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INTRODUCTION 

Le cancer est une prolifération anarchique de cellules aboutissant à la formation 

d’une tumeur qui a tendance à envahir les tissus environnants et à se disséminer 

loin de son site initial [1]. Il est une cause majeure de décès dans le monde à 

l’origine de 8,8 millions de décès en 2015 devenant un problème de santé publique 

[2]. Si aujourd’hui 28 millions de personnes sont touchées par cette maladie, on 

estime qu’il y aura 16,8 millions de nouveaux cas en 2020 et 27 millions en 2030. 

Au Mali selon GLOBOCAN 2020, 14 185 nouveaux cas/an de cancer dont 10234 

décès. Un des traitements consiste à la chimiothérapie qui se fait en utilisant des 

cytotoxiques, agents qui inhibent la mitose des cellules [3]. 

Vers la fin du XXème siècle, la préparation des anticancéreux se faisait 

majoritairement dans des unités de soins. De nos jours, la découverte de nouvelles 

molécules et l’exigence de sécurité des patients et du personnel ont conduit à la 

nécessité de centraliser les préparations anticancéreuses sous la responsabilité du 

pharmacien [4]. 

Les chimiothérapies anticancéreuses sont utilisées pour traiter de nombreux 

cancers mais elles sont souvent hautement toxiques, elles nécessitent donc une 

sécurisation de l’ensemble du circuit au sein de l’hôpital.  Cette toxicité est un 

enjeu majeur de santé publique et constitue une réelle problématique pour chaque 

établissement de santé en termes de protection du personnel et de l’environnement 

et en termes de sécurité du patient. 

 Avec cette toxicité des molécules utilisées, autant pour les patients que pour le 

personnel, et la nécessité de stériliser des préparations à administrer, les hôpitaux 

ont progressivement installé dans leur pharmacie des unités de reconstitution 

centralisées des cytotoxiques (URCC). Plusieurs enjeux sont associés à ces unités 

à savoir : 
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− Sécurité pour le patient, en garantissant une préparation stérile, nominative et 

adaptée ; 

− Sécurité pour le personnel, en limitant le contact avec les cytotoxiques. Par 

exemple aux États-Unis, on estime à 5,5 millions le nombre de travailleurs 

exposés à des médicaments dangereux ou à leurs déchets dans le cadre de leur 

travail en 2004 ;  

− Économique, en limitant les pertes de médicaments.  

Dans le circuit des chimiothérapies, de nombreux retours d’expériences dans la 

littérature énoncent des événements indésirables tels que des erreurs de produit, 

de dosage, de solvant, d’étiquette patient, etc…  Ces erreurs, qu’elles aient eu des 

conséquences avérées ou potentielles, graves ou minimes, pour le patient 

renforcent la nécessité de la sécurisation de ce circuit [2]. 

La reconstitution des anticancéreux qui est une préparation magistrale est soumise 

à de nombreuses exigences. Elle se fait conformément aux Bonnes Pratiques de 

Préparations (BPP) et sous la responsabilité directe d’un pharmacien. Elle fait 

également appel à un personnel qualifié et suffisant, à des locaux appropries pour 

éviter toute contamination, avec toute la batterie d’installation et d’équipements 

nécessaires [5].   

Une récente étude réalisée au Centre Hospitalier Universitaire du Point G a fait 

ressortir une déperdition des médicaments cytotoxiques de plus de 21 millions 

environ sur une période de 6 mois du fait de la présentation des formulations. 

Cette étude a motivé l’ensemble des équipes soignantes, médicales et 

pharmaceutiques à réfléchir sur leurs pratiques professionnelles [6]. 

Au Mali, rares sont les études évaluant la sécurité du circuit des médicaments 

d’une façon générale et celles des anticancéreux en particulier.  
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Dans le but de combler ce vide documentaire, nous avons initié ce travail afin de 

décrire la sécurisation du circuit du médicament cytotoxique à l’hôpital du Point 

G. 
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OBJECTIFS 

Objectif général  

Décrire la démarche de sécurisation du circuit de chimiothérapie au CHU Point G 

Objectifs spécifiques  

1. Identifier les molécules cytotoxiques prescrites ; 

2. Déterminer la fréquence des cytotoxiques reconstitués ;  

3. Enumérer les étapes du processus de reconstitution au niveau de l’unité ; 

4. Déterminer les pratiques du personnel par rapport à leur sécurité ; 

5. Identifier les méthodes de gestion des déchets cytotoxiques au sein du CHU 

point G. 
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I. GENERALITES 

1.1. Histoire de la chimiothérapie anticancéreuse 

L’ère de la chimiothérapie débute dans les années 1940 avec l’utilisation des gaz 

moutarde azotés comme armes chimiques. Les pharmacologues Louis Goodman 

et Alfred Gilman observèrent lors d’autopsies de soldats exposés au gaz moutarde 

une hypoplasie lymphoïde associée à une myélosuppression. Le sulfure de 

dichloroéthyle fut identifié comme la molécule toxique du gaz moutarde, 

responsable du ralentissement de la division cellulaire des globules blancs. Ils 

supposèrent qu’un produit similaire à cet agent soufré permettrait de limiter 

l’évolution de tumeurs lymphatiques et utilisèrent alors une moutarde azotée pour 

traiter des patients atteints de lymphomes non hodgkiniens. Le mécanisme 

moléculaire ne fut compris qu’un peu plus tard et plusieurs analogues structuraux 

furent synthétisés durant les 20 années suivantes dont la cyclophosphamide et le 

melphalan [4 ;6]. 

Une seconde approche de la chimiothérapie commença après la seconde guerre 

mondiale avec la découverte des effets de l’acide folique. Sydney Farber, pédiatre 

à Boston, observa que l’administration d’acide folique à des enfants atteints de 

leucémies aggravait le tableau clinique. A l’autopsie des enfants, il constata un 

envahissement médullaire par les cellules leucémiques (les blastes). Farber posa 

alors l’hypothèse suivante : si l’acide folique aggravait la leucémie, les anti folates 

pourraient peut-être améliorer le pronostic vital des enfants. Il prescrivit alors de 

l’aminoptérine (un anti folate) à une enfant leucémique et pu observer une 

rémission temporaire de la maladie. L’enfant mourut mais l’autopsie révéla que 

sa moelle osseuse était presque exempte de cellules cancéreuses [7]. Par la suite, 

le traitement par un nouvel anti folate, le méthotrexate, se révéla efficace en 

monothérapie pour traiter des tumeurs solides, notamment le cancer du sein et le 

choriocarcinome métastatique. Min Chiu Li, s’appuyant sur les travaux de Farber, 

fit un lien entre les cellules leucémiques et les cellules à division rapide du 
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placenta. Des injections répétées de méthotrexate permirent de faire disparaitre 

totalement les tumeurs solides [7]. 

Dans les années 1950, des chercheurs qui souhaitaient étudier les propriétés 

antidiabétiques de la pervenche de Madagascar, firent une découverte importante. 

Si l’activité hypoglycémiante des extraits de pervenche s’avéra peu concluante, 

ils constatèrent en revanche une leucopénie importante chez tous les patients 

traités. Les extraits de pervenche furent alors étudiés en vue d’une possible 

activité anticancéreuse et deux alcaloïdes antimitotiques puissants furent isolés : 

la vinblastine et la vincristine. L’effet toxique de ces molécules sur les 

microtubules indispensables à la division cellulaire fut montré. Une réaction de 

synthèse permettant de produire de la vinorelbine permit de traiter à large échelle 

les cancers du sein et les cancers bronchiques [8]. 

Au cours des années 1960, les cinétiques cellulaires et tumorales furent étudiées. 

Howard Earl Skipper, biochimiste américain, étudia un modèle animal de 

leucémie lymphoïde (L1210) dans lequel il existe une relation linéaire entre le 

volume tumoral et le temps [7]. Il montra que l’administration d’une dose définie 

d’agent cytotoxique détruisait un pourcentage constant de cellules cancéreuses et 

que l’élimination des cellules leucémiques était un processus itératif. Ce modèle 

mit en avant l’importance de la dose totale et de l’intensité de dose. De plus, 

Skipper découvrit qu’en combinant deux médicaments anticancéreux ensemble, 

on obtenait souvent une synergie d’action dans la destruction des cellules 

cancéreuses : le principe des polychimiothérapies était né. Avec l’association de 

plusieurs médicaments anticancéreux et la répétition des cycles de cure, il réussit 

à guérir la leucémie dans son modèle animal. Les lois de Skipper permirent 

d’établir les principes de base des traitements par chimiothérapie anticancéreuse: 

− L’action des médicaments anticancéreux porte essentiellement sur les cellules 

cancéreuses en division 
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− Le taux de destruction cellulaire dépend de la dose et des intervalles entre les 

administrations 

− L’efficacité des médicaments anticancéreux est décroissante avec la réduction 

des doses 

Emil Frei et Emile Freireich partirent des observations de Skipper et conclurent 

que les leucémies humaines devaient être traitées par une association de 

médicaments anticancéreux administrés de manière intensive avec des cycles 

rapprochés. En 1965, ils testèrent une association de vincristine, méthotrexate, 

mercaptopurine et de prednisone chez des enfants atteints de LAL chez qui ils 

observèrent une rémission complète et durable. 

La recherche contre le cancer se développe alors de plus en plus avec les premiers 

dosages pharmacologiques in vivo permettant de quantifier la toxicité cellulaire. 

Il fut ainsi montré que la cytotoxicité était dose dépendante et que, selon la drogue 

utilisée, la mort cellulaire se produisait durant un stade particulier de la division. 

La recherche contre le cancer se développe alors de plus en plus avec les premiers 

dosages pharmacologiques in vivo permettant de quantifier la toxicité cellulaire. 

Il fut ainsi montré que la cytotoxicité était dose dépendante et que, selon la drogue 

utilisée, la mort cellulaire se produisait durant un stade particulier de la division. 

Les modèles animaux permirent de montrer que les chimiothérapies étaient plus 

efficaces sur des tumeurs de petites tailles. La chirurgie fut alors employée pour 

réduire le volume initial de la tumeur : la chimiothérapie entreprise ensuite avait 

pour rôle d’éliminer les cellules tumorales résiduelles. Ce fut l’apparition du 

principe de la chimiothérapie adjuvante. 

Les programmes de recherche entrepris dans les années 1970 permirent la 

découverte d’autres agents anticancéreux de natures très variables telles que les 

anthracyclines, les sels de platine et les taxanes. 
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La découverte des agents anticancéreux s’était faite jusqu’ici, soit fortuitement, 

soit en cherchant à inhiber des voies métaboliques essentielles à la division 

cellulaire. Aucun de ces médicaments n’était spécifique des cellules cancéreuses. 

Plus récemment, l’avènement de la biologie moléculaire et de l’oncogénétique a 

permis une meilleure compréhension de la biologie cellulaire, à l’origine d’une 

véritable révolution dans la prise en charge des cancers. De nouvelles molécules 

ayant une activité plus ciblée furent découvertes (inhibiteurs de facteurs de 

croissance, inhibiteurs de tyrosine-kinase…). 

1.2.  Classification des médicaments anticancéreux 

Les médicaments anticancéreux sont classés, selon l’OMS, dans la catégorie des 

antinéoplasiques et immunomodulateurs. Leur cible est la cellule tumorale dont 

l’accessibilité varie dans le temps et l’espace selon sa position dans le cycle 

cellulaire et selon sa localisation dans l’organisme. 

Nous pouvons distinguer les chimiothérapies anticancéreuses « conventionnelles 

» qui agissent sur la prolifération cellulaire (tableau 1), des thérapies ciblées dont 

l’activité est plus spécifique de certaines étapes de l’oncogenèse (transduction des 

signaux de prolifération, mort cellulaire, angiogenèse...). Leur toxicité est 

généralement plus faible que celle des thérapeutiques classiques. 
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Tableau I : Classification des médicaments anticancéreux antiprolifératifs selon 

leurs mécanismes d’action. 

Alkylants 

Formation d’adduits covalents avec l’ADN : inhibition de sa transcription et 

de sa réplication 

Moutardes à l’azote 

Cyclophosphamide, ifosfamide, chlorambucil, 

melphalan 

Aziridines Mitomycine 

Sels de platine Cisplatine, carboplatine, oxaliplatine 

Nitroso-urées Carmustine, fotémustine, streptozocine 

Intercalants 

Insertion entre deux paires de bases consécutives de l’ADN : inhibition de sa 

transcription et de sa réplication 

Anthracyclines doxorubicine, daunorubicine,épirubicine,  

Inhibiteurs de topo-isomérases 

Stabilisation des complexes de clivage de l’ADN induits par les topoisomérases 

: mort cellulaire 

Camptothécines  Irinotécan, topotécan  

Epipodophyllotoxines  Étoposide  

Antimétabolites 

Analogues structuraux de composés indispensables à la synthèse d’acide 

nucléique 

Antagonistes foliniques  

Analogues des bases 

puriques                          

Analogues des bases 

pyrimidiques  

méthotrexate, raltitrexed, pemetrexed 

6-mercaptopurine, 6-thioguanine, fludarabine 

5-fluorouracile, cytarabine, gemcitabine, 

azacytidine 

POISONS DU FUSEAU MITOTIQUE 

Inhibition de la formation du fuseau chromatique permettant la séparation des 

chromosomes lors de la mitose 

Vinca-alcaloïdes 

Taxanes 

  Vinblastine, vincristine, vindésine, vinorelbine  

Paclitaxel, docétaxel, Cabazitaxel 
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Les immunomodulateurs 

Les inhibiteurs du CTLA-4 (Ipilimumab), les inhibiteurs du PD-1 

(Pembrolizumab) ainsi que les inhibiteurs du ligand PD-L1 (Nivolumab et 

Atezolizumab) sont tous des anticorps monoclonaux qui vont lever l'inhibition sur 

les lymphocytes T en empêchant l'interaction ligand-récepteur. On les regroupe 

sous le terme d'inhibiteurs de points de contrôle immunitaires 

(immune checkpoint). Le résultat est donc une activation des lymphocytes que 

vont s’attaquer aux cellules tumorales d’où leur effet thérapeutique. 

Les immunomodulateurs de la famille des IMiD, la thalidomide et ses derivés 

lénalidomide et pomalidomide, possèdent des effets antiangiogeniques, un effet 

anti-tumoral direct, interaction avec le micro-environnement médullaire et une 

action immunomodulatrice.  

L’nterféron alpha 2A, alpha 2B et l’interleukine 2 : ces protéines recombinantes 

ont les mêmes mécanismes d’action et propriétés que leurs homologues naturelles. 

Elles jouent un rôle important d'immunostimulation pour l'expansion et 

l'activation des lymphocytes T. 

Tableau II : classification des immunomodulateurs utilisés dans le traitement 

du cancer 

Inhibiteurs du CTLA-4 Ipilimumab 

Inhibiteurs du PD-1 Pembrolizumab 

Inhibiteurs du ligand PD-L1 Nivolumab, Atezolizumab 

IMiD Thalidimide, Lenalidomide 

Interférons et interleukines Interferon Alpha 2A, Interleukine 2 

 



 

Thèse de Pharmacie                    M. Souleymane KAMISSOKO            2020 - 2021   Page | 11  
  

SECURISATION DU CIRCUIT DES CYTOTOXIQUES AU CENTRE HOSPITALIER UNIVERSITAIRE POINT G : DE LA 

PRESCRIPTION A LA GESTION DES DECHETS 

1.3. Indice de contact cytostatique (ICC) 

L’importance du contact peut être quantifiée par l’indice de contact cytotoxique 

[10]. Cet indice évalue la fréquence de contact mais ne tient pas compte de la 

toxicité propre des produits utilisés ni de la toxicité cumulative. 

      ICC = (nR+nA) /Nh  

nR : nombre de préparations réalisées par une même personne pendant une 

période déterminée.  

nA : nombre d’administrations réalisées par une même personne pendant la même 

période.  

nH : nombre d’heures de travail de la personne durant la période déterminée 

L’indice de contact aux cytotoxiques aboutit à trois niveaux d’exposition  

Tableau III : Corrélation entre le niveau d’exposition aux anticancéreux et 

l’ICC 

 

1.4.  Risques liés à la manipulation de molécules anticancéreuses 

Le risque infectieux lié à la préparation, la conservation et l’administration des 

médicaments, même s’il est sous-estimé, existe. 

Le développement rapide des traitements anticancéreux durant la seconde moitié 

du XXème siècle a permis de traiter un nombre important de patients. L’utilisation 

Niveaux ICC Manipulation Exposition Mesures de protection 

1 <1 Occasionnelle Occasionnelle Individuelles 

2 [1-3] Régulière Modérée Collectives et 

individuelles souhaitées 

3 >3 Intensive et de 

routine 

Importante Collectives et 

individuelles obligatoires 



 

Thèse de Pharmacie                    M. Souleymane KAMISSOKO            2020 - 2021   Page | 12  
  

SECURISATION DU CIRCUIT DES CYTOTOXIQUES AU CENTRE HOSPITALIER UNIVERSITAIRE POINT G : DE LA 

PRESCRIPTION A LA GESTION DES DECHETS 

d’associations de médicaments anticancéreux diminua considérablement le taux 

de mortalité dans de nombreuses pathologies néoplasiques. Cependant, les effets 

indésirables observés chez les patients traités firent craindre rapidement une 

toxicité identique pour le personnel soignant, exposé à de petites doses de manière 

chronique. A partir des années 1970, des effets toxiques furent rapportés chez des 

professionnels de santé manipulant des anticancéreux sans précaution [9].  

Au début des années 1980, les premières recommandations pour la manipulation 

des médicaments anticancéreux furent publiées [10,36].  

 Le port de gants stériles et la manipulation sous hotte à flux laminaire vertical 

étaient préconisés. Ces recommandations furent ensuite reprises par des 

associations professionnelles et des institutions gouvernementales au fil du temps 

1.5. Sources d’exposition  

L’exposition professionnelle peut survenir à toutes les étapes du circuit des 

médicaments anticancéreux à l’hôpital. La principale voie de contamination est la 

voie cutanée [11,12] mais elle peut aussi être respiratoire avec l’inhalation 

d’aérosols solides ou liquides, ou digestive avec le port à la bouche de mains 

souillées. La contamination de l’environnement hospitalier est souvent à l’origine 

des contaminations du personnel, elle est souvent la conséquence d’un mauvais 

respect des mesures de sécurité lors de la manipulation des anticancéreux. 

1.5.1. Extérieur des flacons  

La réception de médicaments anticancéreux peut constituer un risque d’exposition 

et une source de contaminations de surfaces surtout les bris de flacons. 

En effet une étude réalisée à l’hôpital Georges Pompidou (Paris) a permis 

d’identifier des zones de contamination dans le circuit des médicaments 

anticancéreux. Des centaines de prélèvements ont été réalisés par écouvillonnage 

de surface au sein des différentes zones de l’unité. Les sels de platine ont ensuite 

été dosés. Cette étude a montré que les bacs de stockage des flacons des 
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médicaments anticancéreux étaient contaminés avec parfois des concentrations 

supérieures à 20000 ng de platine /100 cm² [11,13,14,15,16].  

Une étude suisse a évalué la propagation d’une contamination externe des flacons 

de médicaments anticancéreux dans les zones de fabrication. Pour cela, des 

flacons en verre ont été contaminés par pulvérisation d’une solution de Tinopal 

CBS-X et manipulés par les préparateurs pendant un processus de fabrication. Des 

contaminations (tâches fluorescentes) ont été retrouvées au niveau des sols, des 

tables de préparation, des claviers d’ordinateur, des gants en latex à l’intérieur des 

isolateurs. L’utilisation de lingettes désinfectantes passées sur les flacons avant 

leur entrée dans l’isolateur et juste après préparation a permis d’éliminer toute 

trace de contamination chimique [18,35]. 

1.5.2. Processus de fabrication  

Les actes techniques de reconstitution, de dilution ou de prélèvement de solutions 

d’anticancéreux pour la préparation des poches et seringues sont particulièrement 

à risque de contaminations. Lorsque ces médicaments ne sont pas préparés dans 

des enceintes de sécurité biologique, une contamination de l’air peut être mise en 

évidence avec des niveaux détectables de médicaments anticancéreux. Le 

développement des isolateurs et des hottes à flux d’air laminaire a ainsi permis de 

diminuer considérablement le risque d’inhalation d’aérosols toxiques lors de la 

phase de préparation.  

Toutefois, la manipulation en isolateur ou sous hotte à flux d’air laminaire ne 

permet pas de se prémunir de toute contamination : le risque d’une contamination 

cutanée par les mains ou les avant-bras persiste, ce qui nécessite le port de gants 

et de blouse à manches longues ou casaque. Les aérosols formés par la surpression 

qui se produit lors de l’introduction d’une solution aqueuse dans un flacon 

d’anticancéreux peuvent contaminer le plan de travail, donc le manipulateur s’il 

n’est pas bien protégé.[16]  
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Une étude a été réalisée en 2011 au centre hospitalier de Marseille pour mesurer 

la contamination environnementale par les médicaments anticancéreux. Trente-

quatre prélèvements de surface ont été effectués dans la zone de production à 

accès contrôlé et hors zone de production. Vingt-neuf prélèvements sont revenus 

positifs pour le cyclophosphamide et le fluorouracile avec une contamination 

mesurée allant de 1ng pour les feuilles de fabrication et le téléphone, à 110ng sur 

les faces externes des gants des préparateurs [19].  

1.5.3.  Produit fini et l’administration  

Les préparations anticancéreuses livrées dans les services de soins sous forme de 

poches ou de seringues emballées peuvent être contaminées au niveau de leurs 

faces externes et de leurs suremballages. De plus, il existe un risque de 

contamination par fuite ou création d’aérosols lors de la déconnexion des 

tubulures des sites d’injection [20]. 

Une étude a montré l’existence d’une contamination dans les locaux des services 

de soins où sont réalisées les administrations des préparations anticancéreuses. 

Elle concernait les appareils à perfusion, les tables, les supports et les sols. Des 

traces d’anticancéreux ont été fréquemment retrouvées au niveau des gants des 

soignants [21].  

1.5.4.   Patient  

Le patient lui-même est une source de contamination potentielle par le biais de 

ses excrétas (urines, selles), vomissures ou sueur dans lesquels on retrouve le 

médicament inchangé ou sous forme de métabolites actifs [16].  La toxicité pour 

le personnel manipulant ces excreta est uniquement topique et doit être prévenue 

par le port d’éléments de protection individuelle (gants, masque, blouse) pendant 

un temps qui dépend, entre autres, de la demi-vie d’élimination de la molécule. 

Très peu d’étude existe sur la toxicité des excreta et aucune règle n’est établie 
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concernant leur élimination. La gestion des excreta n’a pas fait l’objet d’un travail 

durant cette thèse. 

1.6.  Evaluation du risque d’exposition 

Le risque d’exposition dépend de la toxicité propre du produit et de l’importance 

du contact avec cet anticancéreux. Apprécier l’importance du contact avec les 

médicaments anticancéreux est une démarche essentielle car elle permet de définir 

les mesures de précautions à mettre en œuvre pour le patient, le personnel et 

l’environnement 

1.6.1. Métrologie d’ambiance [20] 

• Echantillonnage de surface  

L’échantillonnage de surface permet de mettre en évidence une contamination des 

surfaces lors de la préparation ou de l’administration de certains anticancéreux 

(cyclophosphamide, ifosfamide,5-fluoro-uracile, méthotrexate). Il permet 

essentiellement de contrôler l’efficacité des mesures techniques et 

organisationnelles mises en place, notamment au niveau d’une URCC. 

Cependant, les dosages surfaciques ne permettent pas de traduire ces 

contaminations en exposition individuelle et donc de déduire le risque encouru 

par les travailleurs.  

• Mesures dans l’air ambiant [20] 

Le niveau de l’exposition externe aux anticancéreux peut être évalué grâce à des 

mesures dans l’air ambiant. En l’absence de mesures de protection, la préparation 

de médicaments anticancéreux engendre la formation d’aérosols pouvant être 

inhalés. Les dosages atmosphériques ne renseignent sur l’exposition qu’à un 

moment déterminé. De plus, peu d’études épidémiologiques ont publié des 

résultats de dosages d’anticancéreux dans l’air ambiant et il est ainsi difficile 

d’établir une corrélation dose-effet. 
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1.7.  Suivi médical du personnel exposé 

Il y a la nécessité du renforcement du suivi des agents en contact avec ces 

substances par le médecin du travail. Cependant, la nature et la fréquence des 

examens à réaliser doivent être décrits. Plusieurs méthodes sont proposées mais 

la mise en évidence d’une corrélation entre l’exposition aux anticancéreux et les 

signes d’intoxication reste difficile à prouver. 

1.7.1.  Dosages urinaires d’anticancéreux  

Certains anticancéreux ou leurs métabolites peuvent être mis en évidence dans les 

urines. Le dosage urinaire permet de mesurer la charge interne d’un produit utilisé 

professionnellement et d’évaluer l’efficacité de mesures de protection lors de la 

manipulation de certains anticancéreux (cyclophosphamide, ifosfamide, 5-fluoro-

uracile, méthotrexate, cisplatine). Cette méthode prend en compte toutes les voies 

d’exposition possibles. 

La centralisation des préparations anticancéreuses ainsi que la mise en place de 

mesures de protection individuelle ont permis de bien maitriser l’exposition aux 

agents anticancéreux. Les doses susceptibles d’être reçues étant très faibles pour 

la plupart du personnel hospitalier, la recherche des anticancéreux dans les urines 

s’avère le plus souvent négatif. Cependant des études réalisées au sein de 

pharmacies hospitalières ont montré que la mise en évidence d’une charge interne 

est possible malgré le respect des mesures de protection [22,23,24,25] 

1.8. Maitrises du risque 

Le circuit des chimiothérapies est un processus à haut risque pour le patient, le 

professionnel de santé et l’environnement. Pour le patient, les risques sont 

microbiologiques (dus à l’administration par voie injectable) et toxiques en cas 

d’erreurs humaines lors de la préparation ou de l’administration (erreur de 

molécule, de dose ou de voie d’administration). Le risque toxique est d’autant 

plus grave que ces médicaments présentent une faible marge thérapeutique et sont 
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administrés à des patients le plus souvent immunodéprimés. Les risques pour le 

personnel de santé ont été décrits précédemment. La sécurisation de ce circuit 

passe alors par la mise en œuvre de trois types de mesures de protection : 

techniques, organisationnelles et personnelles. 

1.8.1. Mesures de protection technique  

• Principes  

La sécurisation de l’étape de prescription passe par une prescription à partir de 

protocoles standards valides. Il peut s’agir d’un protocole national, international 

ou local développé en collaboration par des experts (médecins infirmiers et 

pharmaciens spécialisés en oncologie) 

Les mesures de protection techniques sont les mesures de protection à prioriser. 

Pour l’étape de préparation, elles sont représentées par l’utilisation de PSM (poste 

de sécurité microbiologique), de dispositifs empêchant la formation d’aérosols et 

de dispositifs non tranchants. 

1.8.2. Mesures de protection organisationnelle  

Des mesures organisationnelles doivent être définies pour la préparation, 

l’administration, le transport et l’élimination des produits anticancéreux. Elles 

sont notamment fondées sur la centralisation des préparations, la formation du 

personnel et la rédaction de procédures et de fiches de poste pour chaque activité. 

[26, 27].   

La centralisation de la préparation des anticancéreux est obligatoire pour les 

établissements centres de référence en cancérologie. Les URCC doivent respecter 

un cahier des charges conforme à la réglementation en vigueur, notamment aux 

lignes directrices des Bonnes Pratiques de Pharmacie Hospitalière, des Bonnes 

Pratiques de Préparation [28].  

Les mesures organisationnelles qui s’appliquent à l’étape d’administration sont 

représentées par les trois éléments suivants :  
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− Un prémontage en URCC de lignes de perfusion purgées au solvant  

− Un rinçage des lignes à la fin de chaque administration d’anticancéreux  

− Une limitation des manipulations des connexions des lignes  

1.8.3.  Mesures de protection personnelle  

Ces mesures sont indispensables pour éviter un contact direct avec les 

anticancéreux au cours de leur manipulation. Elles comprennent le port de 

vêtements de protection, de gants et de masques si nécessaires. L’absence de 

perméabilité des gants aux cytotoxiques est primordiale pour bien protéger le 

manipulateur. Une étude a montré que les gants en vinyle étaient trop perméables 

et ne devaient pas être utilisés pour la manipulation des anticancéreux 

contrairement au latex et au nitrile 

1.9. Bonnes pratiques de manipulation des médicaments anticancéreux 

Lorsque la manipulation est occasionnelle (niveau I), il ne semble pas 

indispensable, même si cela reste souhaitable, d'avoir recours à une reconstitution 

sous hotte ou isolateur. 

Les précautions minimales à respecter concernent : 

− La bonne connaissance des médicaments utilisés, 

− Les locaux de préparation, 

− Le matériel : vêtements, plan de travail, matériel de travail, 

− Le personnel qui manipule ou administre les médicaments, 

− Les méthodes de travail (reconstitution, administration), 

− L’environnement. 

Nécessité de bien connaître les anticancéreux utilisés : 

Aucune manipulation d’anticancéreux ne devrait être entreprise sans que soient 

connues des données indispensables (cf. monographies) : 

Présentation : poudre, liquide..., 
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− Solvant de reconstitution : nature, volume, 

− Stabilité, conditions optimales de conservation, 

− Compatibilité avec le matériel utilisé : verre, poche souple, filtre, site 

implantable... 

− Attitude à adopter en cas de contact accidentel 

1.9.1.  Locaux de préparation  

La chimiothérapie doit être préparée dans une pièce réservée, si possible, à cet 

usage et présentant les caractéristiques suivantes : 

− Isolée et calme, 

− Fenêtres pouvant être fermées de façon étanche pendant la préparation, 

− À l'abri des courants d'air (éviter tout mouvement d'air trop important), 

− Entretien et désinfection faciles, 

− Présence d’une surface de préparation lisse, non absorbante et lavable, 

− Présence d'un réfrigérateur et de rangements adaptés au stockage des produits 

fragiles, 

− Présence de tout le matériel nécessaire et des produits indispensables à la 

préparation elle-même et à la sécurité du personnel. 

Il est interdit de fumer, manger, boire dans ce local. 

L'accès de la pièce, particulièrement pendant la phase de reconstitution, est 

réservé au(x) seul(s) manipulateur(s) et interdit aux autres personnes grâce à un 

panneau ou un logo spécifique. 

Il convient d'éviter les termes : danger, cancer, toxique... présentant un caractère 

inutilement dramatisant. 

1.9.2.  Matériel  

En dehors des médicaments eux-mêmes, les manipulateurs doivent avoir à leur 

disposition immédiate un ensemble de matériel approprié à leur manipulation. 
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1.9.2.1. Vêtements  

− Casaques ou blouses à manches longues et poignets tricotés réservées à cet 

usage. 

− Masques de protection jetables de type chirurgical. 

− Éventuellement calotte. 

− Lunettes de protection enveloppantes ou écran de protection en plastique. 

− Gants à usage unique stériles ou non. Les gants, qu'ils soient en vinyle ou en 

latex, peuvent être perméables à certains anticancéreux dans des conditions 

expérimentales assez éloignées des conditions habituelles d'emploi. La logique 

veut qu'un maximum de précautions soient prises en utilisant des gants épais. 

Les gants chirurgicaux en latex destinés habituellement aux orthopédistes sont les 

plus souvent préconisés. Malgré leur épaisseur, le manipulateur conserve une 

bonne sensation tactile ; de plus, ils possèdent des manchettes longues. 

Compte tenu de l'amélioration de qualité des gants vinyle et d'un risque 

d’hypersensibilité au latex, cette préférence peut être discutée. 

Assez souvent, deux paires de gants mises l'une sur l'autre sont préconisées (deux 

paires latex ou une paire latex recouverts d'une paire de vinyle). Pour un travail 

sous hotte, des gants non poudrés doivent être préférés. 

L'apparition de nouveaux matériaux (nitrile notamment) présentés comme plus 

imperméables aux anticancéreux peut présenter une avancée, qui reste à évaluer 

plus précisément. 

1.9.2.2.  Protection du plan de travail : 

− Champs de soin (stérile ou non) comportant une face absorbante et une face 

imperméable. 

− Conteneurs à large ouverture de même type que ceux retenus pour la collecte 

des aiguilles souillées et du matériel contondant. Ils doivent être remplis, au 

plus, aux trois quarts de leur capacité, fermés de façon inviolable et incinérés. 
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− Sacs pour la collecte des déchets. 

1.9.2.3.  Matériel de travail  

− Compresses stériles ; 

− Papier absorbant (cellulose...) ; 

− Seringues verrouillables de contenances diverses, seringues et tubulures 

opaques ; 

− Aiguilles à usage unique de grand calibre ; 

− Prises d'air hydrophobes ; 

− Flacons stériles vides ; 

− Antiseptiques ; 

− Alcool à 70 % ; 

− Solution ophtalmique de rinçage oculaire ; 

− Matériel de transport rigide ainsi que diverses étiquettes si la chimiothérapie 

est préparée dans une zone centrale ; 

Il peut être pratique et judicieux de confectionner un nécessaire comprenant le 

matériel utile ; 

1.9.3.  Méthodes de travail (reconstitution, administration) : 

1.9.3.1. Bonnes pratiques de reconstitution des médicaments 

anticancéreux : 

Ces méthodes sont fondamentales pour travailler avec les mesures de protection 

légères adaptées au niveau I. 

Elles doivent être également suivies lorsque le niveau d'exposition exige des 

moyens de protection plus lourds (isolateur, hotte à flux d'air laminaire vertical). 

• Cas des préparations en ampoules  

− Faire descendre dans le corps de l'ampoule, par simple percussion, tout le 

médicament situé dans la pointe ; 

− Désinfecter la pointe de l'ampoule ; 
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− Entourer celle-ci d’une compresse afin d'éviter, au moment de la brisure, la 

projection de médicament ou une coupure au niveau des gants ou des doigts. 

− Prélever la quantité nécessaire dans une seringue d'un volume au moins 

supérieur de 25 % au volume à injecter ; 

− Recueillir le volume en excès et chasser l'air dans une compresse stérile. 

− Désolidariser l'aiguille ayant servi au prélèvement et la jeter, sans la 

recapuchonner ou la tordre, dans un conteneur à large ouverture adapté à cet 

usage ; 

− Adapter sur la seringue à embout verrouillable (« luer lock ») une aiguille 

munie de son cache protecteur ou un bouchon, avant l'usage qui doit en être 

fait. 

• Cas des préparations en flacon  

a. Mise en solution des poudres [29, 30] : 

− Désinfecter le bouchon du flacon ; 

− Prélever dans une seringue à embout verrouillable la quantité de solvant utile. 

Prévoir une seringue de contenance au moins supérieure de 25 %au volume à 

injecter ; 

− Transvaser lentement le solvant dans le flacon par petites fractions qu’il faut 

faire couler doucement le long des parois en ayant soin d'entourer le goulot et 

l'embase de l'aiguille d'une compresse stérile afin d'éviter toute dispersion 

d'aérosol médicamenteux dans l'atmosphère ; 

− Cette opération crée, si le volume de solvant est important, une surpression 

qu'il est préférable de compenser par les techniques classiques : 

• Soit utiliser une prise d'air hydrophobe dont le percuteur est placé au-dessus 

du liquide ; après ajout du solvant, aspirer dans la seringue une bonne quantité 

d'air du flacon afin d'y créer une pression négative. L'air peut être maintenu 

dans la seringue ou rejeté dans un flacon stérile vide, 
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• Soit utiliser un dispositif de transfert muni d'un filtre : dispensing pin 

(Bruneau), cytosafe (Bioser), 

• Soit injecter du solvant par petite fraction mais en aspirant un peu d'air du 

flacon entre chaque ajout. L'air aspiré sera, au total, égal au volume de solvant 

transvasé ; il peut être maintenu dans la seringue ou rejeté dans un flacon stérile 

vide. 

− Agiter le flacon de façon à dissoudre totalement la poudre tout en maintenant 

piquée dans le bouchon l'aiguille solidaire de sa seringue. Certains 

anticancéreux (cyclophosphamide, ifosfamide) nécessitent une longue 

agitation ; 

− Ne pas chauffer pour accélérer la dissolution. 

b. Prélèvement après dissolution éventuelle [31] : 

− La technique de prélèvement dépend de la méthode de compensation utilisée : 

− Avec une prise d'air hydrophobe : éviter que du liquide n’entre en contact avec 

le filtre, 

− Avec un système de transfert : aucune difficulté particulière, 

− Avec la technique de l'aspiration d'air : il y ajout d'une quantité d'air 

emprisonné dans la seringue et aspiration d'une quantité équivalente de liquide 

et ainsi de suite jusqu'à aspiration de la quantité nécessaire ; l'excès d'air est 

rejeté dans le flacon. 

− Retirer avec précaution l'aiguille solidaire de sa seringue en ayant soin de 

placer une compresse stérile autour du goulot. 

− Ajuster précisément le volume en rejetant l'excès de liquide dans une 

compresse stérile. 

− Désolidariser l'aiguille ayant servi au prélèvement et la jeter, sans la 

recapuchonner ou la tordre, dans un conteneur à large ouverture adapté à cet 

usage. 
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− Adapter sur la seringue à embout verrouillable (« luer lock ») une aiguille 

munie de son cache protecteur ou un bouchon, suivant l'usage qui doit en être 

fait. 

Toute préparation correctement identifiée et datée doit être administrée dans les 

instants qui suivent. Tout transport d'une unité centrale de reconstitution au 

service utilisateur doit être fait dans un conteneur rigide. Une étiquette attire 

l'attention des utilisateurs sur le caractère de la préparation. 

c. Addition d'un médicament à un liquide de rinçage ou de perfusion  

− Maintenir en place ou placer un champ de soin. 

− Prélever le produit comme énoncé ci-dessus. 

− Ne pas désolidariser l'aiguille ayant servi au prélèvement. 

− Désinfecter le bouchon du flacon de perfusion ou de la poche (si nécessaire). 

− Transvaser le contenu de la seringue en ayant soin d'entourer l'aiguille et le 

bouchon d'une compresse stérile pendant toute la durée de l'opération et 

particulièrement lors du retrait de l'aiguille. Pour les flacons, si le volume à 

transvaser est important, utiliser une prise d'air hydrophobe.  

− Procéder aux opérations habituelles : mélange, mirage 

1.10. Circuit des anticancéreuses injectables au CHU Point G 

Le circuit de chimiothérapie allant de la prescription à la gestion des déchets après 

administration est résumé sur la figure. De nombreuses personnes de qualification 

différente interviennent dans ce circuit et sont donc régulièrement en contact avec 

des produits cytotoxiques. 

Au sein de l’établissement, toutes les prescriptions d’anticancéreux sont 

nominatives. Le développement d’un logiciel interne a permis une informatisation 

partielle du circuit des chimiothérapies. La préparation est effectuée sous une 

hotte à flux laminaire.  
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Figure 1 : Circuit des chimiothérapies au Centre Hospitalier Universitaire 

du Point G 

Partant de ce processus complexe, nous avons ensuite identifié : 

Un cycle clinique, initié par le diagnostic chez un patient d'une pathologie 

nécessitant un traitement par un agent cytotoxique. Ce traitement est prescrit et 

validé par le médecin. 

La prescription est transmise à la pharmacie, où elle est validée par un 

pharmacien. 
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Une médication conforme à la prescription est remise en règle générale à la 

pharmacie. 

Un transporteur assure la livraison de la médication de la pharmacie vers l'unité 

de soins 

A son arrivée dans l'US, la médication est réceptionnée, parfois entreposée, et 

l’adéquation entre la prescription et la médication est validée par le corps 

infirmier. Le cas échéant, l'administration de la médication à un patient peut 

s'accompagner de mesures de surveillance. 

En fonction du stade d'avancement de la maladie, le cycle peut s'arrêter à ce stade 

ou être réinitié. 
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II. MATERIEL ET METHODES 

Notre étude s’inscrit dans une démarche d’amélioration de la qualité des soins 

2.1. Cadre et lieu d’étude 

Notre étude s’est déroulée au CHU du Point G. 

− A l’unité de dispensation des anticancéreux de la pharmacie hospitalière du 

CHU Point G où les cytotoxiques sont déposés et dispensés sous la supervision 

d’un pharmacien 

− A l’unité de reconstitution des anticancéreux du service d’hémato-oncologie 

du CHU Point G. Les locaux sont aménagés en zones à caractéristiques 

distinctes (une zone de préparation et des salles dédiées à l’administration des 

chimiothérapies ambulatoires). 

La zone de reconstitution est une salle équipée d’une hotte à flux laminaire sous 

laquelle les manipulations sont faites, un lavabo permettant le lavage des mains, 

un réfrigérateur pour la conservation des restants. 

La zone d’administration est constituée de 3 salles dont chaque salle contient 3 

lits, une toilette. 

Personnel et activité 

L’équipe était constituée de deux internes en pharmacie (dans le cadre de leur 

thèse) et 7 infirmiers. 

Actuellement, les reconstitutions et les prélèvements des flacons sont réalisés avec 

des seringues ordinaires. 

2.2. Type et période d’étude  

Il s’agissait d’une étude transversale descriptive s’étalant sur une période de 12 

mois allant de janvier 2019 à décembre 2020. 
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2.3. Echantillonnage  

Les échantillons étaient constitués de trois types : les prescriptions, le personnel 

et les préparations. 

Ont été enregistrées toutes les prescriptions contenant des cytotoxiques du service 

d’oncologie médicale et adressées au service de pharmacie hospitalière durant la 

période d’étude.  

2.4. Critères d’inclusion  

Ont été inclues toutes les prescriptions contenant des cytotoxiques du service 

d’oncologie médicale ayant fait objet de reconstitution ; 

-Le personnel administrant les cytotoxiques aux malades ; 

-Tous les conditionnements primaires et les dispositifs de soins (perfuseur, 

seringue à usage unique, cathéter et les flacons des solutés). 

2.5. Critères de non inclusion  

-Toute prescription faite en dehors de la période d’étude n’a pas été inclue ; 

-Toute prescription n’ayant pas fait objet de reconstitution ; 

 -Les déchets liés aux patients (urines, excrétas) ainsi que les emballages 

secondaires.  

2.6. Collecte des données 

La collecte proprement dite s’est déroulée sur l’année 2020. 

• Technique et procédure de collecte  

Les données ont été collectées à l’aide de supports adaptés conçus à cette fin 

notamment une fiche d’enquête et check List (annexe 1). 

− Nous avons observé les étapes de reconstitution à l’aide de check List ;  

− Les pratiques du personnel lors de l’administration notamment le port de gant, 

de surblouse, bijoux etc…  
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− Remplir les fiches préétablies pour identifier les molécules ; les 

caractéristiques du patient (âge, poids, taille, surface corporelle) ; les voies 

d’administrations ; 

− Nous avons également observé les types de déchet et les techniques de gestion 

de déchets. 

2.7. Variables d’étude  

Les variables ont été groupées en variables quantitatives et qualitatives. 

− Variables quantitatives :il s’agit de la surface corporelle ; le volume calculé 

(ml) ; volume prélevé (ml) ; poids (Kg) : âge (année), dosage, dose administrée 

et débit de perfusion. 

− Les variables qualitatives : 

Les mesures de protection : elles concernent le port de gant, masque, surblouse, 

tablier, calotte et bijoux. 

La qualité du personnel : il s’agit du statut du personnel (infirmier, interne et 

aide-soignant). 

Type d’emballage : emballage primaire et emballage secondaire. 

Dispositifs de soins : cathéter, perfuseur, seringue à usage unique. 

Moyens de transport des préparations : sachet plastique, bac ; main  
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Définition opérationnelle des variables  

Volume calculé : il s’agit du volume correspondant à la dose de reconstitution 

Volume prélevé : il s’agit du volume prélevé calculé en fonction de la dose totale  

Poids : il s’agit du poids du patient en kilogramme. 

Âge : il s’agit de l’âge du patient en année. 

Dose administrée : il s’agit de la quantité de médicament reconstituée et 

administrée au patient. 

Débit de perfusion : c’est le temps pendant lequel une poche de perfusion est 

administrée. Les perfusions étaient faites selon un temps suivant le protocole de 

prise en charge. Nous avons vérifié le respect de ce temps. 

Médicament : on définit un médicament comme étant toute substance ou 

mélange de substances pouvant être employée : 

− Au diagnostic, au traitement, à l'atténuation ou à la prévention d'une maladie, 

d'un désordre, d'un état physique ou psychique anormal, ou de leurs 

symptômes, chez l'homme ou chez les animaux ;  

− En vue de restaurer, corriger ou modifier les fonctions organiques chez 

l'homme ou chez les animaux. 

Le circuit de chimiothérapie : comprend toutes les étapes par lesquelles passe 

le médicament, sa préparation, son administration, son élimination par les excreta 

et dans les déchets. 

Reconstitution : l'opération de mélange simple d’une solution, d’une poudre, 

d’un lyophilisat… avec un solvant pour usage parentéral ou non qui s’effectue 

extemporanément dans une unité de soin ou une pharmacie à usage intérieur, selon 

les indications mentionnées dans le résumé des caractéristiques du produit.  
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Plan d’administration : document décrivant les modalités d’administration d’un 

protocole de chimiothérapie : l’ordre d’administration des préparations 

anticancéreuses, le débit, les surveillances à effectuer. 

Déchet cytotoxique : Tout matériel qui entre en contact avec des médicaments 

antinéoplasiques lors de leur manipulation, leur préparation, leur administration 

et leur disposition (matériel d’emballage, équipements de protection, seringues, 

tubulures, sacs de médicaments, etc.). 

Pour le décompte des déchets, nous avons considéré chaque type de déchet 

comme 1 

Gestion de déchet : La gestion concerne les procédures d’incinération et 

d’encapsulation. 

Incinération : processus par lequel les déchets cytotoxiques sont brulés à haute 

température. 

Encapsulation : Il s’agit de mélanger une substance chimique (la chaux 15%) et 

du ciment 15% aux déchets afin de les solidifier et ensuite les enterrer. 

Pratiques professionnelles : Les pratiques professionnelles sont constituées à la 

fois de pratiques individuelles et collectives ; Ces pratiques concernent les 

activités de soins, préparations etc… 

2.8. Saisie et Analyse des données  

− Les données ont été saisies sur le logiciel Excel 2013 et analysées par le 

logiciel SPSS21 ; 

− Les références ont été insérées avec le logiciel Zotero. 

2.9. Considération éthique  

La confidentialité et le strict respect de l’anonymat des patients et des infirmiers 

étaient de rigueur dans le respect de l’éthique. 



 

Thèse de Pharmacie                    M. Souleymane KAMISSOKO            2020 - 2021   Page | 32  
  

SECURISATION DU CIRCUIT DES CYTOTOXIQUES AU CENTRE HOSPITALIER UNIVERSITAIRE POINT G : DE LA 

PRESCRIPTION A LA GESTION DES DECHETS 

Une lettre d’introduction du doyen de la faculté ainsi que l’accord du directeur du 

CHU Point G ont également été pris.  
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III. RESULTATS 

3.1. Identification des molécules  

Tableau IV : répartition des préparations en fonction des molécules 

prescrites et dispensées au niveau du service de pharmacie hospitalière 

Molécules Effectif Pourcentage (%) 

Carboplatine 104 24,7 

Paclitaxel 78 18,5 

Doxorubicine 65 15,4 

Cyclophosphamide 63 15 

Docetaxel 46 10,9 

Oxaliplatine 12 2,9 

5-fu 11 2,6 

Vincristine 10 2,4 

Cisplatine 9 2,1 

Gemcitabine 7 1,7 

Etoposide 5 1,2 

Vinorelbine 5 1,2 

Trastuzumab 3 0,7 

Irinotecan 2 0,5 

Méthotrexate 1 0,2 

Total 421 100 

Nous avons observé 421 préparations de molécules anticancéreuses dont les plus 

représentatives étaient le carboplatine (24,7%) ; le paclitaxel (18.5%) ;  
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Tableau V : répartition des préparations reconstituées en fonction de la 

classe pharmacologique 

 

En fonction de la classe des anticancéreux préparées les agents alkylants étaient 

Majoritaires avec 44,7%. 

 

 

Tableau VI : répartition des préparations en fonction de la forme 

pharmaceutique 

Présentations Effectif Pourcentage (%) 

Solution injectable 272 64,6 

Solution à diluer 149 35,4 

Total 421 100,0 

Les formes solution directement injectables représentaient 64.6% de notre 

échantillon. 

 

  

Classe Effectif Pourcentage (%) 

Agents alkylants 188 44,7 

Poison de fuseau 139 33,0 

Intercalant 65 15,4 

Antimétabolites 19 4,5 

Inhibiteurs de la topoisomérases 7 1,7 

Anticorps monoclonaux 3 0,7 

Total 421 100,0 



 

Thèse de Pharmacie                    M. Souleymane KAMISSOKO            2020 - 2021   Page | 35  
  

SECURISATION DU CIRCUIT DES CYTOTOXIQUES AU CENTRE HOSPITALIER UNIVERSITAIRE POINT G : DE LA 

PRESCRIPTION A LA GESTION DES DECHETS 

3.2. Sécurisation de la prescription 

Tableau VII : mention de l’âge du patient sur la prescription 

Age Effectif Pourcentage (%) 

Oui 419 99,5 

Non 2 0,5 

Total 421 100,0 

Dans 99,5% l’âge des patients était mentionné. 

 

Tableau VIII : mention de la surface corporelle du patient sur la prescription 

Présence du poids Effectifs Pourcentage (%) 

Oui 421 100,0 

Non 0 0 

Total 421 100,0 

La surface corporelle était mentionnée sur la totalité des prescriptions. 

Tableau IX : mention du sexe du patient sur la prescription 

Présence du sexe Effectifs Pourcentage (%) 

Oui 421 100,0 

Non 0 0 

Total 421 100,0 

 Le sexe était mentionné sur la totalité des prescriptions. 
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Tableau X : présence des molécules et leur mode d’administration sur la 

prescription 

Présence des molécules et 

le mode d’administration 

Effectifs Pourcentage (%) 

Oui 421 100,0 

Non 0 0 

Total 421 100,0 

Les molécules et leur mode d’administration étaient définis sur toutes les 

prescriptions  

Tableau XI : mention des informations du prescripteur sur la prescription 

Présence de l’identité 

du prescripteur et 

cachet  

Effectif Pourcentage (%) 

Oui 421 100,0 

Non 0 0 

Total 421 100,0 

Les informations relatives au prescripteur étaient mentionnées sur la prescription. 
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3.3. Transmission de la prescription 

Tableau XII : Moyen de transmission de la prescription de cytotoxiques au 

service de pharmacie hospitalière 

Transmission de la prescription Effectif Pourcentage (%) 

Par accompagnant 401 95,2 

Par ide 20 4,8 

Total 421 100,0 

Les prescriptions étaient transmises à la pharmacie à 95,2% par les 

accompagnants des patients. 

3.4. Préparation  

✓ Vérification  

Tableau XIII : conformités de la dose dispensée par rapport à la dose 

prescrite 

Dose Dispensée  Effectif Pourcentage (%) 

Conforme 411 97,6 

Non conforme 10 2,4 

Total 421 100,0 

Les doses dispensées au niveau de la pharmacie étaient conformes aux doses 

prescrites dans 97,6% des cas. 
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Tableau XIV : conformité du volume prélevé et volume calculé au cours de 

la reconstitution 

Volume calculé Effectifs Pourcentage (%) 

Conforme 393 93,3 

Non conforme 28 6,7 

Total 421 100,0 

Le volume prélevé lors de la reconstitution n’était pas conforme au volume 

calculé 6,7% des cas. 

Tableau XV : répartition des reconstitutions en fonction de la qualification 

du préparateur 

Qualification du 

préparateur 

Effectifs Pourcentage (%) 

Infirmiers 325 77,2 

Internes 96 22,8 

Total 421 100 

Les reconstitutions ont été faites par des infirmiers dans 77,2% des cas. 
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Habillage et hygiène 

Tableau XVI : fréquence de port des équipements de protection individuelle 

Port d’EPI Non Oui 

Effectif Pourcentage 

% 

Effectif Pourcentage % 

Gant au-dessus de 

la manche  

16 3,8 405 96,2 

Tablier 164 39 257 61 

Surchaussure et 

calotte 

401 95,2 20 4,8 

Masque chirurgical 0 0 421 100 

Surblouse 0 0 421 100 

Les surblouses, les gants et les masques chirurgicaux étaient portés dans 

respectivement 100% ;96,2% et 100% alors que les surchaussures et calotte 

entaient moins portées soit 4,8%. 

Tableau XVII : fréquence de port de bijoux pendant la préparation 

Port de bijoux  Effectifs Pourcentage (%) 

Oui 10 2,4 

Non 411 97,6 

Total 421 100,0 

Nous avons observé 10 fois que les préparateurs portaient des bijoux lors de notre 

étude. 

✓ Bonne pratique  
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Tableau XVIII : Répartition de la purgation des tubulures avant connexion 

Purge Effectifs Pourcentage (%) 

Oui 354 84,1 

Non 67 15,9 

Total 421 100,0 

Les tubulures étaient purgées avant connexion à la préparation dans 84,1% des 

cas. 

Tableau XIX : fréquence de changement de champ de préparation 

Changement  Effectifs Pourcentage (%) 

Oui 47 11,2 

Non 374 88,8 

Total 421 100,0 

Les observations ont montré que seulement dans 11,2% des cas le champ de 

préparation a été changé. 

 

Tableau XX : fréquence de fuite pendant la préparation 

 Fuite Effectifs Pourcentage (%) 

Oui 22 5,2 

Non 399 94,8 

Total 421 100,0 

La fuite a été observée lors de 22 préparations soit 5,2% des cas. 
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Tableau XXI : fréquence d’encombrement de la zone de préparation 

Encombrement Effectifs Pourcentage (%) 

Oui 25 5,9 

Non 396 94,1 

Total 421 100,0 

La zone de préparation était encombrée dans seulement 5,9% des cas durant notre 

période d’étude. 

3.5. Transport de la préparation et administration 

▪ Transport 

Tableau XXII : moyen de transport des préparations du lieu de préparation 

vers la salle d’administration 

Moyens de transport Effectifs Pourcentage (%) 

Bac 330 78,4 

Sachet plastique noir 91 21,6 

Total 421 100,0 

Les préparations ont plus été transportées dans le bac spécifique soit 78.4% contre 

21.6% dans les sachets noirs. 

✓ Administration 

Tableau XXIII : fréquence de perfusion selon le débit prescrit 

Perfusion selon le débit Effectifs Pourcentage (%) 

Oui 333 79,1 

Non 88 20,9 

Total 421 100,0 
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Au cours de notre étude, 88 préparations n’ont pas été administrées selon le débit 

prescrit soit 20,9%. 

Tableau XXIV: respect des bonnes pratiques d’administration 

 Bonne pratique d’administration Effectifs Pourcentage (%) 

Vérification de l’identité du patient 421 100,0 

Rinçage après administration 421 100.0 

Les bonnes pratiques d’administration étaient respectées à 100% à savoir la 

vérification de l’identité du patient avant perfusion et le rinçage après perfusion. 

3.6. Gestion de déchets 

Tableau XXV : tri de déchet liés à la préparation et l’administration 

 Tri Effectifs Pourcentage (%) 

Oui 420 99,8 

Non 1 0,2 

Total 421 100,0 

Les déchets cytotoxiques étaient tries à 99,8% avant d’être éliminés. 
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Tableau XXVI : techniques d’élimination des déchets cytotoxiques en 

fonction du type de déchet 

Types de déchets Encapsulation Incinération 

Effectifs Pourcentage% Effectifs Pourcentage% 

Flacon vide 331 78,6 0 0 

Restant de 

cytotoxique 

90 21,4 0 0 

Conditionnements 

Seringues et 

tubulures 

0 0 421 100 

Total 421 100 421 100 

Parmi les déchets encapsulés 78,6% étaient des flacons vides de cytotoxiques 

contre 21,4% de restant cytotoxique. 

Les déchets pour l’incinération étaient plus les produits brulables entre autres les 

conditionnements secondaires, les seringues, les tubulures, les poches vides de 

préparation, les champs utilisés lors de la préparation. 
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IV. COMMENTAIRES ET DISCUSSION 

4.1. Limites de l’étude 

Notre étude a porté sur 421 préparations de produits cytotoxiques réalisées au 

niveau de l’unité de reconstitution du service d’hémato-oncologie du CHU Point 

G. 

Nous avons rencontré des difficultés comme : 

− Rupture de stock ; 

− Non déterminer l’indice de contact ICC ;  

− Non Contrôle des concentrations de cytotoxique dans les poches après 

reconstitution ; 

− L’insuffisance du personnel chargé de reconstitution 

− Non prise en compte des produits périmés. 

4.2. Identification de molécules cytotoxiques  

Nous avons eu 421 préparations de molécules anticancéreuses dont les plus 

représentatives étaient le carboplatine (24,7%) ; le paclitaxel (18,5%) ; la 

doxorubicine (15,4%) et la cyclophosphamide (15%). 

De même la classe pharmacologique la plus utilisée était les agents alkylants avec 

44,7%. La majeure partie des molécules était présente sous forme de solution 

injectable avec 64,6%. 

Ces résultats diffèrent de celui de H. Latouche en France selon qui la 

bevacizumab était plus préparée avec 19,35% [31]. La différence pourrait 

s’expliquer par deux facteurs : l’orientation des grandes puissances vers la 

thérapie ciblée en cancérologie et le portefeuille moyen du Mali dans l’achat et 

l’approvisionnement des médicaments anticancéreux. 

Également M. ROAMBA a trouvé que la vincristine et le Cyclophosphamide 

étaient les produits les plus Utilisés avec respectivement 33,5% et 20,4% [32]. 
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Cette différence s’expliquerait par la taille d’échantillon et l’étude de Roamba a 

été réalisée dans un service d’oncopédiatrie.   

4.3. Sécurisation de la prescription 

L’analyse de la prescription a porté sur quelques points notamment : 

Les données légales (identification du patient, la taille, poids et/ou surface 

corporelle) qui étaient présentes sur toutes les prescriptions. Ce qui a permis la 

validation et la dispensation des différentes prescriptions. 

 Ces paramètres permettent le calcul de la posologie et limitent les doses toxiques, 

évitent les erreurs médicamenteuses. 

Sur 421 prescriptions, l’âge n’était pas mentionné sur 2 prescriptions. Cette erreur 

pourrait s’expliquer par la saisie trop rapide des données du patient par le 

prescripteur dans le logiciel de prescription. 

4.4. Transmission de la prescription 

Les prescriptions étaient transmises à la pharmacie à 95,2% par les 

accompagnants des patients. De telle proportion s’expliquerait par les moyens ne 

permettant pas une informatisation de la transmission des prescriptions. 

L’informatisation constitue un outil efficace reconnu pour la prévention des 

erreurs médicamenteuses, notamment en cancérologie. Cette pratique peut être 

source d’exposition pour les accompagnant. 

Des prévisions de stock par semaine pour être mise en place afin de limiter 

l’exposition des accompagnants aux bris de flacons ou les extérieurs souillés des 

flacons dispensés. 
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4.5. Préparation 

4.5.1. Vérification et contrôle 

Les doses dispensées au niveau de la pharmacie étaient conformes à 97,6%. Cela 

s’expliquerait par le fait que les approvisionnements sont faits en dose fixe de 

cytotoxiques d’où la reconstitution. 

Le taux de conformité des volumes prélevés était de 93,3%. Ce résultat se 

rapproche de celui de M. Tissot et al qui avaient trouvé 95,4% de conformité 

[33].  

Le taux de non-conformité pourrait être dû à la qualité de prélèvement (choix de 

la seringue). En effet au niveau de l’unité, le prélèvement se fait avec les seringues 

ordinaires non électriques. 

Également on pourrait l’expliquer par le manque de patience pour certaines 

formes qui demanderaient un temps pour une dissolution totale du principe actif. 

4.5.2. Hygiène et habillage 

Seulement lors de 257 préparations soit 61% les préparateurs ont porté le tablier. 

Seulement pendant 20 préparations la calotte et la surchaussure étaient portées 

soit 4,8%. 

Lors de 16 préparations soit 3,8% les gants ne dépassaient pas la manche.  

Nos résultats sont semblables à ceux d’une étude initie par M. ROAMBA en 2020 

sur la préparation et l’administration en unité d’oncopédiatrie au CHU Gabriel 

Touré qui a trouvé un port presque inexistant des équipements de protection 

individuelle soit 23,9% [32]. Ces résultats révèlent une insuffisance au niveau du 

port des équipements de protection individuelle qui pourrait s’expliquer par la 

rupture ou la non disponibilité des équipements de protection individuelle mais 

aussi la méconnaissance des risques liés aux cytotoxiques et un manque 

d’application stricte des consignes dû à l’absence d’un pharmacien responsable. 
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L’utilisation correcte des EPI est nécessaire à la fois pour assurer la stérilité du 

produit fini et pour protéger l'opérateur.  

Nos résultats ont montré que 10fois les préparateurs ont porté des bijoux. 

Le port de bijoux lors de la préparation pourrait être source d’exposition aux 

cytotoxiques. 

4.5.3. Respect des bonnes pratiques de préparation 

Les tubulures étaient purgées avant connexion à la poche de préparation dans 

84,1% des cas. Les observations ont montré que seulement dans 11,2% des cas 

le champ de préparation a été change. La fuite a été observé lors de 22 préparations 

soit 5,2% des cas. La zone de préparation était encombrée dans seulement 5,9% 

durant notre période d’étude. 

Ces résultats montrent des éléments positifs comme négatifs dans les bonnes 

pratiques de préparation. Les fuites de préparations sont des points d’exposition 

pour le préparateur et aussi la contamination de la poche et de l’environnement. 

Selon les recommandations de ISOPP, Société Internationale des Praticiens en 

Pharmacie Oncologique, Une procédure opératoire standard doit être développée 

et mise à jour pour la prise en charge des fuites de cytotoxiques dans 

l'établissement. 

Le changement de champ est une mesure d’hygiène pour éviter les contaminations 

des poches. 

La non application ou la non maitrise de ces pratiques s’expliquerait par le fait 

que ceux qui font la reconstitution sont des infirmiers n’ayant pas suivi une 

formation de préparateur en pharmacie. 

4.6. Transport de la préparation et administration 

Les préparations ont plus été transportées dans le bac spécifique soit 78,4% contre 

21,6% dans les sachets noirs. Ce résultat s’expliquerait par l’implication de 
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médecin sans frontière en matière de dotation de l’unité en équipements de 

transport de la zone de préparation vers la zone d’administration.  

Les moyens de transport adéquats permettent de limiter l’exposition pour le 

personnel soignant et pour le patient. Beaucoup de référentiels sur la sécurité et la 

manipulation des cytotoxiques préconisent le transport dans un bac fermé 

hermétiquement. 

Les bonnes pratiques d’administration étaient respectées à 100% à savoir la 

vérification de l’identité du patient avant perfusion et le rinçage après perfusion. 

Selon le temps d’administration 88 préparations n’ont pas été administrées selon 

le débit prescrit soit 20,9%. 

Ce résultat doit susciter une réflexion sur le temps d’administration des poches. Il 

pourrait s’expliquer par la non utilisation de débitmètre par les infirmiers mais 

aussi le nombre de patients supérieur au nombre de lits d’administration.   

 Le non-respect du temps d’administration pourrait être un facteur favorisant les 

cas d’extravasation, d’intolérance ou même de choc anaphylactique.  

4.7. Gestion de déchets 

Les déchets cytotoxiques étaient triés à 99,8% avant d’être éliminés. 

Cette procédure de tri est un point fort de la gestion de déchets et la sécurisation 

de cette étape. Il s’agit de séparer les déchets en fonction du type et généralement 

dans des poubelles. 

Parmi les déchets encapsulés 78,6% étaient des flacons vides de cytotoxiques 

contre 21,4% de restant cytotoxique. Cette pratique pourrait s’expliquer par la 

qualité de l’incinérateur ne pouvant pas atteindre la température recommandée 

pour les déchets cytotoxiques. 
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Les déchets pour l’incinération étaient plus les produits brulables entre autres les 

conditionnements primaires, les seringues, les tubulures, les poches vides de 

préparation, les champs utilisés lors de la préparation. 
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CONCLUSION 

La sécurisation du circuit des médicaments devrait être une priorité inscrite dans 

l’ensemble des démarches nationales et partagée par tous les intervenants afin 

d’atteindre un objectif de la qualité de prise en charge globale et la sécurité des 

patients et du personnel soignant. 

Nous avons réalisé l’étude au Centre Hospitalier universitaire du Point G dont le 

but était la sécurisation de l’ensemble du circuit de chimiothérapie.  

Des lacunes ont été détectées au cours de la sécurisation du circuit notamment au 

niveau de la prescription, la dispensation, la préparation, et l’administration. 

Certaines contribuent à exposer le personnel soignant aux risques de substances 

cytotoxiques. 

Nous avons également noté que les locaux destinés à la reconstitution au centre 

hospitalier universitaire du point g ne satisfont pas entièrement aux exigences en 

matière de sécurisation du circuit des cytotoxiques. 

D’autres études sont nécessaires pour assurer une meilleure sécurisation des 

cytotoxiques afin de réduire les risques de contamination des soignants. 
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RECOMMANDATIONS 

Au ministère de la santé  

• Promouvoir la création de centre de cancérologie au Mali ; 

• Établir des partenariats pour doter l’unité en matériels et médicaments 

nécessaires pour son bon fonctionnement ; 

• Augmenter le budget alloué à l’achat des médicaments anticancereux. 

A la direction du CHU Point G 

• Créer une unité centralisée de reconstitution au sein de l’hôpital ; 

• Délocaliser la préparation centralisée des anticancéreux vers la pharmacie 

hospitalière pour une meilleure application des bonnes pratiques de 

préparations ; 

• Renforcer les liens de partenariat entre les services impliqués dans la 

gestion des anticancéreux. 

• Promouvoir la médecine du travail  

A la pharmacie hospitalière 

• Ecrire et soumettre des procédures pour chaque étape du circuit des 

cytotoxiques notamment les conduites à tenir en cas d’exposition ; 

• Prendre des mesures pour le transfert de la préparation des anticancéreux à 

la Pharmacie hospitalière ; 

• Former le personnel quant à la manipulation de ces produits très toxiques.  

A l’unité d’oncologie 

• Faire transmettre les prescriptions par des infirmiers ; 

• Multiplier les efforts pour mener des études sur le circuit des cytotoxiques 

et surtout une évaluation entière de la gestion des déchets. 
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ANNEXES 

Fiche d’enquête 

1. Identification des paramètres du patient  

Présence de l’âge  oui       non 

Présence de la taille  oui       non 

Présence du poids  oui       non 

Présence de la surface corporelle  oui       non 

Présence du ok de chimiothérapie  oui       non 

 

2. Identification de la molécule 

Molécule prescrite   

Dose prescrite   

Dose dispensée  

Forme galénique de la molécule  

 

3. Transmission de la prescription 

La prescription est amenée par un IDE  oui       non 

La prescription est amenée par 

l’accompagnant du malade  

 oui       non 

La prescription est amenée par le 

malade  

 oui       non 
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4. Vérification des produits  

Ide vérifie les produits dispensés  oui       non 

Le volume calculé est conforme au 

volume prélevé 

 oui       non 

Le produit dispensé est conforme au 

produit livré 

 oui       non 

 

5. Bonne pratique de préparations 

L’IDE porte des gants non stériles lors de la 

réception de la préparation anticancéreuse (PA) 

 oui       non 

L’IDE porte un masque lors préparation 

anticancéreuse 

 oui       non 

L’IDE porte un tablier lors préparation 

anticancéreuse 

 oui       non 

L’ide porte une surchaussure lors préparation 

anticancéreuse 

 oui       non 

Le préparateur porte des bijoux (bagues, bracelet, 

boucles d'oreilles pendantes) 

 oui       non 

Ide purge la tubulure avant connexion à la poche   oui       non 

Le champ de préparations est change en cas de 

fuite 

 oui       non 

Il y a eu une fuite de cytotoxique pendant l'étape 

de reconstitution 

 oui       non 

Si oui, le préparateur change de champ  

La zone de préparation est-elle encombrée  oui       non 

Le flacon reconstitué est exempt de particules 

visibles 
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Le préparateur élimine les compresses utilisées au 

fur et à mesure 

 

Le volume prélevé est conforme et sans bulle d'air  oui       non 

 

6. Transport de la préparation 

La préparation est transportée dans   bac 

 sachet noir 

    main nu 

 

7. Administration de la préparation 

L'IDE porte des gants stériles lors de la 

désinfection cutanée 

 oui       non 

L’ide vérifie l’identité du patient   oui       non 

L’ide rince la ligne de perfusion   oui       non 

L’ide porte des gants lors de la 

perfusion 

 oui       non 

L’ide porte des masques lors de la 

perfusion 

 oui       non 

  

 

 

  



 

Thèse de Pharmacie                    M. Souleymane KAMISSOKO            2020 - 2021   Page | 60  
  

SECURISATION DU CIRCUIT DES CYTOTOXIQUES AU CENTRE HOSPITALIER UNIVERSITAIRE POINT G : DE LA 

PRESCRIPTION A LA GESTION DES DECHETS 

8. Gestion des déchets  

Les déchets cytotoxiques sont 

éliminés dans poubelle spécifique 

 oui       non 

Les déchets d'emballage sont 

éliminés dans le circuit classique 

des déchets 

 oui       non 

Les produits d’encapsulation 

 

 

 

 

Les déchets d’incinération 
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Résumé  

Nous avons réalisé l’étude sur 421 reconstitutions dont le but était la sécurisation 

de l’ensemble du circuit de chimiothérapie. Les molécules les plus utilisées étaient 

le carboplatine (24,7%) ; le paclitaxel (18,5%) ; la doxorubicine (15,4%) et la 

cyclophosphamide (15%). 

En fonction de la classe des cytotoxiques préparés les agents alkylants étaient 

majoritaires avec 44,7. 

Au total 6,7% des volumes prélevés n’étaient pas conforme, le port partiel des 

EPI à 33,5% et la fuite a été observé lors de 22 préparations soit 5,2% des cas. 

Au niveau de l’administration le débit de perfusion n’était pas respecté pour 

20,9%. 

Nous avons noté que les locaux destinés à la reconstitution au centre hospitalier 

universitaire du point g ne satisfont pas entièrement aux exigences en matière de 

sécurisation du circuit des cytotoxiques. 

Mots clés : sécurisation ; cytotoxiques ; circuit ; prescription et gestion de déchets 

; Point G et Bamako 
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SERMENT DE GALIEN 

Je jure, en présence des maîtres de la faculté, des conseillers de l’ordre des   

pharmaciens et mes condisciples : 

D’honorer ceux qui m’ont instruit dans les préceptes de mon art et leur témoigner 

ma reconnaissance en restant fidèle à leur enseignement. 

D’exercer dans l’intérêt de la santé publique, ma profession avec conscience et 

respecter non seulement la législation en vigueur, mais aussi les règles de 

l’honneur, de la probité et du désintéressement. 

De ne jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs envers le malade et sa 

dignité humaine ; 

En aucun cas, je ne consentirai à utiliser mes connaissances et mon état pour 

corrompre les mœurs et favoriser des actes criminels. 

Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidèle à mes promesses ! 

Que je sois couvert d’opprobre et méprisé de mes confrères si j’y manque. 

Je le jure. 

 

 

 

 


