autres (pourquoi et comment) ?
Quel avenir envisagez-vous?

Comment voyez-vous votre vie, en couple, votre métier, avec cette maladie ?

Vono Jérémy ! Faculté de pharmacie | Juin 2014
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Annexe n°7

Listes des compétences a acquérir par le patient a I'issu

déterminer  des  buts

1. Faire connaitre ses besoins,
en

collaboration avec les soign

20

de 'ETP

s,

_informer son entourage

| 2. C‘omprendre,k s’expliqu'erk

-Comprendre la maladie, expliquer la physiopathologie,
expliquer les principes du traitement

-S’expliquer sa conception de la sante.

-Comprendre son corps : anatomie, localisation et role du
foie

-Interaction avec les autres organes ; Systéme immunitaire.

-S’expliquer la physiopathologie des hépatites : virus
Génotype

H

-Absence de symptdémes ; Conséquences sur le foie ;
évolution.

-S’expliquer ses modes de contamination : Pour soi ; pour
I'entourage proche ; pour les autres.

-Comprendre les conséquences de certaines addictions.

-Comprendre la nécessité du suivi médical et en connaitre
fe rythme.

-S’expliquer le Fibrotest, le FibroScan, la biopsie

-S’expliquer les répercussions sociales (professionnelles...)
et familiales (sexualité, projet de grossesse) de la maladie.

-S'expliquer les principes du traitement : colt, moment de
commencer, mode d'administration, limites, avantages et
inconvénients, risques liés a I'abandon du traitement (mutations,

résistance du virus...), répercussions sociales et familiales du
traitement.




- transammases' Nun tion Form

cheveux secheresse de la peau, troubles sexuels troub|es\f
o dlgesﬂfs Lles a la Rtbavmne essoufﬂement ,tachycardle
paleur (anemle) :

4+ Liés  aux antlretrowraux

;t‘:rquples dige‘st‘ifs,:f

tement et ceux qUI ne,i‘

- Se peser et se mesurer..

"4 Faire face, décider

“_Connaitre, appliquer la condmte a tenir face a un
surdosage

-Anticiper la fatigue avant injection des interférons

-Connaitre les signes d'alertes nécessitant I'appel au
médecin

-Faire face au désir d'abandon du traitement.

-Faire face au risque de rechute par rapport a I'addiction.

6. Pratiquer, faire

' Par rapport au traitement :

-Pratiquer les gestes (autoex‘amén des oedemes, prise de

pouls...)

-Pratiquer les gestes d’urgence
-Avoir le choix de pratiquer les techniques d'injection (stylo

ou seringue)

-Connaitre les régles d'asepsie.
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o Adapter, réajuster

aufre

' ~Adapte la d"' tethue

8. Utiliser les ressources du
systéme de soins. Faire valoir
ses droits.

Vono Jérémy | Faculté de pharmacie | Juin 2014

-Savoir ou et quand consulter, qui appeler, rechercher
I'information utile.

-Faire valoir des droits (travail, école, assurances, etc.).
-Participer a la vie des associations de patients...
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Annexe n°8

FICHE D’EVALUATION PATIENT

Vous avez bénéficié de séances d'éducation thérapeutique pour vous aide
votre hépatite C.

| Nous vous invitons a remplir ce questionnaire afin d'évaluer votre satisfaction par rapport a ces
séances. Le but étant d'améliorer no

s interventions. Ce questionnaire est entiérement anonyme.
‘% Merci de votre participation.

r dans le traitement de

% Pas du tout Un peu Satisfait Trés satisfait
: 1. Les séances d'éducation ont

répondu a vos attentes

2. Elles vous ont aidé a gérer
votre quotidien dans le traitement de
i votre hépatite C
‘ 3. Elles vous ont aidé & aller au
bout du traitement

|

|

| 4. Elles vous ont permis
| d’exprimer vos difficultés

ﬁ 5. Elles ont aidé vos proches a
i comprendre les effets du traitement

6. Le rythme des séances était
satisfaisant

‘ Points positifs :

Points négatifs :

Sugqggestions .
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PEGASYS ® 135 et 180
Stylo auto-injecteur et Seringques

+Peyg interdéron alpha Za indique dans i Fraitarment de I hiépatite © chronique en
sesocialion aves ribavitine e/ o anliproteass

+Posologie et mode d administration:

1 injeciion sous culanee
la bas ventre. En cas d' o
rapidament possible. Ne pas

. 1 fois par semaine, dans la cuisse ou
d' une injection procader & celte injection le plus
daoubles

yCanservation:
Entra 2 at 8°C &n bas réfrigbrateur, ng pas congear, sorlic & lempérature ambiante 30
min avant | injection, ramener boite isotherme & fa pharmacis & chaque dispensation
sinteractions médicamentauses

Presdre conseil avas votre médecin ou pharmacien avant toute prise de madicament.
+Effats indesirables:

Syndrorns pseudo grippal: idvre, crampss, frissons, susus, maux do téle. Alldération
hurmeur, deprassion
Anomalias de la formule sanguing, andmis

+Observance:

|*intdgrez ke schama ihdrapeutique et s prises dans volre vie quolidienne en gffectuant
o injections réguligrement. Une banne prise i médicament parmet de favoriser 3
réuigsiie du raitermnent.

*Grossesse ol allaiternent:

1t rex faut pas Blre enceints ou rendre sa partenaire enceints pendant |

la traitement. Ayez
racours & un moyen de contraception efficace.
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Annexe n°10

VIRAFERON PEG® 80, 100, 120, 150
Stylo auto-injecteur

sPasclogle et mode d administration.

1 injection sous cutange # 4 fois par semaine, dans la cuisse ou le bas
vaptre. En

v s o' oubdi d° une irgection procéder & catte injection le pius rapidament
possible. Me pas doublar

sConsarvation:

Entra 2 et B°C en bas réfrigérateur, ne pas congaler, sorfir & température ambiants an
min avant ' injection, ramaner boite isotherme & la pharmacia & chagqua dispensation
sinteractions meédicamenteusas

Prendra consail avec votre médedin ou pharmacien avant toute prise de médicament.
sEffats indésirables:

Synorome psewdo gripps: figvre, crampes, frissons, sUaurs, Maux dae 1&ip. Ataration
humser, dépression

Anomies de lz formuie sanguine, ansmia

“(Yhservance:

sirtégrez fe schéma thérageutiqus et les prises dans wobrs vie quatidienns an effeciuant
vos injections réguligrement. Une bonne prise du médicamant permet de favoriserla
réussite du traitement.

“Grossesse af allajterment:

| iz faut pas étre enceinte ou rendre sa partenairs enceints pandant e traitement. Ayez

recowrs & un moyen de contraceplion efficace.
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Annexe n°11

Plan personnalisé de suivi de traitement

BOCEPREVIR

Début du traitement le

PROTOCOLE : PEGASYS - COPEGUS - VICTRELIS

semaines

cs gastro

cs IDE

bilan sg

semaines
cs gastro

cs IDE

bilan sg

Légende

X CS spécialiste X CS IDE éducatrice

Vono Jérémy | Faculté de pharmacie | Juin 2014
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Annexe n°12

£

N

b,

Plan personnalisé de suivi de traitement

Début du traitement le

TELAPREVIR

PROTOCOLE : PEGASYS - COPEGUS - INCIVO

semaines {1
cs gastro
cs IDE X

Bilan sg

semaines
cs gastro

cs IDE

Bilan sg

_Légender

X CS spécialiste

Vono Jérémy | Faculté de pharmacie | Juin 2014
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X CS IDE éducatrice

% Bilan sanguin
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Annexe n°13

 Les zones dinjection.

8 déphant d‘informatuon détaille les différents gestes nécessalres
pour reussir Iinjection de votre médicament. Méme sices gestes
F peuvent vous sembler nombreux, la plupart des personnes.
arrivent 2 les réaliser sans diffi culté des'la 1ee fois. Pour plus de clarté,
. ce document préser te des étapes numérotées de 1 & 28 qui correspondent. (‘
: chacune & n eul,geste ou aune seule idée. N' hésitez pas & faire appel
A votre médecm une mflrmlére ou votre pharmacmn si vous avez besoin
‘informaﬁnns complémentanres. ta durée 4 prévour pour la réalisation

|
‘
|
1
1
|
|
|

Chaque boste de UlRAFERONFEG S’FYLO ccmprend L

Sun stylo qui contient une dose de poudre
de médicament (mterféron pegylélet . . mw
i .l liguide nécessal re pour la dissoudre. - ge Faiguite
! : _ Une des opérations de préparation
du stylo avant Iinjection consiste &
 mélanger la poudre avec le liquide.
- 1 existe 5 stylos différents
{houton doseur de couleur
diftérente) en fonction
de 1a dose de médicament
aue tontient chaque stylo.
Selon la dose que vous devez
. vous injectsr, votre médecin
| | vous prescrit automatiquement
e stylo qui correspond &

une autie
ésinfectante conseillée

o a placer lasylo
B an position verticale

(;apuchz: ﬁzr‘n;;&:‘:ém‘ g (pastitia bianche dessous)

cone qm contient I‘aiguulle‘

) paratrcm du styiu consxste Afi xer 1'argun!le sur Ie stylo, :

> Tous ces éléments sont présentés 4 lintérieur d'on support plasuque

qm sert égalemem a maimenrr Ie styio en posmon vemcai
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158



Se ménager un moment de la journée
ott la possibilité d'étre dérangé pendant votre
injection est la plus faible possible (demander

| aux personnes qui-vous entourent de garantir

otre tranquilité pendant ce moment,

évlter de répondre au téléphone eto)

i *Somr, a hoite VlraféronPeg du
possible une heurs

pour que le liquide sontent dans la stylo. \

passe & tempéra(ure ambiante, sinon,
réchauffer le stylo quelques instants

“entre les mains.

Blacer le kit d'injection sur tne table

- ‘dégagee et prop—e dans un endroft

bien éclairé. :
Se laver les mains au savon.

;' Placer le stylo en posluon verticale, -

. posé sur le bouton doseur (en couleur),

Ii est conseilté de placer le bouton
d ns Iencoche du support pIaquue

vers la partle inférieure. -

. (attention de ne pas vous &

talre pincer la main I} jusqu'a.
ce queles 2 parties se rejmgnenn La poudr :
58 métange automathuemenl au hqutde, :

nélange. Ne pas le retoumer plus

_de 2 fols ni trop fortement sinon des

bulles risquent de se former
le cas, attendre que!ques’ mstants.

transparent. Sl est opaqué 6u
loré, ne pas utiliser le styto el

le rapporter 4 volre médecin
oua votre pharmacien.

0 Replacer le stylo en posmon verlicale.
posé sur le bouton doseur (le mieux est
d'insérer e stylo dans [ ‘ancoche du
support plastique)

11 Prendre lune des compresses
infectantes (Alco-Prep) pour

i hettoyer la surface en caotitchouc
présente 4 l'extrémité du stylo

(bout oppose au bouton doseur). Certalnes
personnes préfarent utiliser un coton imbibé
d'alcool & 90°C ou une autre sofution
désmfectante dlspomble en pharma e

qui contient [aiguille, puis enfever tnig emen ‘
la languette jaune située & la base du oan

venez de nettoyer, appuyer

Iégérement dessus puls le
~ visser dans le sens des
~ alguilles d’une mon

possible que du liquide per{e ~
‘en-dessous du capuchon. Ce phénomene est

normal car li€ & Févacuation de 'air présent

1=

surle bouton

28

18 Vous pouvez réallser I injectxon sur
différentes parties du corps. Choisir Vendroit.
du corps ot vous allez réaliser t'lnjectlon\
(voir schéma des zones d'Injection au dos).
Penser 4 changer d'endroit & chaque injectlol
49 prendre Ia seconde compresse
désinfectante (Alco-Prep} pour

-~ nettoyer | fa peau

le puchon en forme de cone.
uis le cache de couleur faune.
e capuchon et I cache blen
droxt pour ne pas tordre laiguille [
ndre te,stylo a p%eme main
c le pouce placé sur le bouton doseur

Piquer e pli alnsi formé avec :
le stylo en s maintenant en postuon
verticale par rapport 4 [a peau ou
légérement en biais par rapporta .

_ la verticale (angle compris entre

5? et 90° par rapport ala peau).
Une fois I'a igmﬂa dans la peau,

fermement 4 laide du pouce sur |
doseur. Presser Iusqu'a ce ue le.

r le stylo (avec
1) -sans | recouvrie t‘ iguille-




Annexe n°14

\ VRAI/FAUX Test
1 En France, I'hépatite est une maladie rare.
Vrai Faux
2 L’hépatite n’est pas une maladie grave.
Vrai Faux
3 Les hépatites sont une infection du foie.
Vrai Faux
4 L’hépatite C est une maladie sexuellement transmissible.
Vrai Faux
5 Il n’existe pas de vaccin contre I’hépatite C.
Vrai Faux
6 L’hépatite C se transmet par la salive.
Vrai Faux
7 La coinfection avec le VIH aggrave I’évolution de I'hépatite C.
Vrai Faux
8 Unf: 'charge virale VHC négative chez un patient séropositif pour le VHC indique qu’il est
guéri.
Vrai Faux
9 Si un patient porteur du VHC a des transaminases constamment normales, il n’a pas de
risque de fibrose.
Vrai Faux
10 Un score Metavir a F2 indique une fibrose légére.
Vrai Faux
11 La sérologie permet de détecter les anticorps dans le sérum d’un individu.
Vrai Faux
12 Les transaminases reflétent le degré de souffrance du foie.
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13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

25

26

27

28

Vrai Faux

Des transaminases normales indiquent une guérison de I’hépatite C.

Vrai Faux

L’hépatite C peut étre transmise en partageant des objets de toilette, comme une brosse

a dents ou un rasoir.

Vrai Faux

L’hépatite C peut se transmettre lors de rapport sexuel a risque.

Vrai Faux

L’alcool est déconseillé durant le traitement de I'hépatite C.

Vrai Faux

Plus on a des symptémes de la maladie, plus I'infection est grave.

Vrai Faux

Le virus de ’hépatite C peut étre transmis en sniffant ou fumant de la cocaine.

Vrai Faux

Il est possible de s’infecter plusieurs fois par I’hépatite C.

Vrai Faux

La consommation d’alcool influence I’évolution de ’hépatite C.

Vrai Faux

Le récupérateur a aiguille d’interféron peut étre jeté dans la poubelle.

Vrai Faux

Une contraception est nécessaire pendant la durée du traitement.

Vrai Faux

La contraception devra étre poursuivie 3 mois aprés le traitement pour une femme.

Vrai Faux

Des transaminases (ALAT/ASAT) augmentées signalent une inflammation du foie

Vrai Faux

En cas d’'usage de drogue, le traitement doit étre arrété.

Vrai Faux

Le traitement de hépatite C risque de perturber le traitement de substitution.

Vrai Faux

Le virus de ’hépatite C ne survit pas en dehors du corps humain.

Vrai Faux
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29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

39

40

41

En cas de grossesse le traitement n’est pas compatible.

Vrai Faux

Les médicaments sont adaptés au début du traitement par le médecin en fonction du
poids.

Vrai Faux
Les gélules de [Iantiviral (COPEGUS® ou REBETOL®) sont administrées
quotidiennement par voie orale en deux prises (matin et soir) au moment des repas.

Vrai Faux

Les comprimés de INCIVO® et les gélules de VICTRELIS® doivent étre administrés
durant le repas.

Vrai Faux

Les prises d’antiviral sont a espacer de 12 heures, les injections d’interféron sont tous

les 7 jours et les prises d’anti-protéase sont a espacer conformément aux
recommandations du médecin.

Vrai Faux

L’injection le matin peut atténuer le syndrome pseudo-grippal.

Vrai Faux

Il est conseillé de changer de lieu d’injection tous les mois.

Vrai Faux

L’injection ne peut étre faite que par une infirmiére.

Vrai Faux

Une compresse glacée peut limiter la douleur au point d’injection.

Vrai Faux

Une solution d’interféron trouble ou présentant des particules est tout de méme
utilisable.

Vrai Faux

Si j’ai oublié de prendre ma ribavirine, je dois prendre une double dose pour compenser
la dose que j’ai oubliée.

Vrai Faux
Si un patient oublie une dose de son antiprotéase et qu’il reste deux heures ou plus

avant la prise de la prochaine dose, le patient doit prendre la dose oubliée avec de la
nourriture et reprendre les horaires habituels de prise.

Vrai Faux

En cas de décalage horaire important, il faut penser a respecter les intervalles de prises
des médicaments.

Vrai Faux
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42

Une femme et son partenaire doivent poursuivre la contraception pendant le traitement

et pendant 4 mois aprés la fin du traitement. Un test de grossesse sera effectué chaque
mois.

Vrai Faux
43 Les traitements peuvent entrainer une baisse du désir et une sécheresse des
muqueuses.
Vrai Faux
44 Les pertes de mémoire et les troubles de la vigilance sont des effets indésirables
fréquents de l'interféron.
Vrai Faux
45 L’activité physique est proscrite durant le traitement.
Vrai Faux
46 Si les odeurs alimentaires génent, il faut privilégier les repas froids ainsi que les
aliments liquides, plus faciles a avaler et moins écceurants (soupes, yaourts liquides...).
Vrai Faux
47 Les réactions au point d'injection sont fréquentes et se manifestent par des rougeurs,
des bleus voire une inflammation.
Vrai Faux
48 La phytothérapie ne risque pas d’interférer avec le traitement.
Vrai Faux
49 Le surpoids influence négativement la réponse au traitement.
Vrai Faux
50 En cas de passage a la chronicité, les transaminases peuvent se normaliser ou rester
discretement ou modérément élevées.
Vrai Faux
Réponses :

50 : Vrai,

1: Faux, 2: Faux, 3: Vrai, 4 : Vrai, 5 : Vrai, 6 : Faux, 7 : Vrai, 8 : Faux, 9 : Faux, 10 : Faux, 11 : Vrai, 12 : Vrai, 13 :
Faux, 14 : Vrai, 15 : Vrai, 16 : Vrai, 17 : Faux, 18 : Vrai, 19 : Vrai, 20 : Vrai, 21 : Faux, 22 : Vrai, 23 : Faux, 25 : Vrai,
26 : Faux, 28 : Faux, 29 : Faux, 30 : Vrai, 31 : Vrai, 32 : Vrai, 33 : Vrai, 34 : Faux, 35 : Faux, 36 : Faux, 37 : Vrai, 38 :
Faux, 39 : Faux, 40 : Vrai, 41 : Vrai, 42 : Vrai, 43 : Vrai, 44 : Vrai, 45 :Faux: 46 : Vrai, 47 : Vrai, 48 : Faux, 49 : Vrai,
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Séance 5 : Carte de Barrows

\ Annexe n°15
1
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TITRE : Education thérapeutique du patient toxicomane atteint d'une hépatite C chronique. Place du pharmacien
dans un programme au CH Esquirol.

Résumé : L'hépatite C chronique se greffe sur une autre maladie, la toxicomanie, dont le pronostic est grave.
L'influence réciproque de ces deux maladies rend la prise en charge difficile. L'hépatite C chronique, bien que
mortelle, est le plus souvent asymptomatigue alors que les traitements sont longs et souvent difficiles a supporter, ce
qui rend l'observance encore plus difficile. L'objectif de cette thése est de créer un projet de programme d'éducation
thérapeutique du patient (ETP) permettant I'acquisition de compétences d'autosoins et d'adaptation pour gérer au
mieux ['hépatite C chronique. L'ETP se caractérise par un transfert planifié et organisé des compétences du
soignant vers le patient. Elle s’adresse donc a des patients atteints d’une maladie chronique amenés a gérer avec
les professionnels de santé, leur traitement et leurs soins quotidiens sur des périodes plus ou moins longues, voire
toute leur vie. La stratégie de I'ETP passe par la définition d'objectifs éducatifs adaptés aux besoins de chaque
patient, la mise en ceuvre de moyens adaptés aux objectifs négociés puis I'évaluation des compétences acquises a
I'issue du programme. L'ETP permet d'augmenter les chances de succés therapeuthue et de diminuer les rechutes
et les arréts prématurés du traitement.

Mots clefs : eéducation thérapeutique du patient, hépatite C, interféron, ribavirine, anti-protéase, sofosbuvir, telaprevir,
boceprevir, compétences d’'adaptation, compétences d'autosoins, toxicomanie, maladie chronique, outils
pédagogique, diagnostic éducatif, VHC, fibrose, cirrhose, pluridisciplinarité, HPST, cartes de Barrows.

Abstract: Chronic hepatitis C is grafted onto another illness, addiction, whose prognosis is serious. The reciprocal
influence of these two diseases makes the taking over a difficult task. Chronic hepatitis C, although deadly, is usually
asymptomatic while treatments are long and often difficult to bear, making compliance even more difficult. The
objective of this thesis is to create a project program of therapeutic patient education (TPE) for the acquisition self-
care skills and adaptation to better manage chronic hepatitis C. TPE is characterized by a planned and organized
transfer of skills towards the patient. Therefore it is addressed to the patients with chronic disease that have to
manage with the health professionals, their treatment and daily care for short or long periods, even for their lifetime.
The TPE’s strategy involves defining educational goals to each patient's needs, the implementation of appropriate’
means of negotiated objectives then the assessment skills’ evaluation at the eng of the program. The TPE allows to
increase the chances of treatment's success and to decrease relapses and prematu?e discontinuations of treatment.

Keywords : therapeutic patient education, hepatitis C, interferon, ribavirin, protease inhibitors, sofosbuvir, telaprevir,
boceprevir, adaption skills, self-care skills, addiction, chronic desease, learning tools, educational diagnosis, HCV,
fibrosis, cirrhosis, multidisciplinary, Barrow’s cards.
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