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Introduction

Poussée par les politiques de santé depuis plusieurs années, la prise en charge ambulatoire
des patients est une activité en pleine expansion en France avec un retour a domicile de plus
en plus rapide suite a une hospitalisation. En effet, la durée moyenne de séjour a I'hépital en
soins curatifs (aigus) est passée de 6,1 jours en 2003 a 5,4 jours en 2019 (1). Cette transition
de I'hopital vers la ville est une étape critique dans le parcours d’'un patient car elle nécessite

une bonne coordination de I'ensemble des acteurs (2).

Les antibiotiques font partie des médicaments avec une utilisation fréquente tant en ville qu’a
'hépital. En 2020, la prescription d’antibiotiques en secteur de ville représente 44,4 millions
de prescriptions d’aprés Santé publique France (3). Parmi ces prescriptions dispensées par
des officines de ville, certaines sont issues de médecins de ville mais d’autres sont réalisées
par des médecins hospitaliers et sont définies comme les Prescriptions Hospitaliéres
Exécutées en Ville (PHEV).

La prescription hospitaliere d’antibiotiques injectables lors des retours a domicile des patients
est complexe. Le bon usage des antibiotiques en termes de posologie, de durée de traitement
mais aussi de voie d’administration sont autant de parameétres qui conditionnent I'efficacité du
traitement. De plus, lors d’une administration parentérale, la bonne prescription par le médecin
est cruciale car des paramétres additionnels a la voie orale rentrent en jeu : la voie d’abord, le
mode d’administration avec les dispositifs médicaux (DM) associés, la reconstitution avec ou
sans dilution complémentaire, etc... La stabilité, les conditions de vie et les disponibilités des
infirmiéres libérales peuvent également influencer la prescription. Ainsi, elle peut aussi se
révéler chronophage pour certains médecins confrontés a des antibiotiques qu’ils prescrivent

peu souvent.

Aussi, il est facile de comprendre que les informations contenues dans la prescription peuvent
étre approximatives ou méme erronées avec potentiellement un manque d’efficacité voire un
risque pour le patient. Enfin, le choix d'un mode d’administration peu efficient peut entrainer
un surcout non négligeable pour la sécurité sociale. Par la suite, cette prescription est utilisée
par des prestataires de santé a domicile (PSAD) ou des pharmaciens d’officine et réalisée par
des infirmiers libéraux : ils se retrouvent parfois confrontés en bout de chaine a des

prescriptions non conformes.

Fort de ces constatations, en collaboration avec le service des maladies infectieuses de
I'hépital, nous avons réalisé un travail afin d’optimiser et sécuriser la prescription des
perfusions d’anti-infectieux a la sortie des patients. Ce travail devait permettre la prise en
compte de I'ensemble des paramétres auxquels les différents intervenants pouvaient étre

confrontés tout en intégrant une vision économique.
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Contexte

En sortie d’hospitalisation, suite a une prescription de perfusion a domicile d’anti-infectieux, le
patient peut recourir soit a un pharmacien d’officine soit a un PSAD pour les aspects de
coordination, logistique et de mise a disposition des DM. Ces deux acteurs travaillent en
collaboration avec les infirmiers dipléomés d’Etat (IDE) libéraux en charge des soins.
L’accompagnement et le suivi de ces traitements a domicile restent un enjeu délicat pour la
réussite du traitement. Aussi, le projet ANTIBIO-HOME au sein de notre centre hospitalier
universitaire (CHU) permet de répondre en partie a cette problématique grace a la coordination
par un IDE spécialisé en antibiothérapie en lien avec le patient, les acteurs de ville et les

infectiologues du CHU.

Ceci étant, la difficulté que peut parfois revétir 'aspect pharmacothérapeutique et sa juste
prescription, la rédaction des différentes ordonnances sera déterminante sur la suite de la
prise en charge du patient. De plus, ces ordonnances sont a I'origine de plusieurs mécanismes

de facturation et de remboursement qui restent obscurs pour les acteurs hospitaliers.

Les médicaments nécessaires a 'administration sont pris en charge par 'assurance maladie
de la méme maniére que dans les autres situations lors de la délivrance par une pharmacie
de ville ou hospitaliére. Le remboursement est conditionné soit a I'inscription de la spécialité
sur la liste des spécialités pharmaceutiques remboursables aux assurés sociaux pour les
délivrances par une officine de ville soit a linscription de la spécialité sur la liste des
médicaments rétrocédables (L. 5126-6 du code de la santé publique) pour les délivrances par
une pharmacie hospitaliere a des patients ambulatoires. De plus, un avis relatif aux prix de
spécialités pharmaceutiques et un avis portant fixation du taux de participation de l'assuré
précisent la prise en charge pour chaque spécialité. Ces informations sont disponibles sur le

site Légifrance (4).

L’acte infirmier d’administration (injection ou perfusion) ainsi que les soins associés ouvrent
droit a une prise en charge par 'assurance maladie. Les dispositions générales et la liste des
actes pris en charge par I'assurance maladie sont disponibles dans la Nomenclature Générale
des Actes Professionnels (NGAP).

Pour les DM en lien avec I'administration ainsi que les prestations associées, la prise en
charge a été complétement revue avec I'arrété du 12 avril 2016 publié au Journal officiel du
16 avril 2016 (5). Cet arrété crée une nouvelle nomenclature de perfusion a domicile

(PERFADOM) qui a pour but de mettre en place une forfaitisation hebdomadaire des tarifs.

Ces forfaits font partie de la liste des produits et prestations remboursables (LPPR) prévue a

l'article L 165-1 du code de la sécurité sociale (6) a la section 2 — dispositifs médicaux pour
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perfusion a domicile ; sous-section 1 : dispositifs médicaux et prestations associées de

perfusion a domicile (hors insulinothérapie).
La nomenclature PERFADOM se décline en 5 forfaits :

¢ Dinstallation

e De suivi

o De consommables et d’'accessoires
e D’entretien intercure

o De consommables et d’accessoires pour la transfusion de produits sanguins labiles.

Les prestations inclues dans les 3 premiers forfaits (installation, suivi et

consommables/accessoires) sont détaillées dans le tableau 1 a la page suivante.

Le forfait d’entretien intercure est facturable pour une voie centrale non mobilisée pendant
au moins 7 jours. Il est exclusif de toute autre prise en charge d’'une perfusion par voie
centrale. Ce forfait permet entre autres le ringage de la voie d’abord. Le ringage « simple »
d’'une voie veineuse périphérique (VVP) n’entre pas dans ce cadre, de méme que tout ringcage
effectué dans le cadre d’'une perfusion (avant ou aprés administration), peu importe la voie
d’abord.

Nous ne traiterons pas dans ce travail du forfait de consommables et d’accessoires pour la

transfusion de produits sanguins labiles.
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Forfait d’installation

Forfait de suivi

Forfait de consommables et
d’accessoires

Qui peut
réaliser la
prestation ?

- Infirmier du prestataire ou pharmacien d’officine ou autre professionnel habilité du prestataire avec un dipléme de docteur en pharmacie

- QUE pour voie d’abord périphérique ou sous-cutanée : personnel formé et compétent de I'officine ou du prestataire

Destinataire
de la
prestation

Et

détails de la
prestation

Multiples :
Coordination du retour a domicile du patient
avec:
- Le service a l'origine de la prescription
- L’infirmier libéral en charge des soins a
domicile
- Le pharmacien
- Le médecin traitant
- Tout autre intervenant a domicile

Infirmier libéral en charge des soins a domicile :
Visite d’installation le jour du retour du patient a
domicile :

1) Démonstration a
information :

- A rlaide de procédures écrites élaborées par
I'établissement prescripteur (branchement,
débranchement, soins du cathéter)

- Fourniture de la notice compléte en frangais du
matériel

2) En collaboration : Vérification de la conformité de
tout le matériel de perfusion, accessoires et
consommables avec la prescription.

lutilisation du matériel et

Appel téléphonique dans les 48 h a 72 h aprés le
retour a domicile du patient :

1) Vérification de la bonne coordination de la
prestation et le bon fonctionnement du matériel.

Patient et proches :

Visite d’installation le jour du retour du patient a
domicile :

1) Conseils et explications notamment sur I'hygiéne et
la sécurité.

2) Information technique sur le matériel.

Pour SAE et diffuseurs : fourniture de la notice
d'utilisation du matériel en frangais.

3) Fourniture d’un livret de suivi (avec rédaction de
compte-rendu d’installation).

Multiples :
Coordination du suivi du patient avec :
- Le médecin prescripteur
- L’infirmier libéral en charge des soins a domicile
- Le pharmacien
- Le médecin traitant
- Tout autre intervenant a domicile

Compte rendu écrite de visite a I'attention :

- Du médecin prescripteur

- Du médecin traitant

- De linfirmier libéral en charge des soins a domicile
Quand ? A intervalles réguliers déterminés avec les acteurs
du soin et a la fin de la prestation.
Quoi ?le suivi du patient, les éventuels dysfonctionnements
et incidents, le compte rendu de toutes les interventions

Infirmier libéral en charge des soins a domicile :
En collaboration : Vérification de la conformité des
accessoires et consommables avec la prescription.

NON inclus dans la prestation : récupération des déchets
d’activités de soins a risques infectieux (DASRI).

Patient et proches :

Fourniture et mise a disposition du matériel de
perfusion (mode d’administration) au domicile du patient
Livraison des accessoires et consommables
nécessaires.

Récupération du matériel loué + nettoyage/désinfection.
Récupération des consommables non utilisés et non
facturés (tracabilité si réattribution).

Médicaments en perfusion continue par un DM:
intervention dans les délais les plus brefs possibles en cas
de panne (< 12 h).

Patient et proches :

Achat de tous les
consommables et accessoires
nécessaires aux perfusions

(sauf les médicaments).

Les produits nécessaires pour :

- Branchement immédiat
ou différé d’'une ligne
de perfusion

- Débranchement d’'une
ligne de perfusion

- Reconstitution des
médicaments pour
administration

- Pose d’'une voie
d’abord

- Dépose d'une voie
d’abord

- Entretien de la voie
d’abord

/\ Les articles de pansements
nécessaires au maintien et a la
protection de la perfusion ou du
site d’injection ne peuvent
donner lieu a une prise en
charge au chapitre 3 du titre | de
la LPPR.

Tableau 1 : Prestations inclues selon les forfaits (d’installation, de suivi et de consommables et accessoires) ainsi que le destinataire de la prestation.
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La nomenclature décline également les 3 premiers forfaits (installation, suivi et

consommables/accessoires) selon le mode d’administration prescrit :

e Gravité
e Diffuseur

o Systéme actif électrique

Il est a noter que la perfusion par gravité est le seul mode d’administration ou le forfait d’'installation

et de suivi sont regroupés dans un unique forfait.

De plus, tous ces forfaits PERFADOM sont exclusifs des administrations par perfusion et sous

certaines conditions :

- La perfusion a domicile concerne des patients ambulatoires qui doivent recevoir des
perfusions continues ou discontinues par voie veineuse, sous cutanée ou péri-nerveuse.

- Les injections directes d’'une durée inférieure a 15 minutes ne sont pas considérées
comme des perfusions et ne sont donc pas éligibles au remboursement via la
nomenclature PERFADOM. Cette durée minimale ou égale a 15 minutes concerne
également les perfusions par gravité.

- Pour les diffuseurs portables, il faut que la durée de perfusion soit supérieure ou égale a
30 minutes.

- Pour les systémes actifs électriques (SAE) : pompe ou pousse-seringue, cette durée doit

étre supérieure ou égale a 1h.
Les cas ou la durée d’injection est inférieure sont exclues de la nomenclature PERFADOM.

Pour toutes ces administrations (injections directes intraveineuse (IV), intramusculaire (IM), sous-
cutanée (SC), durée de perfusion inférieure aux conditions citées ci-dessus), il est important de
noter qu’il n’existe pas de forfait pour tous les DM nécessaires pour les soins. Par exemple, les
compresses ou les pansements ne seront remboursés que s'ils sont inscrits a la LPPR (Titre |,
Chapitre 3, section 1 « Articles pour pansements) et que le médecin les mentionne explicitement
sur une prescription a part. Ainsi, selon le matériel prescrit, le patient peut se retrouver avec un
reste a charge a payer en pharmacie de ville si I'IDE libéral ne fournit pas gracieusement ce

matériel. Cet élément sera a prendre en compte dans notre travail.

A noter que les antiseptiques sont considérés comme des médicaments et ne sont donc pas inclus

dans les forfaits PERFADOM ; de plus, tous ne sont pas éligibles au remboursement.

Enfin, en plus détre déclinés selon le mode dadministration, les forfaits

consommables/accessoires sont déclinés selon la fréquence de perfusion par jour ou par semaine
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selon les cas. Le tableau 2 ci-dessous résume les forfaits facturables pour les perfusions a

domicile d’anti-infectieux.

Tableau 2 : Tableau des différents forfaits PERFADOM facturables pour les anti-infectieux selon

le mode d’administration

- : Numéro du Caractéristiques du forfait : Tarif
e de
yff . Type du forfait forfait Code LPP | ® Fréquence de facturation TTC
erfusion
P PERFADOM @ Conditions (Euros)
Installation et ® Une fois en début de cure
6 1172619 45,79
Suivi @ dés la premiére perfusion
® Par perfusion
17 1185160 10,80
@ <15 perf/ 28]
L
= ® Hebdomadaire
> 18 1121326 . ] 76,02
é Consommables @ 1 perf/j (pendant 7 j)
© et accessoires ® Hebdomadaire
19 1143279 . ] 143,80
@ 2 perf/j (pendant 7 j)
® Hebdomadaire
20 1153616 204,24
@ > 2 perf/j(pendant 7 j)
® Une fois en début de cure
Installation 1 4 1164778 228,97
@ dés la premiére perfusion
® et @ Une fois a compter du 5¢
Installation 2 5 1191108 | jour aprés une perfusion par 105,33
SAE ou nutrition parentérale
® Hebdomadaire
Suivi 8 1179165 ) 45,79
@ = 1 perf / semaine
® Hebdomadaire
o 24 1157318 | @ Débranchement d’'un 13,80
é diffuseur rempli en ES
E ® Hebdomadaire
L 34 1156023 32,14
&) @ 1 perf / semaine
® Hebdomadaire
Consommables 35 1101648 _ 64,29
. @ 2 a 3 perf / semaine
et accessoires
® Hebdomadaire
36 1107250 144,66
@ 4 a 6 perf / semaine
® Hebdomadaire
37 1154018 222,12
@ 1 perf/j (pendant 7 j)
® Hebdomadaire
38 1131030 420,83

@ 2 perf/j(pendant 7 j)
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® Hebdomadaire
39 1102270 . ) 598,70
@ 3 perf/j(pendant 7 j)
® Hebdomadaire
40 1122395 754,02
@ > 3 perf/j (pendant 7 j)
® Une fois en début de cure
Installation 1 1 1176882 357,20
@ dés la premiére perfusion
® et @Une fois a compter du 5¢
jour apres une perfusion par
Installation 2 2 1159062 164,86
SAE, diffuseur ou nutrition
parentérale
® Une fois en début de cure
Installation
. 3 1183570 | @ Systeme actif rempli et posé 164,86
rempli par ES
par un ES
® Hebdomadaire
Suivi 7 1178556 100,75
T8 @ 2 1 perf/ semaine
|_
Q ® Hebdomadaire
< 27 1168470 35,72
I-IEJ @ 1 perf / semaine
= ® Hebdomadaire
n 28 1136061 71,44
% @ 2 a 3 perf / semaine
® Hebdomadaire
29 1126364 160,74
@ 4 a 6 perf / semaine
Consommables ® Hebdomadaire
30 1187489 246,81
et accessoires @ 1 perf/j (pendant 7 j)
® Hebdomadaire
31 1169675 467,59
@ 2 perf/j (pendant 7 j)
® Hebdomadaire
32 1134211 665,23
@ 3 perf/j(pendant 7 j)
® Hebdomadaire
33 1150865 837,80
@ > 3 perf/j (pendant 7 j)
Entretien voie
5 centrale (sauf 21 1103392 | @ Par entretien 9,16
E PICC LINE) @ Voie non mobilisée pendant
E Entretien PICC au moins 7 jours
L LINE 22 1170419 17,86

ES = établissement de santé ; SAE = systémes actifs électriques ; PICC-line = Cathéter central a

insertion périphérique
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Selon le type d’administration, le montant remboursé par I'assurance maladie différe tant pour les
soins infirmiers que pour la prise en charge des DM et des autres prestations (comme la livraison,

'accompagnement et le suivi).

Les tableaux 3 a 5 estiment les montants remboursés lors d’'une administration par injection
directe ou par perfusion. Cette estimation se base sur la NGAP de Juillet 2022 et sur la LPPR

consultée en Juillet 2022.

23



Tableau 3 : Montants remboursés (arrondis a l'euro le plus proche) par 'assurance maladie pour

une administration par jour, selon le type d’administration et la durée de la cure.

Fréquence 1/
Durée 1a7 jours 8 a 14 jours 15 a 21 jours
Soins 3-22€ 25-44€ 47 - 66 €
Injection IM infirmiers (AMI1 par inj) (AMI1 par inj) (AMI1 par inj)
ou SC directe | Forfaits (DM Si prescrit : compresses et pansements remboursés < 10 €
+ autres) Autres DM non remboursés
Soins 6-44 € 50 - 88 € 95-132 €
Injection IV infirmiers (AMI2 par inj) (AMI2 par inj) (AMI2 par inj)
directe isolée | Forfaits (DM Si prescrit : compresses et pansements remboursés < 10 €
+ autres) Autres DM non remboursés
Injection IV Soins 9-66¢€ 76 -132 € 142 - 198 €
directe via infirmiers (AMI3 par inj) (AMI3 par inj) (AMI3 par inj)
cathéter Forfaits (DM Si prescrit : compresses et pansements remboursés < 10 €
central + autres) Autres DM non remboursés
Injection IV Soins 13-88 € 101 -176 € 189 - 265 €
directe via infirmiers (AMI4 par inj) (AMI4 par inj) (AMI4 par inj)
site Forfaits (DM Si prescrit : compresses et pansements remboursés < 10 €
implanté + autres) Autres DM non remboursés
Perfusion Soins 28 - 198 € 227 - 397 € 425 - 595 €
discontinue infirmiers (AMI9 par inj) (AMI9 par inj) (AMI9 par inj)
(gravité) | Forfaits (DM 57 -122 € 133 -198 € 209 - 274 €
— 60 min + autres (PERFADOM®6+17+18) (PERFADOM®6+17+18) (PERFADOM6+17+18)
[15-60 ] )
Soins
infirmiers 28 - 198 € 227 - 397 € 425 - 595 €
\ (AMI9 par inj) (AMI9 par inj) (AMI9 par inj)
. (0,5a1h)
Perfusion Soins
continue infirmiers 44 - 309 € 353 -617 € 662 - 926 €
(diffuseur) >1h (AMI14 par inj) (AMI14 par inj) (AMI14 par inj)
[0,5 — 24 h] (>1h)
Forfaits (DM 307 - 497 € 575 - 765 € 843 -1033€
+ autres) (PERFADOMA4+8+34-37) | (PERFADOM4+8+34-37) | (PERFADOM4+8+34-37)
Soins
infirmiers 28 - 198 € 227 - 397 € 425 - 595 €
\ (AMI9 par inj) (AMI9 par inj) (AMI9 par inj)
. (0,5a1h)
Perfusion Soins
continue infirmiers 44 - 309 € 353 -617 € 662 - 926 €
(SAE) (AMI14 par inj) (AMI14 par inj) (AMI14 par inj)
[1-24 h] (1h)
Forfaits (DM 494 - 705 € 841 -1052€ 1207 -1418 €
+ aut (PERFADOM1+7+27- (PERFADOM1+7+27- (PERFADOM1+7+27-
utres) 29+30) 29+30) 29+30)

Par exemple, une prescription d’une administration par jour pendant 14 jours par injection
intraveineuse directe lente (5 minutes) périphérique est remboursée a hauteur de 88 euros pour I'lDE
libérale en charge des soins contre 397 euros en cas de réalisation de perfusion par gravité. De plus,
les DM ne sont pas tous remboursés pour l'injection directe (compresses et pansements seulement)
soit environ 10 euros alors qu'ils sont tous inclus dans les forfaits PERFADOM pour la perfusion par
gravité (incluant aussi l'installation et le suivi) remboursés a hauteur de 198 euros.
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Tableau 4 : Montants remboursés (arrondis a l'euro le plus proche) par I'assurance maladie pour

deux administrations par jour, selon le type d’administration et la durée de la cure.

Fréquence 2/j
Durée 1a7 jours 8 a 14 jours 15 a 21 jours
Soins 6-44€ 50 - 88 € 95-132€
Injection IM infirmiers (AMI1 par inj) (AMI1 par inj) (AMI1 par inj)
ou SC directe | Forfaits (DM Si prescrit : compresses et pansements remboursés < 10 €
+ autres) Autres DM non remboursés
Soins 13-88 € 101 -176 € 189 - 265 €
Injection IV infirmiers (AMI2 par inj) (AMI2 par inj) (AMI2 par inj)
directe isolée | Forfaits (DM Si prescrit : compresses et pansements remboursés < 10 €
+ autres) Autres DM non remboursés
Injection IV Soins 19-132 € 151 - 265 € 284 - 397 €
directe via infirmiers (AMI3 par inj) (AMI3 par inj) (AMI3 par inj)
cathéter Forfaits (DM Si prescrit : compresses et pansements remboursés < 10 €
central + autres) Autres DM non remboursés
Injection IV Soins 25-176 € 202 - 353 € 378 - 529 €
directe via infirmiers (AMI4 par inj) (AMI4 par inj) (AMI4 par inj)
site Forfaits (DM Si prescrit : compresses et pansements remboursés < 10 €
implanté + autres) Autres DM non remboursés
Perfusion Soins 57 -397 € 454 - 794 € 851-1191¢€
discontinue infirmiers (AMI9 par inj) (AMI9 par inj) (AMI9 par inj)
(gravité) Forfaits (DM 67 -190 € 211-333 € 355-477 €
[15 — 60 min] + autres) (PERFADOMG6+17+19) (PERFADOMG6+17+19) (PERFADOM6+17+19)
Soins
infirmiers 57 - 397 € 454 - 794 € 851-1191€
\ (AMI9 par inj) (AMI9 par inj) (AMI9 par inj)
. (0,5a1h)
Perfusion Soins
continue infirmiers 88 -617 € 706 -1 235 € 1323 -1852¢€
(diffuseur) >1h (AMI14 par inj) (AMI14 par inj) (AMI14 par inj)
0,5 — 24 h] (>1h)
Forfaits (DM 339 - 696 € 806 -1162 € 1272 -1629 €
(PERFADOM4+8+34- (PERFADOM4+8+34- (PERFADOM4+8+34-
+ autres)
36+38) 36+38) 36+38)
Soins
infirmiers 57 - 397 € 454 - 794 € 851-1191€
\ (AMI9 par inj) (AMI9 par inj) (AMI9 par inj)
. (0,5a1h)
Perfusion Soins
continue infirmiers 88 -617 € 706 -1 235 € 1323-1852¢€
(SAE) (AMI14 par inj) (AMI14 par inj) (AMI14 par inj)
[1 — 24 h] (>1h)
Forfaits (DM 529 - 926 € 1098 -1494 € 1666 - 2 062 €
+ aut (PERFADOM1+7+27- (PERFADOM1+7+27- (PERFADOM1+7+27-
autres) 29+31) 29+31) 29+31)

Par exemple, une prescription de deux administrations par jour pendant 21 jours de perfusions
discontinues par gravité est remboursée a hauteur de 1 191 euros pour I'IDE libérale en charge des
soins contre 1 852 euros en cas de réalisation de perfusion continue par diffuseurs de 12 heures. De
plus, les prestations d’installation, suivi et consommables/accessoires sont remboursés a hauteur de
477 euros pour la gravité contre 1 629 euros pour les diffuseurs.
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Tableau 5 : Montants remboursés (arrondis a l'euro le plus proche) par I'assurance maladie pour
trois administrations par jour, selon le type d’administration et la durée de la cure.

Fréquence 3j
Durée 1a7 jours 8 a 14 jours 15 a 21 jours
Soins 9-66€ 76 -132 € 142 - 198 €
Injection IM infirmiers (AMI1 par inj) (AMI1 par inj) (AMI1 par inj)
ou SC directe | Forfaits (DM Si prescrit : compresses et pansements remboursés < 10 €
+ autres) Autres DM non remboursés
Soins 19-132€ 151 - 265 € 284 - 397 €
|njection vV infirmiers (AMI2 par inj) (AMI2 par inj) (AMI2 par inj)
directe isolée | Forfaits (DM Si prescrit : compresses et pansements remboursés < 10 €
+ autres) Autres DM non remboursés
Injection IV Soins 28 -198 € 227 - 397 € 425 - 595 €
directe via infirmiers (AMI3 par inj) (AMI3 par inj) (AMI3 par inj)
cathéter Forfaits (DM Si prescrit : compresses et pansements remboursés < 10 €
central + autres) Autres DM non remboursés
Injection IV Soins 38 -265€ 302 -529 € 567 - 794 €
directe via infirmiers (AMI4 par inj) (AMI4 par inj) (AMI4 par inj)
site Forfaits (DM Si prescrit : compresses et pansements remboursés < 10 €
implanté + autres) Autres DM non remboursés
Perfusion Soins 85-595€ 680 -1191€ 1276-1786 €
discontinue infirmiers (AMI9 par inj) (AMI9 par inj) (AMI9 par inj)
(gravité) Forfaits (DM 78 -250 € 282 -454 € 487 - 659 €
[15 — 60 min] + autres) (PERFADOMG6+17+19) (PERFADOMG6+17+19) (PERFADOM6+17+19)
Soins
infirmiers 85-595€ 680 -1191 € 1276 -1786 €
\ (AMI9 par inj) (AMI9 par inj) (AMI9 par inj)
. (0,5a1h)
Perfusion Soins
continue infirmiers 132 -926 € 1058 -1852€ 1985-2778 €
(diffuseur) >1Hh (AMI14 par inj) (AMI14 par inj) (AMI14 par inj)
[0,5 — 24 h] (>1h)
Forfaits (DM 339 -873 € 984 - 1518 € 1628 -2162 €
+ autres) (PERFADOM4+8+34- (PERFADOM4+8+34- (PERFADOM4+8+34-
36+39) 36+39) 36+39)
Soins
infirmiers 85-595€ 680 -1191 € 1276 -1786 €
. (AMI9 par inj) (AMI9 par inj) (AMI9 par inj)
. (0,5a1h)
Perfusion Soins
continue infirmiers 132 -926 € 1058 -1852€ 1985-2778 €
(SAE) (AMI14 par inj) (AMI14 par inj) (AMI14 par inj)
[1 — 24 h] (>1h)
Forfaits (DM 529 -1123 € 1295-1889 € 2061 -2655€
+ aut (PERFADOM1+7+27- (PERFADOM1+7+27- (PERFADOM1+7+27-
autres) 29+32) 29+32) 29+32)

Par exemple, une prescription de trois administrations par jour pendant 7 jours de perfusions
discontinues par gravité ou diffuseur (< 1 h) est remboursée dans les deux cas a hauteur de 595 euros
pour I'IDE libérale en charge des soins. De plus, les prestations d'installation, suivi et
consommables/accessoires sont remboursés a hauteur de 250 euros pour la gravité contre 873 euros
pour les diffuseurs.
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La prescription de perfusion a domicile de médicaments nécessite une prescription précise pour
une prise en charge correcte. Dans cette optique, les modalités de prescription sont abordées
dans la LPPR prévue a l'article L 165-1 du code de la sécurité sociale (6). Au Titre |, Chapitre 1
(Nomenclature et tarifs), Section 2 « Dispositifs médicaux pour perfusion a domicile » ; Sous-
section 1 « Dispositifs médicaux et prestations associées de perfusion a domicile (hors

insulinothérapie) ». On peut y lire :
La prescription d’une perfusion a domicile comprend deux ordonnances distinctes :

1) Une ordonnance en quatre exemplaires identiques a I'exception de la mention du destinataire

final qui sont :

e Le patient ou son entourage
¢ Le pharmacien (d’officine ou hospitalier) en charge de la délivrance des médicaments
¢ Le pharmacien d’officine ou le prestataire en charge de la délivrance des consommables

et accessoires mais aussi des prestations associées

L’infirmier libéral en charge des soins (pour son information)
Cette ordonnance doit contenir comme informations :

e Le ou les produits a perfuser
o Laou les prestations et les dispositifs médicaux avec pour chaque cure a perfuser :
0 Le mode d’administration
o Caractére ambulatoire ou non
0o Mode d’installation : initiation en établissement de santé ou a domicile ;
remplissage a domicile ou en établissement de santé
o0 La voie d’'abord concernée
e Les éléments permettant de déduire le suivi de la perfusion a domicile pris en charge
chaque semaine (+/- entretien intercure de la voie centrale). Pour chaque cure :
0 Mode d’administration
0 Le nombre et la fréquence par jour ou par semaine
0 Ladurée de la cure
0 Si les séances sont espacées : les périodes sur lesquelles se déroulent les
séances.
o Les éléments permettant de déduire le ou les types de forfaits de consommables et
accessoires :
o Ensemble de produits (sets) nécessaires au bon fonctionnement et a la sécurité
des dispositifs et de la voie d’abord comprenant les accessoires de branchement

et de débranchement a la voie d’abord
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Afin d’aider les prescripteurs dans I'élaboration de la prescription, il existe un modéle de
prescription disponible sur le site de 'assurance maladie (Ameli.fr) avec des champs a compléter.
Il s’agit du « Formulaire de Prescription de perfusion a domicile (Ville ou Hépital) » également
appelé formulaire PERFADOM (7). Ce formulaire guide le prescripteur afin de faire figurer sur la
prescription toutes les informations nécessaires a la perfusion. Il peut donc étre une aide pour le

prescripteur qui le souhaite mais son utilisation n’est pas obligatoire.

2) Une ordonnance pour l'acte infirmier en deux exemplaires identiques a I'exception de la

mention du destinataire :

o Le patient

e L’infirmier libéral en charge des soins
Cette ordonnance doit contenir :

e Le branchement

e Le débranchement

e La surveillance

e L'’entretien de la voie d’abord si besoin

e Ladurée de la cure

Il existe |la aussi des modeéles d’'ordonnances pour aider a bien prescrire les soins infirmiers sur le

site de I'assurance maladie (8). On y retrouve un « modéle d’ordonnance perfusion ».

Le formulaire PERFADOM est spécifique des prescriptions de perfusion a domicile. Pour les
administrations directes, 'ensemble des informations nécessaires sont prescrites sur une simple
ordonnance (ordonnance pour l'acte infirmier). Il existe malgré tout de nombreuses similitudes
avec le formulaire PERFADOM sur les informations qui doivent figurer sur cette prescription. C’est
pourquoi nous avons décidé que ce travail s’articulera autour du formulaire PERFADOM et que

cette trame permettra d’avoir tous les éléments nécessaires a la prescription d’injection directe.
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Objectifs

L’objectif général de ce travail est de sécuriser et d’optimiser les prescriptions de perfusion et
d’injection directe des anti-infectieux injectables les plus couramment utilisées par les médecins

du CHU de Toulouse et exécutées en ville.

L’objectif principal de ce travail est de créer, pour les anti-infectieux sélectionnés, des modéles
d’ordonnances PERFADOM qui pourront servir aux médecins du CHU lors de la sortie du patient.
Cet objectif est bien sOr valable pour 'aspect pharmaco-thérapeutique (modalités de préparation,
d’administration, de surveillance) mais notre volonté est également d’optimiser la prescription pour

un usage le plus codt-efficace possible.

Un objectif secondaire est de proposer une liste minimale des DM nécessaires pour chaque étape
de 'administration. De plus, afin de faciliter la dispensation en ville, nous proposons pour chaque

étape des exemples de « sets » commercialisés.

De méme, nous avons identifié les produits d’hygiéne et topiques a usage externe antiseptiques
recommandés pour effectuer les soins a domicile et nous proposons pour chacune des grandes

classes identifiées des exemples de produits et/ou médicaments commercialisés.

Afin que ces propositions soient le plus largement utilisées au sein du CHU de Toulouse, nous
avons utilisé un format de document transversal, le formulaire PERFADOM, permettant une
certaine harmonisation tout en étant réglementairement valable. A terme, et pour atteindre cet
objectif, nous souhaitons informatiser ces modéles de PERFADOM au sein du dossier patient
informatisé (DPI) du CHU.

Enfin, ce travail pourra éventuellement servir ultérieurement pour faciliter la prescription d’autres

médicaments injectables.
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Matériels et méthodes

Ce travail a été décomposé en 3 parties distinctes :

- Tout d’abord, il a fallu identifier les anti-infectieux et les posologies qui nécessitent une
prescription standardisée.

- Ensuite, pour chaque anti-infectieux identifié, la préparation de la perfusion ou de
'administration directe a été détaillée en incluant tous les paramétres nécessaires depuis
la préparation extemporanée de la spécialité jusqu’au moyen d’administration.

- Enfin, les DM et autres produits associés a ces administrations font I'objet d’'un forfait de
facturation spécifique parmi les forfaits PERFADOM. Il a fallu identifier les DM minimums
nécessaires pour chaque étape de I'administration et proposer des sets commercialisés.
De méme, ce travail a été réitéré avec les produits d’hygiéne et topiques a usage externe

antiseptiques.

I- Anti-infectieux et posologies sélectionnées :

Nous avons tout d’abord isolé les principaux anti-infectieux injectables prescrits a I'hépital mais
délivrés en ville afin de déterminer ceux pour lesquels une prescription standardisée peut étre
utile. Au sein de notre DPI ORBIS® (Dedalus®), il est déja possible pour les médecins de
renseigner un formulaire PERFADOM vierge puis de I'éditer pour un patient. Nous avons donc,
dans un premier temps, effectué une extraction de toutes les prescriptions informatisées de
formulaire PERFADOM réalisées au sein du CHU de Toulouse sur 'année 2021. Cette

prescription de sortie comporte entre autres le nom de la spécialité prescrite et les posologies.

Pour compléter cette liste, nous avons également interrogé les infectiologues et néphrologues sur
les spécialités anti-infectieuses injectables et les posologies pour lesquelles une prescription de
sortie est fréquente ou pour lesquelles une ordonnance standardisée permettrait de faciliter la

sortie des patients.

lI- Champs du formulaire PERFADOM a compléter :

Outre les éléments réglementaires de « base » a savoir l'identification du patient, I'identification
du prescripteur, l'identification de I'établissement, la durée de traitement et la signature du
prescripteur, nous nous intéresserons a tous les autres champs nécessitant la prise en compte
de différentes sources d’informations et/ou recommandations : « Dénomination du produit »,
« Voie d’abord », « Mode d’administration », « Fréquence de la ou des perfusions »,

« Commentaire prescripteur ».
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Afin de compléter ces différents champs, nous nous sommes aidés de la notice du formulaire

PERFADOM mais aussi des textes réglementaires avec le Code de la Santé Publique R5132-3
(9) et le Code de la Sécurité Sociale R165-38 (10).

Les principales sources utilisées ont été :

1)

2)
3)

4)

5)

6)

Le résumé des caractéristiques du produit (RCP) consultable gratuitement sur la base de
données publiques des médicaments (11) : Les parties spécifiquement consultées sont :
0 4. DONNEES CLINIQUES - Mode d’administration
o 6. DONNEES PHARMACEUTIQUES :

= 6.3 : Durée de conservation : pour la stabilité aprés reconstitution et dilution

= 6.6: Précautions particuliéres d’élimination et de manipulation: on vy
retrouve trés souvent les solvants compatibles, les volumes nécessaires a
la reconstitution et si besoin a la dilution.
La base de données thériaque® (12).
Stabilis® (13) : Base de données internationale gratuite concernant les stabilités et
compatibilités des médicaments. Mise a jour réguliéerement, elle permet de regrouper par
dénomination commune internationale (DCI) 'ensemble des bibliographies relatives a la
stabilité du médicament.

Diamantis et al., 2021 : « Modalités d’utilisation des antibiotiques par voie intraveineuse

au domicile » (14) : il s’agit d’'une revue de la littérature qui prend en compte différentes
sources : le RCP, stabilis® mais aussi des publications spécifiques a certains antibiotiques.
Elle prend également en considération la publication de Longuet P. et al.,, 2016:
« Preparing and administering injectable antibiotics: How to avoid playing God » (15).

Diamantis et al., 2021 : « Home intravenous antibiotherapy and the proper use of

elastomeric pumps : Systematic review of the literature and proposals for improved use »

(16) : il s’agit d’'une revue de la littérature qui prend en compte différentes sources comme
précédemment mais ciblée sur les diffuseurs portables.

Guide d’administration des médicaments injectables chez I'adulte des Hobpitaux

Universitaires de Genéve mise a jour le 08 Juillet 2022 (17).

Pour aider a la prescription de perfusion a domicile, 'observatoire du médicament, des dispositifs

médicaux et de I'innovation thérapeutique (OMEDIT) Pays de Loire a mis en place un référentiel

des médicaments les plus souvent prescrits a domicile et éligibles a la nomenclature LPP

PERFADOM (18). Ce référentiel reprend la majorité des sources ci-dessus et présente les

informations sous forme de tableau permettant une lecture rapide des informations.
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https://base-donnees-publique.medicaments.gouv.fr/index.php
https://base-donnees-publique.medicaments.gouv.fr/index.php
https://www.theriaque.org/apps/contenu/accueil.php
https://www.stabilis.org/Monographie.php?Forme=all
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0399077X20301530?via%3Dihub
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0399077X20301530?via%3Dihub
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0399077X20307599
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0399077X20307599
https://pharmacie.hug.ch/infomedic/utilismedic/adulte_admin_medic_inj.pdf
https://pharmacie.hug.ch/infomedic/utilismedic/adulte_admin_medic_inj.pdf

Toutes ces sources d’informations (revue de la littérature) ont fait I'objet d’une relecture des
publications initiales afin de confirmer ou non les informations qu’elles contiennent. De plus, la
recherche d’articles plus récents a également été réalisée afin d’actualiser au maximum les

données.

Voie d’abord :

Le choix de la voie d’abord a été réalisé en deux temps. Tout d’abord nous avons identifié toutes
les voies d’abord possibles pour une méme DCI, y compris la voie intramusculaire qui n’est pas
compatible avec une perfusion mais avec une injection discontinue. Aprés avoir identifié les voies
d’abord possibles, nous avons vérifié si les posologies prescrites sont compatibles avec toutes

les voies.

Enfin, lorsqu’il restait plusieurs voies d’abord possibles notamment les voies veineuses
périphériques (VVP) ou veineuses centrales (VVC), nous avons utilisé I'arbre décisionnel publié

par la Société Francaise d’Hygiéne Hospitaliere (SF2H) de 2019 (19).

Tableau 6 : Arbre décisionnel pour le choix d’un acces vasculaire (SF2H 2019) :

La durée de la cure ne pouvant étre systématiquement renseignée a l'avance, nous

standardiserons les prescriptions en réalisant 3 exemplaires comme suit :

Si abord périphérique possible :

1) Cathéter veineux périphérique (CVP) recommandé si durée < 7 jours

2) Cathéter périphérique long (MID-line) avec prolongateur intégré recommandé si durée
comprise entre 8 et 14 jours.
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3) Cathéter central a insertion périphérique (PICC-line) recommandé si durée = 8 jours

Si abord central nécessaire :

1) PICC-line possible pour n'importe quelle durée, 0 & = 31 jours
2) Cathéter veineux central (CVC) tunnellisé recommandé si durée 2 15 jours

3) Chambre a cathéter implantable (CCl) recommandée si durée = 31 jours

Modes d’administration et fréquence :

Le mode d’administration peut étre une injection directe (intramusculaire, sous-cutanée ou
intraveineuse) si 'administration a une durée inférieure a 15 minutes. Au-dela, elle est considérée
comme une perfusion et il faut donc choisir un des 3 modes d’administration décrits dans la
nomenclature PERFADOM.

Le Réseau des OMEDIT (RESOMEDIT) et Euro-Pharmat® ont proposé un algorithme d’aide a la
prescription de perfusion a domicile PERFADOM (18). Les principaux criteres d’aide a la décision
sont tout d’abord la nécessité d’'une précision de débit > 95% sécurisée, puis les caractéristiques
du patient avec soit un patient alité/immobile ; soit mobile au domicile ; soit mobile en dehors du

domicile.

A l'aide de cet algorithme, le référentiel des médicaments les plus souvent prescrits a domicile et
éligibles a la nomenclature LPP PERFADOM du RESOMEDIT préconise certains modes

d’administration selon les DCI et posologies prescrites.

Par ailleurs, le nouveau contrat d’amélioration de la qualité et de I'efficience des soins (CAQES)
2022 contient un indicateur dans le volet « produits de santé » qui concerne les prescriptions de
perfusion a domicile (PERFADOM). Afin de limiter les colts pour la sécurité sociale, pour une
efficacité et une sécurité égale, il est préférable de choisir le mode d’administration le moins
onéreux. Dés 2020, un indicateur prioritaire au niveau national était les PHEV de systémes de
perfusion a domicile PERFADOM (20). On pouvait y lire « L’'objectif est de mobiliser les
établissements de santé pour inciter a réinterroger leurs pratiques et a favoriser les prescriptions

les plus efficientes au regard des situations médicales des patients concernés ».

Dans ce contexte, le mode d’administration sera choisi en considérant également le codlt
correspondant. S’il existe plusieurs modes d’administration possibles sans avantage clair pour
'un notamment en terme de réduction du nombre de passages infirmiers, nous orienterons notre

choix vers le mode d’administration le moins couteux.
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Dénomination du produit et spécificités de la voie parentérale :

Conformément a l'article R5132-3 du code de la santé publique, le « mode d’emploi » doit étre
mentionné sur la prescription. Pour tous les médicaments de la voie parentérale, il faut préciser
les modalités de reconstitution et si besoin de dilution avec le type de solvant et le volume
nécessaire. La mention d’'une concentration minimale et/ou maximale finale est nécessaire pour
les perfusions continues dans la mesure ou la stabilité d’'un médicament n’est pas prouvée au-
dela de ces concentrations. Une durée d’administration doit étre mentionnée avec en complément

un débit s’il s’agit d’'une administration continue.

Pour chaque anti-infectieux sélectionné, les modalités de préparation doivent étre explicitées.

1) Pour les perfusions :

Nous avons utilisé la partie « Dénomination du produit — dosage (concentration), posologie,
solvant, ... » du formulaire PERFADOM pour faire ressortir toutes les informations nécessaires

de la fagon suivante :

- DCI de I'anti-infectieux + posologie totale par jour

- Administration continue <> intermittente : posologie par administration par jour

- Reconstitution avec solvant recommandé : X mL par flacon

- Soluté de dilution : solvant recommandé

- Volume total aprés dilution : minimum X mL (concentration maximale de X mg/mL)

- Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque

administration

Légendes : « X » représente un chiffre ; « <> » sépare 2 propositions.

2) Pour les administrations directes discontinues :

Pour rappel, dans les administrations directes discontinues, toutes les informations sont sur une
simple ordonnance. Nous reprenons donc les informations ci-dessus et nous rajoutons la voie
d’abord ainsi que le mode d’administration car ces informations sont dans des champs séparés

sur le formulaire PERFADOM. Nous aurons donc une trame du type :

- Faire pratiquer a domicile par une IDE :
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- Une injection de DCI de I'anti-infectieux + posologie par administration

- [Que pour administrations 1V] Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 %

avant et aprés chaque administration

- Fréquence : toutes les X heures <> tous les jours, dimanches et jours fériés inclus

- Voie d’abord : Veineuse périphérique <> Veineuse centrale <> intramusculaire <> sous-cutanée
- Administration en IV <> IM <> SC directe lente de X min

Légendes : « X » représente un chiffre ; « <> » sépare 2 propositions.

Commentaire prescripteur :
Cette partie de la prescription sera utilisée pour d’une part donner des informations sur les DM et
produits associés afin d’assurer 'administration des produits. Et d’autre part, elle permettra de

mentionner des informations liées a la facturation.

On peut lire dans la notice du formulaire PERFADOM : « Lorsqu’il le juge nécessaire, le
prescripteur pourra compléter la prescription en précisant les matériels indispensables pour

garantir la sécurité de 'administration des produits ».

Dispositifs médicaux et produits associés :

Nous mentionnerons les sets nécessaires ainsi que la fréquence d’utilisation. A noter qu’'une
annexe sera fournie avec le formulaire PERFADOM afin de mentionner de maniére exhaustive le

matériel minimal requis pour chaque set.

Facturation du forfait PERFADOM :

Nous mentionnerons les forfaits PERFADOM qu'il est possible de facturer. Ce forfait varie selon
le mode et la fréquence d’administration. La voie centrale ouvre également droit a la facturation
d’'un forfait d’entretien d’intercure. Nous indiquerons précisément quel est le forfait d’installation,
de suivi mais aussi de consommables et d’accessoires qu’il faut faire remonter a I'assurance

maladie selon la prescription pré-renseignée.

[1l- Annexes du formulaire PERFADOM :

Afin d’encadrer les consommables et accessoires fournis par le prestataire, nous avons décidé

de créer un document annexe type livret qui sera fourni avec la prescription. Il listera le matériel
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minimal requis pour chaque set pris en charge au sein du forfait PERFADOM consommables et

accessoires.

Par ailleurs, les produits d’hygiéne et les topiques a usage externe antiseptiques ne sont pas
inclus dans les forfaits PERFADOM consommables et accessoires. De méme, ils ne sont pas
présents dans les sets que nous avons consultés. C’est pourquoi une ordonnance classique sera
fournie en plus du formulaire PERFADOM afin de prescrire les produits d’hygiéne et les topiques

a usage externe antiseptiques qui doivent étre utilisés lors de la perfusion.

Les principales sources utilisées ont été :
1) Les recommandations de la SF2H :

- Mars 2012 : Prévention des infections associées aux chambres a cathéters implantables
pour acces veineux — Hygiénes — Volume XX — N°1 (21)

- Décembre 2013 : Recommandations par consensus formalisé. Bonnes pratiques et
gestion des risques associés au PICC (cathéter central a insertion périphérique) —
Hygiénes — Volume XXI — N°6 (22)

- Mai 2019 : Prévention des infections liées aux cathéters périphériques vasculaires et sous-
cutanés — Hygiénes — Volume XXVII — N°2 (19)

- Mai 2016 : Antisepsie de la peau saine avant un geste invasif chez 'adulte — Hygiénes —
Volume XXIV — N°2 (23)

2) Le rapport d’évaluation des dispositifs médicaux pour la perfusion a domicile réalisé par la
Haute autorité de santé (HAS) en septembre 2010 (24).

Nous avons validé le matériel minimal et les antisepsies externes nécessaires au sein du CHU de

Toulouse apres avis collégial entre :

e Le service d’hygiéne

e Un infirmier diplémé d’Etat coordonnateur des perfusions a domicile des patients suivis
par le service des maladies infectieuses et tropicales (SMIT)

e Un infectiologue du SMIT

e Deux pharmaciens hospitaliers

Le rapport de la HAS de 2010 différencie les différentes étapes de la perfusion a domicile en

fonction de la voie d’abord (24). Chaque étape correspond a un set spécifique dans notre travail.
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Afin de bien comprendre chaque étape et donc I'utilité de chaque set, nous reprenons la

description faite par les experts dans ce rapport, je cite :

1) « La pose de la voie d’abord : ce terme désigne la mise en place d’une aiguille ou d’'un cathéter

avec effraction du plan cutané. Concrétement, cette étape ne concerne que la voie périphérique
et les dispositifs veineux implantés ; les cathéters veineux centraux ne nécessitent que des

branchements. »

2) « Le branchement de la ligne de perfusion : il est réalisé sur I'aiguille ou le cathéter, ou sur le

prolongateur si ce dernier leur est associé. Le branchement est dit immédiat s’il est associé a la

pose de la voie d’abord, ou bien différé, si le cathéter ou l'aiguille sont déja en place. »

3) « Le débranchement: il est réalisé directement sur l'aiguille ou le cathéter ou sur le

prolongateur si ce dernier leur est associé. La ligne de perfusion et tous les éléments raccordés

sont enlevés mais le cathéter ou l'aiguille restent en place. »

4) « La dépose de la ligne de perfusion : lors de cette étape, l'aiguille ou le cathéter sont retirés.

La dépose inclut le débranchement de la ligne de perfusion ; tous les éléments raccordés sont

enlevés. »

5) « La reconstitution des traitements a perfuser. »
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Résultats :

I- Anti-infectieux et posologies sélectionnées :
Suite a I'extraction de toutes les prescriptions informatisées de formulaire PERFADOM réalisées
au sein du CHU de Toulouse sur 'année 2021, les anti-infectieux représentaient 306 prescriptions.

Six prescriptions ont été exclues car il n’y avait pas de posologie mentionnée sur I'extraction.

La DCI de ces anti-infectieux ainsi que les posologies prescrites sont résumées dans le tableau
7. Quatre antibiotiques sont majoritairement prescrits. Plus d’un tiers (132) des prescriptions
concernaient la pipéracilline et tazobactam a la posologie de 12 g/j. Nous retrouvons ensuite la
ceftriaxone a la posologie de 1g/j pour 31 prescriptions et 2 g/j pour 16 prescriptions. Le troisieme
antibiotique est le méropénem a la posologie de 6 g/j pour 23 prescriptions et 3 g/j pour 11
prescriptions. Enfin, la ceftazidime a été prescrite 17 fois a la posologie de 6g/j et 14 fois a la

posologie de 12glj.

Tableau 7 : Dénomination commune internationale et posologies correspondantes prescrites sur
un formulaire PERFADOM informatisé en 2021

Dénomination commune Nombre de
internationale et posologie journaliére prescription
TAZOCILLINE 139

16 g 4
12¢g 132
8¢g 2
3g 1
CEFTRIAXONE 48
4g 1
2g 16
lg 31
CEFTAZIDIME 43
12g 14
10g 1
9g 3
748 1
6g 17
5g 3
4g 2
3g 1
2g 1
MEROPENEM 37
6g 23
3g 11
0,75g 1
05¢g 2
CEFEPIME 9
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6g
g
2g
TEICOPLANINE
600 mg
400 mg
TOBRAMYCINE
760 mg
550 mg
500 mg
AZTREONAM
10g
IMIPENEM+CILASTINE
1500 mg
CASPOFUNGINE
70 mg
35mg
DAPTOMYCINE
700 mg
FLUCONAZOLE
400 mg
TEMOCILLINE
4g
CEFOTAXIME
6g
CEFOXITINE
6g
ERTAPENEM
1lg
CEFAZOLINE
6g
AMIKACINE
500 mg
Total général 300

R R R R R R R RRRRRERBRRERNNRRENNNNNNNREREGWERAENNG

Par ailleurs, les infectiologues et néphrologues du CHU de Toulouse ont été sollicités par mail
puis au cours d’une réunion de service. lIs ont sélectionné 12 antibiotiques et 22 posologies. Le
besoin identifié par I'extraction des prescriptions PERFADOM informatisées a été confirmé pour
la pipéracilline/tazobactam a 12g/j, la ceftriaxone 1g/j et 2g/j mais aussi pour le méropénem 3g/j
et 6g/j. lls ont également sélectionné d’autres anti-infectieux qui ne ressortaient pas forcément
lors de I'extraction tels que I'amoxicilline 12g/j, 'oxacilline 12g/j, etc... Tous les anti-infectieux

identifiés par les infectiologues et néphrologues du CHU sont résumés dans le tableau 8.
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Tableau 8 : Dénomination commune internationale et posologies identifiées par les infectiologues

et néphrologues du CHU de Toulouse

Dénomination commune internationale
et posologie journaliere

AMOXICILINE

12 g

8g
CEFAZOLINE

8g

6g
CEFEPIME

6g

4g
CEFTAZIDIME

6g
CEFTRIAXONE

4g

2g

lg
ERTAPENEM

2g

1lg
IMIPENEM et CILASTINE

3g
MEROPENEM

6g

38
OXACILLINE

12 g
TAZOCILLINE

12 g
TEICOPLANINE

800 mg

600 mg

400 mg
TEMOCILLINE

O E

6g

Tous les anti-infectieux et posologies associées identifiés par les infectiologues et néphrologues
ci-dessus ont été sélectionnés pour notre travail. Nous avons également retenu tous les anti-
infectieux et posologies pour lesquels I'extraction Orbis® retrouve au moins 5 prescriptions sur
2021.
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lI- Voie d’abord, modes d’administration, dénomination du produit et spécificités

de la voie parentérale :

Tous les anti-infectieux et les posologies sélectionnées ont fait I'objet d’'un travail pour proposer
une prescription standardisée. Les résultats sont présentés ci-dessous sous la forme d’un tableau
récapitulatif. Il s’agit de la base ayant permis de compléter le formulaire PERFADOM ou les
ordonnances classiques (soins infirmiers, médicaments). Un exemple de résultat final avec le

formulaire PERFADOM et I'ordonnance de soins infirmiers est disponible en annexe.
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1) Amoxicilline (Xyllomac® et génériques) :

Posologie de 8 grammes par jour :

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICC.i
-line,
(CVP), recommandé si durée comprise o ) ]
o . . ] recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection .
Perfusion

directe ?

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

. _ . Cathéter central a insertion
Veineuse périphérique o
périphérique

Mode d’administration

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Amoxicilline (Xyllomac® et génériques) 8 g/j

Administration continue : Deux diffuseurs de 2 g pendant 6 heures la journée (8 h et 14 h)

Et un diffuseur de 4 g pendant 12 heures la nuit (20 h a 8 h)

Reconstitution avec Eau PPI : 40 mL pour chaque flacon de 2 g (ou 20 mL pour 1 g)

Soluté de dilution : NaCl 0,9% (diluer immédiatement aprés reconstitution)

Volume total aprés dilution : minimum 100 mL pour 2 g et 200 mL pour 4 g (Concentration maximale 20 mg/mL).

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et apres chaque administration.

Durée d’une perfusion :

6 ou 12 heures

Fréquence de la ou des

perfusions :

3 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Assurer une bonne hydratation du patient afin de maintenir une bonne diurése.

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »
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Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion d'amoxicilline (Xyllomac® et génériques) de 2 g toutes les 6 heures la journée (8 het 14 h) etde 4 g
pendant 12 heures la nuit (20 h a 8 h) avec un diffuseur portable (perfusion continue) sans surveillance continue de
I'IDE.

Rincage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : 3 fois par jour (2 diffuseurs de 6 h a 8 h et 14 h et 1 diffuseur de 12 h de 20 h a 8 h), dimanches et jours

Prescription de I'acte

infirmier

fériés inclus.
_ _ L Voie d'abord : veineuse périphérique ) _ ]
Voie d'abord : veineuse périphérique | . Voie d'abord : veineuse centrale via
) ) _ _ via un MID-line avec prolongateur _
via un cathéter veineux périphérique. | un PICC-line.
intégre.
Pendant ........... jours.

Remarque : Surveillance de la diurése durant le traitement par amoxicilline. Rappeler au patient I'importance d’'une

bonne hydratation afin de maintenir une bonne diurése et ainsi limiter le risque de cristalluries.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec

changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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Posologie de 12 grammes par jour :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAIi
-line,
(CvP), recommandé si durée comprise . . ]
L. i . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection _
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

. _ . Cathéter central a insertion
Veineuse périphérique o
périphérique

Mode d’administration

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Amoxicilline (Xyllomac® et génériques) 12 g/j

Administration continue : Deux diffuseurs de 3 g pendant 6 heures la journée (8 h et 14 h)

Et un diffuseur de 6 g pendant 12 heures la nuit (20 h a 8 h)

Reconstitution avec Eau PPI : 40 mL pour chaque flacon de 2 g (ou 20 mL pour 1 g)

Soluté de dilution : NaCl 0,9% (diluer immédiatement aprés reconstitution)

Volume total aprés dilution : minimum 150 mL pour 2 g et 300 mL pour 4 g (Concentration maximale 20 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Durée d’'une perfusion :

6 ou 12 heures

Fréquence de la ou des

perfusions :

3 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Assurer une bonne hydratation du patient afin de maintenir une bonne diurése.

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »




Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion d'amoxicilline (Xyllomac® et génériques) de 3 g toutes les 6 h la journée (8 het 14 h) etde 6 g
pendant 12 h la nuit (20 h a 8 h) avec un diffuseur portable (perfusion continue) sans surveillance continue de I'IDE.
Rincage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : 3 fois par jour (2 diffuseurs de 6 h & 8 h et 14 h et 1 diffuseur de 12 h de 20 h a 8 h), dimanches et jours

Prescription de I'acte

infirmier

fériés inclus.
_ _ L Voie d'abord : veineuse ) _ ]
Voie d'abord : veineuse périphérique L ] . Voie d'abord : veineuse centrale via
] ] _ _ périphérique via un MID-line avec _
via un cathéter veineux périphérique. o un PICC-line.
prolongateur intégré.
Pendant ........... jours.

Remarque : Surveillance de la diurése durant le traitement par amoxicilline. Rappeler au patient I'importance d’'une

bonne hydratation afin de maintenir une bonne diurése et ainsi limiter le risque de cristalluries.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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2) Céfazoline (génériques)

Posologie de 6 grammes par jour :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAi
-line,
(CVP), recommandé si durée comprise i i
o . . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection .
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Cathéter central a insertion

Veineuse périphérique e
périphérique

Mode d’administration

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Céfazoline (génériques) 6 g/j

Administration continue : Un diffuseur de 6 g toutes les 24 heures

Reconstitution avec Eau PPI : 5 mL pour chaque flacon de 1 g et 10 mL pour chaque flacon de 2 g
Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : minimum 240 mL (Concentration maximale 25 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et apres chaque administration.

Durée d’'une perfusion :

24 heures

Fréquence de la ou des

perfusions :

1 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »




Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion de céfazoline (génériques) de 6 g sur 24 heures avec un diffuseur (perfusion continue) sans

surveillance continue de I'IDE.

Rincage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Toutes les 24 heures, dimanches et jours fériés inclus.

Prescription de l'acte

infirmier

Voie d'abord : veineuse périphérique

via un cathéter veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse ) _ ]
Voie d'abord : veineuse centrale via

périphérique via un MID-line avec
un PICC-line.

prolongateur intégré.

Pendant ........... jours.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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Posologie de 8 grammes par jour :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAIi
-line,
(CvP), recommandé si durée comprise . . ]
L. i . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection _
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

_ _ _ Cathéter central a insertion
Veineuse périphérique

périphérique

Mode d’administration

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Céfazoline (génériques) 8 g/j

Administration continue : Un diffuseur de 8 g toutes les 24 heures

Reconstitution avec Eau PPI : 10 mL pour chaque flacon de 2 g

Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : minimum 320 mL (Concentration maximale 25 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Durée d’une perfusion :

24 heures

Fréquence de la ou des

perfusions :

1 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »




Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion de céfazoline (génériques) de 8 g sur 24 heures avec un diffuseur (perfusion continue) sans

surveillance continue de I'IDE.

Rincage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Toutes les 24 heures, dimanches et jours fériés inclus.

Prescription de l'acte

infirmier

Voie d'abord : veineuse périphérique

via un cathéter veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse ) _ ]
Voie d'abord : veineuse centrale via

périphérique via un MID-line avec
un PICC-line.

prolongateur intégré.

Pendant ........... jours.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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3) Céfépime (Axepim® et

génériques)

Posologie de 4 grammes par jour :

Cathéter veineux périphérique
(CVP),

recommandé si durée < 7 jours

MID-line avec prolongateur intégré,
recommandé si durée comprise entre

8 et 14 jours

PICC-line,

recommandé si durée 2 8 jours

Perfusion ou injection

directe ?

Injection directe

Ordonnance classique 1 :

Prescription des

meédicaments

Céfépime (Axepim® et génériques) 2 g, 2 fois par jour pendant ........... jours.

10 compresses non tissées stériles par injection

1 pansement adhésifs textile avec compresse intégrée par injection

Ordonnance classique 2 :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une injection de céfépime (Axepim® et génériques) 2 g.

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Toutes les 12 heures, dimanches et jours fériés inclus

Prescription de l'acte

infirmier

Voie d'abord : veineuse
périphérique via un cathéter

veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse périphérique via

un MID-line avec prolongateur intégre.

Voie d'abord : veineuse centrale via
un PICC-line.

Administration en |V directe lente de 5 min

Pendant ........... jours.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec changement

du systéme de fixation, du pansement et de la valve bidirectionnelle si amovible
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Posologie de 6 grammes par jour :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAIi
-line,
(CvP), recommandé si durée comprise . . ]
L. i . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection _
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

. _ . Cathéter central a insertion
Veineuse périphérique o
périphérique

Mode d’administration

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Céfépime (Axepim® et génériques) 6 g/j

Administration continue : Deux diffuseurs de 1,5 g pendant 6 heures la journée (8 h et 14 h)

Et un diffuseur de 3 g pendant 12 h la nuit (20 h a 8 h)

Reconstitution avec Eau PPI ou NaCl 0,9 %: 10 mL pour chaque flacon de 1 ou 2 g

Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : minimum 30 mL pour 1,5 g et 60 mL pour 3 g (Concentration maximale 50 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Durée d’'une perfusion :

6 ou 12 heures

Fréquence de la ou des

perfusions :

3 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Une surveillance de la couleur de la solution en cours (patient) et a la fin de la perfusion (IDE) doit étre réalisée pour
vérifier 'absence de changement de couleur de celle-ci. L’apparition d’'une couleur brun-foncée voire rouge signe une
dégradation de la céfépime et doit étre signalée a I'équipe médicale pour réévaluation du mode de perfusion.

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »
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Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion de céfépime (Axepim® et génériques) de 1,5 g toutes les 6 h la journée (8 het 14 h) etde 3 g
pendant 12 h la nuit (20 h a 8 h) avec un diffuseur portable (perfusion continue) sans surveillance continue de I'IDE.
Rincage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : 3 fois par jour (2 diffuseurs de 6 h & 8 h et 14 h et 1 diffuseur de 12 h de 20 h a 8 h), dimanches et jours

Prescription de I'acte

infirmier

fériés inclus.
_ _ L _ Voie d'abord : veineuse ) _ ]
Voie d'abord : veineuse périphérique via un o _ . Voie d'abord : veineuse centrale via
) ] ) périphérique via un MID-line _
cathéter veineux périphérique. o un PICC-line.
avec prolongateur intégré.
Pendant ........... jours.

Remarque : Une surveillance de la couleur de la solution en cours (patient) et a la fin de la perfusion (IDE) doit étre
réalisée pour vérifier 'absence de changement de couleur de celle-ci. L’apparition d’'une couleur brun-foncée voire
rouge signe une dégradation de la céfépime et doit étre signalée a I'équipe médicale pour réévaluation du mode de

perfusion.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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4) Ceftazidime (Fortum® et génériques)

Posologie de 6 grammes par jour :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAi
-line,
(CVP), recommandé si durée comprise i i
o . . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection .
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Cathéter central a insertion

Veineuse périphérique s
périphérique

Mode d’administration

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Ceftazidime (Fortum® et génériques) 6 g/j

Administration continue : Un diffuseur de 2 g toutes les 8 heures

Reconstitution avec Eau PPl ou NaCl 0,9 % : 10 mL pour chaque flacon de 2 g (10 mL pour chaque flacon de 1 g)
Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : minimum 50 mL (Concentration maximale 40 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Durée d’'une perfusion :

8 heures

Fréquence de la ou des

perfusions :

3 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :
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Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion de ceftazidime (Fortum® et génériques) de 2 g sur 8 heures avec un diffuseur (perfusion continue)

sans surveillance continue de I'IDE.

Rincage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Toutes les 8 heures, dimanches et jours fériés inclus.

Prescription de l'acte

infirmier

Voie d'abord : veineuse périphérique via un

cathéter veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse ) _ ]
Voie d'abord : veineuse centrale via

ériphérique via un MID-line
perp g un PICC-line.

avec prolongateur intégré.

Pendant ........... jours.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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Posologie de 12 grammes par jour :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICC.i
-line,
(CVP), recommandé si durée comprise o ) ]
o . . ] recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection .
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Cathéter central a insertion

Veineuse périphérique s
périphérique

Mode d’administration

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Ceftazidime (Fortum® et génériques) 12 g/j

Administration continue : Un diffuseur de 4 g toutes les 8 heures

Reconstitution avec Eau PPl ou NaCl 0,9 % : 10 mL pour chaque flacon de 2 g (10 mL pour chaque flacon de 1 g)
Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : minimum 100 mL (Concentration maximale 40 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Durée d’'une perfusion :

8 heures

Fréquence de la ou des

perfusions :

3 par jour

Commentaire

prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :
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Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion de ceftazidime (Fortum® et génériques) de 4 g sur 8 heures avec un diffuseur (perfusion continue)

sans surveillance continue de I'IDE.

Fréquence : Toutes les 8 heures, dimanches et jours fériés inclus.

Rincage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Prescription de l'acte

infirmier

Voie d'abord : veineuse périphérique via un

cathéter veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse ) _ ]
Voie d'abord : veineuse centrale via

ériphérique via un MID-line
perp g un PICC-line.

avec prolongateur intégré.

Pendant ........... jours.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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5) Ceftriaxone (Rocéphine et génériques)

Posologie de 1 gramme par jour :
Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré,
(CVP), recommandé si durée comprise entre

PICC-line,

recommandé si durée 2 8 jours

recommandé si durée < 7 jours 8 et 14 jours

Perfusion ou injection — .
Injection directe

directe ?

Ordonnance classique 1 :
Ceftriaxone (Rocéphine et génériques) 1 g, 1 fois par jour pendant ........... jours.

Prescription des o . L
o 10 compresses non tissées stériles par injection
médicaments . ) o L
1 pansement adhésifs textile avec compresse intégrée par injection

Ordonnance classique 2 :
Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une injection de ceftriaxone (Rocéphine et génériques) de 1 g.
Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Une fois tous les jours, dimanches et jours fériés inclus

Voie d'abord : veineuse

Prescription de l'acte pérlphérlque via un cathéter

infirmier veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse périphérique via | Voie d'abord : veineuse centrale via

un MID-line avec prolongateur intégré. un PICC-line.

Administration en |V directe lente de 5 min

Pendant ........... jours.
Remarque : La ceftriaxone sodique ne doit pas étre mélangée a des solutions contenant du calcium.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec changement

du systéme de fixation, du pansement et de la valve bidirectionnelle si amovible
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Posologie de 2 grammes par jour :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAIi
-line,
(CvP), recommandé si durée comprise . . ]
L. i . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection _
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Cathéter central a insertion

Veineuse périphérique f
périphérique

Mode d’administration

Gravité Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Ceftriaxone (Rocéphine et génériques) 2 g/j

Administration intermittente : 2 g, 1 fois par jour

Reconstitution avec Eau PPl ou NaCl 0,9 % : 40 mL pour chaque flacon de 2 g
Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : minimum 40 mL (Concentration maximale 50 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et apres chaque administration.

Durée d’une perfusion :

30 minutes

Fréquence de la ou des

perfusions :

1 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

La ceftriaxone sodique ne doit pas étre mélangée a des solutions contenant du calcium.

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »
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Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion de ceftriaxone (rocéphine et génériques) de 2g sur 30 minutes | Une perfusion de ceftriaxone

par gravité (perfusion intermittente) sans surveillance continue de I'IDE. (rocéphine et génériques) de 2g sur

30 minutes par diffuseur (perfusion
intermittente) sans surveillance

continue de I'IDE.

Prescription de I'acte

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Une fois tous les jours, dimanches et jours fériés inclus.

infirmier

Voie d'abord : veineuse périphérique via un

cathéter veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse . . )
Voie d'abord : veineuse centrale via

ériphérique via un MID-line
perp g un PICC-line.

avec prolongateur intégré.

Pendant ........... jours.

Remarque : La ceftriaxone sodique ne doit pas étre mélangée a des solutions contenant du calcium.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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Posologie de 4 grammes par jour :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAIi
-line,
(CvP), recommandé si durée comprise . . ]
L. i . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection _
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Cathéter central a insertion

Veineuse périphérique e
périphérique

Mode d’administration

Gravité Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Ceftriaxone (Rocéphine et génériques) 4 g/j

Administration intermittente : 2 g, 2 fois par jour (toutes les 12 h)

Reconstitution avec Eau PPl ou NaCl 0,9 % : 40 mL pour chaque flacon de 2 g
Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : minimum 40 mL (Concentration maximale 50 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Durée d’une perfusion :

30 minutes

Fréquence de la ou des

perfusions :

2 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique
pour I'antibiotique) :

La ceftriaxone sodique ne doit pas étre mélangée a des solutions contenant du calcium.
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Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion de ceftriaxone (rocéphine et génériques) de 2 g sur 30 minutes | Une perfusion de ceftriaxone

par gravité (perfusion intermittente) sans surveillance continue de I'IDE. (rocéphine et génériques) de 2 g su
30 minutes par diffuseur (perfusion
intermittente) sans surveillance

continue de I'IDE.

r

Prescription de I'acte

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Toutes les 12 heures, dimanches et jours fériés inclus.

infirmier

. . . ) _ Voie d'abord : veineuse ) . ]
Voie d'abord : veineuse périphérique via un _ _ ] _ Voie d'abord : veineuse centrale via
] _ L périphérique via un MID-line .
cathéter veineux périphérique. S un PICC-line.
avec prolongateur intégré.

Pendant ........... jours.

Remarque : La ceftriaxone sodique ne doit pas étre mélangée a des solutions contenant du calcium.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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6) Ertapenem (Invanz® et génériques) :

Posologie de 1 gramme par jour :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAi
-line,
(CVP), recommandé si durée comprise i i
o . . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection .
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Cathéter central a insertion

Veineuse périphérique e
périphérique

Mode d’administration

Gravité Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Ertapenem (INVANZ) 1 g/j

Administration intermittente : 1g, 1 fois par jour

Reconstitution avec Eau PPl ou NaCl 0,9 % : 10 mL pour 1 g par flacon

Soluté de dilution (solvant) : NaCl 0,9% (diluer immédiatement aprés reconstitution)
Volume total aprés dilution : minimum 50 mL (Concentration maximale 20 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et apres chaque administration.

Durée d’une perfusion :

30 minutes

Fréquence de la ou des

perfusions :

1 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Ne pas utiliser de solvants ou de liquides pour perfusion contenant du glucose pour reconstituer ou administrer.

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »
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Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion d’ertapenem (invanz et génériques) de 1g sur 30 minutes par | Une perfusion d’ertapenem (invanz et

gravité (perfusion intermittente) sans surveillance continue de I'IDE. geneériques) de 1g sur 30 minutes par

diffuseur (perfusion intermittente)

sans surveillance continue de I'IDE.

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Une fois tous les jours, dimanches et jours fériés inclus.

Prescription de I'acte

infirmier

Voie d'abord : veineuse périphérique via un

cathéter veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse ) . ]
Voie d'abord : veineuse centrale via

ériphérique via un MID-line
perp g un PICC-line.

avec prolongateur intégré.

Pendant ........... jours.

Remarque : Ne pas utiliser de solvants ou de liquides pour perfusion contenant du glucose pour reconstituer ou

administrer.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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Posologie de 2 gramme par jour :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICC.i
-line,
(CVP), recommandé si durée comprise o ) ]
o . . ] recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection .
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Veineuse périphérique

Cathéter central a insertion

périphérique

Mode d’administration

Gravité

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Ertapenem (INVANZ) 2 g/j
Administration intermittente : 2 g, 1 fois par jour
Reconstitution avec Eau PPl ou NaCl 0,9 % : 10 mL pour 1 g par flacon

Soluté de dilution (solvant) : NaCl 0,9% (diluer immédiatement aprés reconstitution)

Volume total aprés dilution : minimum 100 mL (Concentration maximale 20 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et apres chaque administration.

Durée d’'une perfusion :

30 minutes

Fréquence de la ou des

perfusions :

1 par jour

Commentaire

prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Ne pas utiliser de solvants ou de liquides pour perfusion contenant du glucose pour reconstituer ou administrer.
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Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion d’ertapenem (invanz et génériques) de 2 g sur 30 minutes Une perfusion d’ertapenem (invanz et

par gravité (perfusion intermittente) sans surveillance continue de I'IDE. generiques) de 2 g sur 30 minutes

par diffuseur (perfusion intermittente)

sans surveillance continue de I'IDE.

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Une fois tous les jours, dimanches et jours fériés inclus.

Prescription de I'acte

infirmier

Voie d'abord : veineuse périphérique via un

cathéter veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse ) . ]
Voie d'abord : veineuse centrale via

ériphérique via un MID-line
perp g un PICC-line.

avec prolongateur intégré.

Pendant ........... jours.

Remarque : Ne pas utiliser de solvants ou de liquides pour perfusion contenant du glucose pour reconstituer ou

administrer.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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7) Imipenem/Cilastine (Tienam® et génériques) :

Posologie de 3 grammes par jour :

Cathéter veineux périphérique
(CVP),

recommandé si durée <7

MID-line avec prolongateur intégré,
PICC-line,

recommandé si durée comprise o ) ]
recommandé si durée 2 8 jours

entre 8 et 14 jours

jours

Perfusion ou injection

directe ?

Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Veineuse périphérique Cathéter central a insertion périphérique

Mode d’administration

Gravité Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Imipenem/Cilastatine 500/500 mg (Tienam® et génériques) 3000/3000 mg/j

Administration intermittente : 1000/1000 mg, 3 fois par jour (toutes les 8 h)

Reconstitution avec NaCl 0,9% : 10 mL pour chaque flacon de 500/500 mg, agiter puis transférer dans la poche de
perfusion et renouveler la procédure avec 10 mL supplémentaire.

Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : minimum 125 mL (Concentration maximale 8 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et apres chaque administration.

Durée d’'une perfusion :

40 minutes

Fréquence de la ou des

perfusions :

3 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

La vitesse de perfusion peut étre ralentie (a 60 min, jusqu’a 2 h) en cas de nausées pendant la perfusion. L'intervalle
de temps entre le début de la reconstitution et la fin de la perfusion intraveineuse ne doit pas dépasser 2 heures.

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »
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Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion d’imipenem/cilastine (Tienam® et génériques) de Une perfusion d’'imipenem/cilastine

1000/1000 mg sur 40 minutes par gravi

surveillance continue de I'IDE.

té (perfusion intermittente) avec (Tienam® et génériques) de 1000/1000
mg sur 40 minutes par diffuseur
(perfusion intermittente) avec

surveillance continue de I'IDE.

La vitesse de perfusion peut étre ralentie en cas de nausées pendant la perfusion.

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Toutes les 8 heures, dimanches et jours fériés inclus.

Prescription de I'acte

infirmier

Voie d'abord : veineuse périphérique

via un cathéter veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse ) . ]
Voie d'abord : veineuse centrale via un

périphérique via un MID-line avec
PICC-line.

prolongateur intégre.

Pendant ........... jours.

Remarque : La vitesse de perfusion peut étre ralentie (a 60 min, jusqu’a 2 h) en cas de nausées pendant la

perfusion. L'intervalle de temps entre le début de la reconstitution et la fin de la perfusion intraveineuse ne doit pas

dépasser 2 heures.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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8) Méropénem (Meronem®, Ponaxem® et génériques) :

Posologie de 3 grammes par jour :

Cathéter veineux périphérique
(CVP),

recommandé si durée < 7 jours

MID-line avec prolongateur intégré,
recommandé si durée comprise

entre 8 et 14 jours

PICC-line,

recommandé si durée 2 8 jours

Perfusion ou injection

directe ?

Injection directe

Ordonnance classique 1 :

Prescription des

meédicaments

Méropénem (Meronem, Ponaxem et génériques) 1 g, 3 fois par jour pendant

10 compresses non tissées stériles par injection

1 pansement adhésifs textile avec compresse intégrée par injection

Ordonnance classique 2 :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une injection de méropénem (Meronem, Ponaxem et génériques) 1 g.

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Toutes les 8 heures, dimanches et jours fériés inclus

Prescription de I'acte

infirmier

Voie d'abord : veineuse
périphérique via un cathéter

veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse périphérique
via un MID-line avec prolongateur

intégré.

Voie d'abord : veineuse centrale via
un PICC-line.

Administration en |V directe lente de 5 min

Pendant ........... jours.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec changement

du systéme de fixation, du pansement et de la valve bidirectionnelle si

amovible.
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Posologie de 6 grammes par jour :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAIi
-line,
(CvP), recommandé si durée comprise . . ]
L. i . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection _
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Cathéter central a insertion

Veineuse périphérique e
périphérique

Mode d’administration

Gravité Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Méropénem (Meronem, Ponaxem et génériques) 6 g/j

Administration intermittente : 2 g, 3 fois par jour

Reconstitution avec Eau PPl ou NaCl 0,9 % : 20 mL pour chaque flacon de 1 g

Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : minimum 100 mL (Concentration maximale 20 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et apres chaque administration.

Durée d’une perfusion :

30 minutes

Fréquence de la ou des

perfusions :

3 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »
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Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion de Méropénem (Meronem, Ponaxem et génériques) de 2g sur | Une perfusion de Méropénem

30 minutes par gravité (perfusion intermittente) sans surveillance continue de | (Meronem, Ponaxem et génériques)
I'IDE. de 2g sur 30 minutes par diffuseur
(perfusion intermittente) sans

surveillance continue de I'IDE.

Prescription de l'acte

infirmier

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Tous les 8 heures, dimanches et jours fériés inclus.

. . L _ Voie d'abord : veineuse ) . ]
Voie d'abord : veineuse périphérique via un . ] _ Voie d'abord : veineuse centrale via
] _ L périphérique via un MID-line .
cathéter veineux périphérique. S un PICC-line.
avec prolongateur intégré.

Pendant ........... jours.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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- Proposition a valider :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAi
-line,
(CVP), recommandé si durée comprise i i
o . . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection _
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Veineuse périphérique

Cathéter central a insertion

périphérique

Mode d’administration

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Méropénem (Meronem, Ponaxem et génériques) 6 g/j

Administration continue : Deux diffuseurs de 1,5 g pendant 6 heures la journée (6 h et 13 h)

Et un diffuseur de 3 g pendant 8 heures la nuit (20 h)

Reconstitution avec Eau PPI ou NaCl 0,9 % : 20 mL pour chaque flacon de 1 g et 10 mL pour 500 mg

Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : minimum 120 mL pour 1,5 g et 240 mL pour 3 g (Concentration maximale 12,5 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et apres chaque administration.

Durée d’une perfusion :

6 ou 8 heures

Fréquence de la ou des

perfusions :

3 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »




Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Prescription de I'acte

Une perfusion de Méropénem (Meronem, Ponaxem et génériques) de 1,5 g toutes les 6 heures la journée (6 h et

13 h) et de 3 g pendant 8 heures la nuit (20 h) avec un diffuseur portable (perfusion continue) sans surveillance

continue de I'IDE.

Rincage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : 3 fois par jour (2 diffuseurs de 6 h a 6 h et 13 h et 1 diffuseur de 8 h a 20 h), dimanches et jours fériés

inclus.

infirmier

Voie d'abord : veineuse périphérique via un

cathéter veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse ) _ ]
Voie d'abord : veineuse centrale via

ériphérique via un MID-line
Perp a un PICC-line.

avec prolongateur intégré.

Pendant ........... jours.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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9) Oxacilline (Istopen® et génériques) :

Posologie de 12 grammes par jour :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAi
-line,
(CVP), recommandé si durée comprise i i
o . . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection .
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Cathéter central a insertion

Veineuse périphérique e
périphérique

Mode d’administration

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Oxacilline (Istopen, anciennement bristopen) 12 g/j

Administration continue : Un diffuseur de 6 g toutes les 12 heures

Reconstitution avec Eau PPI : 5 mL pour chaque flacon de 1 g

Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : minimum 120 mL (Concentration maximale 50 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et apres chaque administration.

Durée d’'une perfusion :

12 heures

Fréquence de la ou des

perfusions :

2 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »




Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion d’oxacilline (Istopen, anciennement bristopen) de 6 g sur 12 heures avec un diffuseur (perfusion

continue) sans surveillance continue de I'IDE.

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Toutes les 12 heures, dimanches et jours fériés inclus.

Prescription de I'acte

infirmier

Voie d'abord : veineuse périphérique via un

cathéter veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse ) _ ]
Voie d'abord : veineuse centrale via

ériphérique via un MID-line
perp g un PICC-line.

avec prolongateur intégré.

Pendant ........... jours.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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10) Pipéracilline/tazobactam (Tazocilline® et génériques) :

Posologie de 12 grammes par jour :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAi
-line,
(CVP), recommandé si durée comprise i i
o . . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection .
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Cathéter central a insertion

Veineuse périphérique e
périphérique

Mode d’administration

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Pipéracilline et Tazobactam (Tazocilline et génériques) 12 g/j

Administration continue : Un diffuseur de 12 g toutes les 24 heures

Reconstitution avec Eau PPl ou NaCl 0,9 % : 20 mL pour chaque flacon de 4 g (10 mL pour 2 g)
Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : minimum 240 mL (Concentration maximale 50 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et apres chaque administration.

Durée d’'une perfusion :

24 heures

Fréquence de la ou des

perfusions :

1 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »

75



Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion de pipéracilline et Tazobactam (Tazocilline et génériques) de 12 g sur 24 heures avec un diffuseur

(perfusion continue) sans surveillance continue de I'IDE.

Rincage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Une fois tous les jours, dimanches et jours fériés inclus.

Prescription de I'acte

infirmier

Voie d'abord : veineuse périphérique via un

cathéter veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse ) _ ]
Voie d'abord : veineuse centrale via

ériphérique via un MID-line
perp g un PICC-line.

avec prolongateur intégré.

Pendant ........... jours.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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11) Teicoplanine (Targocid® et génériques) :
Posologie de 400 milligrammes par jour :

Cathéter veineux périphérique
(CVP),
recommandé si durée < 7 jours

MID-line avec prolongateur intégré,
recommandé si durée comprise
entre 8 et 14 jours

PICC-line,
recommandé si durée 2 8 jours

Perfusion ou injection
directe ?

Injection directe

Ordonnance classique 1 :

Prescription des
médicaments

Teicoplanine (Targocid® et génériques) 400 mg, 1 fois par jour pendant
10 compresses non tissées stériles par injection
1 pansement adhésifs textile avec compresse intégrée par injection

Ordonnance classique 2 :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une injection de teicoplanine (Targocid® et génériques) 400 mg.

Fréquence : Une fois tous les jours, dimanches et jours fériés inclus

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et apres chaque administration.

Voie d'abord : veineuse
périphérique via un cathéter

Prescription de I'acte veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse périphérique
via un MID-line avec prolongateur

intégré.

Voie d'abord : veineuse centrale via
un PICC-line.

infirmier
Pendant ........... jours.

Administration en |V directe lente de 5 min

Remarque : En cas de réaction liée a la perfusion (prurit, urticaire, érythéme, tachycardie, dyspnée, ...), 'administration
par bolus intraveineux doit étre stoppée jusqu’a résolution des symptémes et elle doit étre remplacée par une perfusion

de 30 minutes. Les administrations suivantes doivent également étre réalisées par perfusion de 30 minutes.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec changement

du systéme de fixation, du pansement et de la valve bidirectionnelle si amovible.
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- En cas de réaction liée a la perfusion :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAi
-line,
(CVP), recommandé si durée comprise i i
o . . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection _
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Veineuse périphérique

Cathéter central a insertion

périphérique

Mode d’administration

Gravité

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Teicoplanine (Targocid® et génériques) 400 mg/j

Administration intermittente : 400 mg, 1 fois par jour

Reconstitution avec Eau PPI : 3,14 mL pour chaque flacon de 400 mg
Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : 50 a 100 mL

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Durée d’une perfusion :

30 minutes

Fréquence de la ou des

perfusions :

1 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »
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Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion de teicoplanine (Targocid® et génériques) de 400 mg sur 30
minutes par gravité (perfusion intermittente) avec surveillance continue de
I'IDE.

Une perfusion de teicoplanine
(Targocid® et génériques) de 400
mg sur 30 minutes par diffuseur
(perfusion intermittente) avec

surveillance continue de I'IDE.

Prescription de l'acte

infirmier

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Une fois par jour, dimanches et jours fériés inclus.

. . o _ Voie d'abord : veineuse
Voie d'abord : veineuse périphérique via un . ] _
] _ L periphérique via un MID-line
cathéter veineux périphérique. S
avec prolongateur intégré.

Voie d'abord : veineuse centrale via
un PICC-line.

Pendant ........... jours.

bidirectionnelle si amovible.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec

changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve
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Posologie de 600 milligrammes par jour :

Cathéter veineux périphérique
(CVP),
recommandé si durée < 7 jours

MID-line avec prolongateur intégré,
recommandé si durée comprise
entre 8 et 14 jours

PICC-line,
recommandé si durée 2 8 jours

Perfusion ou injection
directe ?

Injection directe

Ordonnance classique 1 :

Prescription des

meédicaments

Teicoplanine (Targocid® et génériques) 600 mg, 1 fois par jour pendant

10 compresses non tissées stériles par injection

1 pansement adhésifs textile avec compresse intégrée par injection

Ordonnance classique 2 :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une injection de teicoplanine (Targocid® et génériques) 600 mg.

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et apres chaque administration.

Fréquence : Une fois tous les jours, dimanches et jours fériés inclus

Prescription de l'acte

Voie d'abord : veineuse
périphérique via un cathéter

veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse périphérique
via un MID-line avec prolongateur

integré.

Voie d'abord : veineuse centrale via
un PICC-line.

infirmier

Administration en |V directe lente de 5 min

Pendant ........... jours.

Remarque : En cas de réaction liée a la perfusion (prurit, urticaire, érythéme, tachycardie, dyspnée, ...), 'administration

par bolus intraveineux doit étre stoppée jusqu’a résolution des symptdmes et elle doit étre remplacée par une perfusion

de 30 minutes. Les administrations suivantes doivent également étre réalisées par perfusion de 30 minutes.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec changement du

systéme de fixation, du pansement et de la valve bidirectionnelle si amovible.
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- En cas de réaction liée a la perfusion :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAi
-line,
(CVP), recommandé si durée comprise i i
o . . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection _
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Veineuse périphérique

Cathéter central a insertion

périphérique

Mode d’administration

Gravité

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Teicoplanine (Targocid® et génériques) 600 mg/j

Administration intermittente : 600 mg, 1 fois par jour

Reconstitution avec Eau PPI : 3,14 mL pour chaque flacon de 400 mg et 3,14 mL pour chaque flacon de 200 mg

Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : 50 a 100 mL

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Durée d’une perfusion :

30 minutes

Fréquence de la ou des

perfusions :

1 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »
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Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion de teicoplanine (Targocid® et génériques) de 600 mg sur 30 Une perfusion de teicoplanine
minutes par gravité (perfusion intermittente) avec surveillance continue de (Targocid® et génériques) de 600
I'IDE. mg sur 30 minutes par diffuseur

(perfusion intermittente) avec

surveillance continue de I'IDE.

o Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.
Prescription de I'acte ] . . . . .
g Fréquence : Une fois par jour, dimanches et jours fériés inclus.
infirmier

. . L _ Voie d'abord : veineuse . . )
Voie d'abord : veineuse périphérique via un L _ _ Voie d'abord : veineuse centrale via
] _ L périphérique via un MID-line .
cathéter veineux périphérique. o un PICC-line.
avec prolongateur intégré.

Pendant ........... jours.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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Posologie de 800 milligrammes par jour :

Cathéter veineux périphérique
(CVP),
recommandé si durée < 7 jours

MID-line avec prolongateur intégré,
recommandé si durée comprise
entre 8 et 14 jours

PICC-line,
recommandé si durée 2 8 jours

Perfusion ou injection
directe ?

Injection directe

Ordonnance classique 1 :

Prescription des

meédicaments

Teicoplanine (Targocid® et génériques) 800 mg, 1 fois par jour pendant

10 compresses non tissées stériles par injection

1 pansement adhésifs textile avec compresse intégrée par injection

Ordonnance classique 2 :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une injection de teicoplanine (Targocid® et génériques) 800 mg.

Fréquence : Une fois tous les jours, dimanches et jours fériés inclus

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et apres chaque administration.

Voie d'abord : veineuse
périphérique via un cathéter

Prescription de I'acte | Veéineux periphérique.

Voie d'abord : veineuse périphérique
via un MID-line avec prolongateur

intégré.

Voie d'abord : veineuse centrale via
un PICC-line.

infirmier
Pendant ........... jours.

Administration en |V directe lente de 5 min

Remarque : En cas de réaction liée a la perfusion (prurit, urticaire, érythéme, tachycardie, dyspnée, ...), 'administration
par bolus intraveineux doit étre stoppée jusqu’a résolution des symptdmes et elle doit étre remplacée par une perfusion

de 30 minutes. Les administrations suivantes doivent également étre réalisées par perfusion de 30 minutes.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec changement

du systéme de fixation, du pansement et de la valve bidirectionnelle si amovible.
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- En cas de réaction liée a la perfusion :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICCAi
-line,
(CVP), recommandé si durée comprise i i
o . . . recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection _
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

Veineuse périphérique

Cathéter central a insertion

périphérique

Mode d’administration

Gravité

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Teicoplanine (Targocid® et génériques) 800 mg/j

Administration intermittente : 800 mg, 1 fois par jour

Reconstitution avec Eau PPI : 3,14 mL pour chaque flacon de 400 mg
Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : 50 a 100 mL

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Durée d’une perfusion :

30 minutes

Fréquence de la ou des

perfusions :

1 par jour

Commentaire
prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »
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Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion de teicoplanine (Targocid® et génériques) de 800 mg sur 30
minutes par gravité (perfusion intermittente) sans surveillance continue de
I'IDE.

Une perfusion de teicoplanine
(Targocid® et génériques) de 800
mg sur 30 minutes par diffuseur
(perfusion intermittente) sans

surveillance continue de I'IDE.

Prescription de l'acte

infirmier

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Une fois par jour, dimanches et jours fériés inclus.

. . o _ Voie d'abord : veineuse
Voie d'abord : veineuse périphérique via un L _ _
] _ L périphérique via un MID-line
cathéter veineux périphérique. o
avec prolongateur intégré.

Voie d'abord : veineuse centrale via

un PICC-line.

Pendant ........... jours.

bidirectionnelle si amovible.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec

changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve
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12) Témocilline (Negaban®) :

Posologie de 4 grammes par jour :

Cathéter veineux périphérique
(CVP),

recommandé si durée < 7 jours

MID-line avec prolongateur intégré,
recommandé si durée comprise entre

8 et 14 jours

PICC-line,

recommandé si durée 2 8 jours

Perfusion ou injection

directe ?

Injection directe

Ordonnance classique 1 :

Prescription des

meédicaments

Témocilline (Negaban®) 2 g, 2 fois par jour (4 g/j) pendant ........... jours.

10 compresses non tissées stériles par injection

1 pansement adhésifs textile avec compresse intégrée par injection

Ordonnance classique 2 :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une injection de Témocilline (Negaban®) 2 g.

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Toutes les 12 heures, dimanches et jours fériés inclus

Prescription de l'acte

infirmier

Voie d'abord : veineuse
périphérique via un cathéter

veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse périphérique via

un MID-line avec prolongateur intégre.

Voie d'abord : veineuse centrale via
un PICC-line.

Administration en |V directe lente de 5 min

Pendant ........... jours.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec changement

du systéme de fixation, du pansement et de la valve bidirectionnelle si amovible.
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Posologie de 6 grammes par jour :

directe ?

Cathéter veineux périphérique MID-line avec prolongateur intégré, PICC.i
-line,
(CVP), recommandé si durée comprise o ) ]
o ] . ] recommandé si durée 2 8 jours
recommandé si durée < 7 jours entre 8 et 14 jours
Perfusion ou injection .
Perfusion

Ordonnance avec formulaire PERFADOM :

Voie d’abord

. e Cathéter central a insertion
Veineuse périphérique o
périphérique

Mode d’administration

Diffuseur

Dénomination du
produit — dosage
(concentration),

posologie, solvant, ... :

Témocilline (Negaban®) 6 g/j

Administration continue : Un diffuseur de 6 g toutes les 24 heures

Reconstitution avec Eau PPl ou NaCl 0,9 % : 20 mL pour chaque flacon de 2 g (10 mL pour chaque flacon de 1 g)
Soluté de dilution : NaCl 0,9%

Volume total aprés dilution : minimum 240 mL (Concentration maximale 25 mg/mL)

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et apres chaque administration.

Durée d’'une perfusion :

24 heures

Fréquence de la ou des

perfusions :

1 par jour

Commentaire

prescripteur (spécifique

pour I'antibiotique) :

Cf partie Ill « commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation »




Ordonnance classique :

Faire pratiquer a domicile par une IDE :

Une perfusion de Témocilline (Negaban®) de 6 g sur 24 heures avec un diffuseur (perfusion continue) sans

surveillance continue de I'IDE.

Rincage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque administration.

Fréquence : Une fois tous les jours, dimanches et jours fériés inclus.

Prescription de I'acte

infirmier

Voie d'abord : veineuse périphérique via un

cathéter veineux périphérique.

Voie d'abord : veineuse ) _ ]
Voie d'abord : veineuse centrale via

ériphérique via un MID-line
perp g un PICC-line.

avec prolongateur intégré.

Pendant ........... jours.

Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec
changement du systéme de fixation, du pansement et de la valve

bidirectionnelle si amovible.
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lll- Commentaire prescripteur : Dispositifs d’administration, sets de perfusion et facturation

Pour compléter le commentaire prescripteur du formulaire PERFADOM, outre les informations spécifiques a chaque antibiotique, nous

mentionnerons systématiquement les dispositifs d’administration et les sets de perfusion nécessaires. Nous mettrons également a titre informatif

les forfaits PERFADOM facturables adaptés a la prescription.

1) Dispositifs d’administration et sets de perfusion :
Les sets de perfusion a prescrire sont toujours les mémes pour une méme voie d’abord. De la méme fagon, selon le mode d’administration, le

matériel nécessaire est précisé avec une ligne générique valable pour tout type de prescription. Selon les cas de figure, nous mentionnerons les

éléments présents dans le tableau 9 et 10 dans le commentaire prescripteur.

Tableau 9 : Dispositifs d’administration a prescrire selon le mode d’administration

Perfusion par gravité

Perfusion par diffuseur portable

Perfusion par systéme actif électrique

Dispositifs

médicaux

1 perfuseur simple par perfusion (peut
étre compris dans le set de branchement)
1 pied a perfusion pour toute la durée de

la cure

1 diffuseur par perfusion (adapté au
volume et durée de perfusion)
1 sacoche ou sac banane pour toute la

durée de la cure

1 pompe volumétrique pour toute la durée
de la cure

Consommables spécifiques de la pompe
(ex : cassettes, tubulures, ...) pour

chaque perfusion
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Tableau 10 :

Sets de perfusion a prescrire selon le dispositif médical utilisé pour la voie d’abord

Cathéter veineux périphérique (CVP),

recommandé si durée < 7 jours

MID-line avec prolongateur intégré,
recommandé si durée comprise entre 8

et 14 jours

PICC-line,

recommandé si durée 2 8 jours

Sets de

perfusion

1 set de reconstitution par perfusion

1 set pose de CVP et branchement
immédiat au moins toutes les 96 h = 4
jours

1 set débranchement et dépose de CVP
au moins toutes les 96 h = 4 jours

1 set branchement différé par perfusion
(sauf si pose et branchement immédiat)
1 set de débranchement par perfusion
(sauf si dépose)

QSP durée de la cure (voir en annexe le

matériel minimal requis par set)

1 set de reconstitution par perfusion

1 set de branchement différé par
perfusion

1 set de débranchement par perfusion

1 set d’entretien MID-line tous les 7 jours
minimum

QSP durée de la cure (voir en annexe le

matériel minimal requis par set)

1 set de reconstitution par perfusion

1 set de branchement différé par
perfusion

1 set de débranchement par perfusion

1 set d’entretien PICC-line tous les 7 jours
minimum

QSP durée de la cure (voir en annexe le

matériel minimal requis par set)
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2) Facturation

Dans le commentaire prescripteur du formulaire PERFADOM, cette partie est introduite par la phrase « Facturation avec forfaits PERFADOM (sauf

médicaments) ». Ensuite les forfaits sont a facturer en fonction du mode d’administration et de la fréquence pour les consommables et accessoires.

Tableau 11 : Forfaits PERFADOM facturables selon le mode d’administration et la fréquence

Perfusion par gravité

Perfusion par diffuseur portable

Perfusion par systéme actif

électrique

Forfait d’installation

Forfait de suivi

Installation et suivi :
PERFADOMBG. 1 pour toute la cure

Installation : PERFADOM4 ou
PERFADOMS. 1 pour toute la cure

Installation : PERFADOM1 ou
PERFADOM2. 1 pour toute la cure

Suivi : PERFADOMS. 1/semaine.

Suivi : PERFADOMY. 1/semaine.

Consommables et accessoires :

Consommables et accessoires :

Consommables et accessoires :

Forfait consommables

et accessoires (selon

fréquence de perfusion)

1/j | PERFADOM18 et/ou 17. PERFADOM37 et/ou 34 ou 35 0u | PERFADOMS3O0 et/ou 27 ou 28 ou
1/semaine 36. 1/semaine 29. 1/semaine
Consommables et accessoires : Consommables et accessoires : Consommables et accessoires :
2/j | PERFADOM19 et/ou 17. PERFADOMS38 et/ou 34 ou 35 ou PERFADOMS31 et/ou 27 ou 28 ou
1/semaine 36. 1/semaine 29. 1/semaine
Consommables et accessoires : Consommables et accessoires :
3/j _ PERFADOMS39 et/ou 34 ou 35 ou PERFADOMS32 et/ou 27 ou 28 ou
Consommables et accessoires : _ _
36. 1/semaine 29. 1/semaine
PERFADOMZ20 et/ou 17.
" _ Consommables et accessoires : Consommables et accessoires :
semaine
> 3fj PERFADOM40 et/ou 34 ou 35 0ou | PERFADOM33 et/ou 27 ou 28 ou

36. 1/semaine

29. 1/semaine
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I\V- Matériel minimal requis pour chaque set et proposition de diffuseurs

commercialisés

1) Set de reconstitution :
Ce set contient au minimum :
- 1 champ de table stérile (HAS 2010 p51)
- 1 paire de gants a usage unique (HAS 2010 p50)
- 5 compresses stériles non tissées (HAS 2010 p51)
- 1 o0u 2 seringue(s) de volume variable selon traitement avec un minimum de 10 mL et
1 aiguille stérile > 18 Gauge (HAS 2010 p51)
- 1 prise d’air (HAS 2010 p51)

Exemples de sets conformes :

Nous ne retrouvons pas de set commercialisé spécifiquement pour la reconstitution. Soit le
matériel est inclus dans les sets de branchement immédiat ou différé soit il est nécessaire de
I'acheter séparément. Nous recommandons ce dernier choix afin d’avoir le matériel le plus

adapté a chaque préparation.

Pour la préparation des diffuseurs portables, il existe des tubulures de transfert 3 voies soit
avec un robinet soit avec des valves unidirectionnelles permettant de prélever le solvant de la
poche et de le transférer dans le diffuseur a l'aide d’une seringue sans déconnexion. Ce
dispositif permet d’éviter les connexions et déconnexions de la seringue a répétition. lls
permettent de limiter les contaminations microbiologiques de I'environnement et un gain de
temps pour l'infirmier en charge des soins. Ce dispositif n’est pas obligatoire mais fortement

recommandé pour les diffuseurs avec des grands volumes (> 150 mL).

Exemples de tubulures de transfert :

o ASEPT INMED ; Prolongateur de remplissage avec ou sans site d’injection ; REF
201742 ou 201741 respectivement

e B BRAUN ; Multi-Ad ; REF 513548

e |MM ; Set de transfert EPIC Médical ; REF 470010

e WYM France ; EZ Transfer Set ; REF TUBULURE TRANSFERT EZ TUBE
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2) Set de pose et de branchement immédiat :

Pour cathéter veineux périphérique (CVP) :
Ce set contient au minimum :
- 1 champ de table stérile +/- 1 champ de soins stérile (HAS 2010 p49)
- 1 paire de gants a usage unique (SF2H 2019 R4)
- 5 compresses stériles non tissées (HAS 2010 p49)
- SOIT 1 seringue a embout luer lock stérile 10 mL minimum + 1 aiguille pompeuse
stérile > 18 Gauge + 1 ampoule de NaCl 0,9% de classe lll ;
SOIT 1 seringue pré-remplie de NaCl 0,9% de classe Il dont le diamétre du corps est
équivalent a celui d’'une seringue de 10 mL minimum (SF2H 2019 R21)
- 2 bandelettes adhésives stériles (SF2H 2019 R29)
- 1 pansement adhésif semi perméable stérile transparent (SF2H 2019 R10)
- 1 cathéter veineux périphérique court sécurisé avec préférentiellement un prolongateur
court intégré (SF2H R1 et R24)

Ce set doit contenir sous certaines conditions :
- 1 prolongateur de 10 cm minimum + robinet 3 voies si non intégré au cathéter (SF2H
2019 R24)

Recommandé (notamment si plusieurs perfusions discontinues par jour) mais non obligatoire :

- 1 valve bidirectionnelle transparente a septum préfendu (SF2H 2019 R18)

Exemples de sets conformes :
1) Laboratoire HARTMANN :
Sets de pose :

e HARTMANN ; Mediset® pose sur voie veineuse périphérique « veines fragiles » avec
perfuseur 3 voies ; REF : 478922
e HARTMANN ; Mediset® pose sur voie veineuse périphérique avec perfuseur 3 voies ;
REF : 478914
+ associé un set de branchement notamment pour avoir le matériel nécessaire au ringage :
e HARTMANN ; Médiset® branchement toutes voies d’abord ; REF : 478912
2) Laboratoire INNOSET :
o INNOSET; VVP — Pose du cathéter, préparation et branchement immédiat de
perfusion
o Standard (qu’avec une seringue 10 mL) ; REF : PE-VVP-01S
= Rajouter une ampoule de 10 mL de NaCl 0,9 %
= Rajouter un cathéter veineux périphérique
o0 Confort (seringue 10 mL + ampoule 10 mL NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVP-01C

= Rajouter un cathéter veineux périphérique
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0 Premium (seringue pré-remplie 10 mL de NaCl 0,9 % + Cathéter veineux
périphérique) ; REF : PE-VVP-01P
3) Laboratoire MARQUE VERTE :
e MARQUE VERTE ; Absosoins® set de perfusion — pose sur voie veineuse
périphérique ; ACL : 3401060166007
4) Laboratoire HEMODIA :
o Set pose sur VVP ; REF : 8275 A
0 Rajouter une seringue de 10 mL avec une ampoule de NaCl 0,9 % pour le
rincage
o Set de pose sur VVP ; REF : 8641_A
0 Rajouter une seringue de 10 mL avec une ampoule de NaCl 0,9 % pour le
rincage

0 Rajouter un cathéter veineux périphérique

Pour dispositifs veineux implantés (CCl) :
Ce set contient au minimum :
- 2 masques de soins (SF2H 2012 : R45 ; R47 ; R74 ; R75)
- 1 charlotte ou coiffe (SF2H 2012 : R45)
- 1 champ de table stérile (HAS 2010 p50)
- 1 champ de soins fenétré fendu ou prédécoupé stérile (SF2H 2012 : R47)
- 2 paires de gants a usage unique stériles (SF2H 2012 : R45; R74. HAS 2010 p48;
p50)
- 10 compresses stériles non tissées (HAS 2010 p50)
- SOIT 1 seringue a embout luer lock stérile 10 mL minimum + 1 aiguille pompeuse
stérile > 18 Gauge + 1 ampoule de NaCl 0,9% de classe lll ;
SOIT 1 seringue pré-remplie de NaCl 0,9% de classe Il dont le diameétre du corps est
équivalent a celui d’'une seringue de 10 mL minimum (SF2H 2012 R37 ; R42 ; R43)
- 1 ou 2 bandelettes adhésives stériles (HAS 2010 p50)
- 1 pansement adhésif semi perméable stérile transparent (SF2H 2012 : R51 ; R52)
- 1 aiguille de Huber de type sécurisée préférentiellement de 22 Gauges et connecteur
de sécurité intégré (préférer un systéme a valve avec septum pré-fendu) (SF2H 2012 :
R34 ; R35; R36 ; R38; R39)

Ce set doit contenir sous certaines conditions :
- 1 bouchon stérile Luer Lock sans site male/femelle par voie non utilisée si robinet et
pas de connecteur de sécurité intégré a aiguille de Huber (SF2H 2012 : R80)
- 1 surblouse a usage unique non tissée si pas de tenue professionnelle propre
(SF2H 2012 : R45 ; R73)
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Exemples de sets conformes :
1) Laboratoire HARTMANN :
e HARTMANN ; Mediset® pose sur chambre implantable ou cathéter central avec
aiguille de Huber sécurisée 20 G ; REF : 478911
2) Laboratoire INNOSET :
e INNOSET ; CCl/KTC — Pose aiguille, réfection de pansement KTC, préparation et

branchement immédiat de perfusion

o Standard (qu'avec une seringue 10 mL) ; REF : PE-VVC-01S
= Rajouter une ampoule de 10 mL de NaCl 0,9 %
= Rajouter une aiguille de Huber

o Confort (seringue 10 mL + ampoule 10 mL NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVC-01C
= Rajouter une aiguille de Huber

0 Premium (seringue pré-remplie 10 mL de NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVC-01P
= Rajouter une aiguille de Huber

3) Laboratoire HEMODIA :
e Set pose perfusion sur CCl ; REF : 5071 F

0 Rajouter une aiguille de Huber
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3) Set de branchement différé

Pour cathéter veineux périphérique (CVP) ou MID-line sans prolongateur intégreé :
Ce set contient au minimum :
- 1 champ de table stérile +/- 1 champ de soins stérile (HAS 2010 p49)
- 1 paire de gants a usage unique (SF2H 2019 R4 ; R40)
- 5 compresses stériles non tissées (HAS 2010 p49)
- SOIT 1 seringue a embout luer lock stérile 10 mL minimum + 1 aiguille pompeuse
stérile > 18 Gauge + 1 ampoule de NaCl 0,9% de classe lll ;
SOIT 1 seringue pré-remplie de NaCl 0,9% de classe Il dont le diamétre du corps est

équivalent a celui d’'une seringue de 10 mL minimum (SF2H 2019 R21)

Exemples de sets conformes :
1) Laboratoire HARTMANN :
e HARTMANN ; Mediset® branchement toutes voies d’abord avec perfuseur 1_voie ;
REF : 478921
e  HARTMANN ; Médiset® branchement toutes voies d’abord ; REF : 478912
2) Laboratoire INNOSET :
e INNOSET ; VVP — Préparation et branchement différé de perfusion
o Standard (qu’avec une seringue 10 mL) ; REF : PE-VVP-02S
» Rajouter une ampoule de 10 mL de NaCl 0,9 %
o Confort (seringue 10 mL + ampoule 10 mL NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVP-02C
o INNOSET ; Set de branchement ET/OU débranchement de perfusion universel
0 Branchement ET débranchement = 2 sets ; REF PE-UNI-01
0 Branchement OU débranchement = 1 set ; REF PE-UNI-02
3) Laboratoire HEMODIA :
o Set branchement ; REF : 7643_A
o Set branchement ET débranchement ; REF : 7955_A
0 Rajouter une seringue 10 mL avec une ampoule de NaCl 0,9 % pour le ringage

o Set branchement OU débranchement perfusion ; REF : 8542_A

0 Rajouter une seringue 10 mL avec une ampoule de NaCl 0,9 % pour le ringage
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Pour dispositifs veineux implantés (CCl) :
Ce set contient au minimum :
- 2 masques de soins (SF2H 2012 : R74 ; R75)
- 1 champ de table stérile +/- 1 champ de soins stérile (HAS 2010 p50)
- 2 paires de gants a usage unique stériles (SF2H 2012 : R74. HAS 2010 p48 ; p50)
- 10 compresses stériles non tissées (HAS 2010 p50)
- SOIT 1 seringue a embout luer lock stérile 10 mL minimum + 1 aiguille pompeuse
stérile > 18 Gauge + 1 ampoule de NaCl 0,9% de classe lll ;
SOIT 1 seringue pré-remplie de NaCl 0,9% de classe Il dont le diamétre du corps est
équivalent a celui d’'une seringue de 10 mL minimum (SF2H 2012 R37 ; R42 ; R43)

Ce set doit contenir sous certaines conditions :
- 1 surblouse a usage unique non tissée si pas de tenue professionnelle propre
(SF2H 2012 : R73)

Exemples de sets conformes :
1) Laboratoire HARTMANN :
e  HARTMANN ; Médiset® branchement toutes voies d’abord ; REF : 478912
0 Rajouter un masque de soins car ce set n’en contient qu’un seul.
e HARTMANN ; Mediset® ringage sur voie centrale ; REF : 478917
2) Laboratoire INNOSET :
e INNOSET ; CCl/KTC et PICCLINE — Préparation et branchement différé de
perfusion
o Confort (seringue 10 mL + ampoule 10 mL NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVC-02C
= Rajouter une paire de gants
0 Premium (seringue pré-remplie 10 mL de NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVC-02P
= Rajouter une paire de gants
o INNOSET ; Set de branchement ET/OU débranchement de perfusion universel
o0 Branchement ET débranchement = 2 sets ; REF PE-UNI-01
= Rajouter une paire de gants
o0 Branchement OU débranchement = 1 set ; REF PE-UNI-02
= Rajouter une paire de gants
3) Laboratoire HEMODIA :
e Set branchement ; REF : 7643_A

0 Rajouter une paire de gants

0 Rajouter un masque de soins
e Set branchement OU débranchement perfusion ; REF : 8542_A
0 Rajouter un masque de soins
0 Rajouter une seringue 10 mL avec une ampoule de NaCl 0,9 % pour le

rincage
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Pour cathéters centraux « classiques » ou PICC-line ou MID-line avec prolongateur intégré :
Ce set contient au minimum :
- 2 masques de soins (SF2H 2013 : R62. SF2H 2019 : R41)
- 1 champ de table stérile +/- 1 champ de soins stérile (HAS 2010 p50)
- 2 paires de gants a usage unique stériles (SF2H 2013 : R62. SF2H 2019 : R41)
- 10 compresses stériles non tissées (HAS 2010 p50)
- SOIT 1 seringue a embout luer lock stérile 10 mL minimum + 1 aiguille pompeuse
stérile > 18 Gauge + 1 ampoule de NaCl 0,9% de classe lll ;
SOIT 1 seringue pré-remplie de NaCl 0,9% de classe Il dont le diamétre du corps est
équivalent a celui d’'une seringue de 10 mL minimum (SF2H 2013 : R66 ; R67)

Ce set doit contenir sous certaines conditions :
- 1 surblouse a usage unique non tissée si pas de tenue professionnelle propre
(SF2H 2013 : R61. SF2H 2019 : R41).
- 1 pansement adhésif semi-perméabile stérile transparent si perfusion continue (SF2H
2013 : R44)

Exemples de sets conformes :
1) Laboratoire HARTMANN :
e  HARTMANN ; Médiset® branchement toutes voies d’abord ; REF : 478912
0 Rajouter un masque de soins car ce set n’en contient qu’un seul.
e HARTMANN ; Mediset® ringage sur voie centrale ; REF : 478917
2) Laboratoire INNOSET :
e INNOSET ; CCI/KTC et PICCLINE — Préparation et branchement différé de
perfusion
o Confort (seringue 10 mL + ampoule 10 mL NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVC-02C
= Rajouter une paire de gants
0 Premium (seringue pré-remplie 10 mL de NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVC-02P
= Rajouter une paire de gants
o INNOSET ; Set de branchement ET/OU débranchement de perfusion universel
o0 Branchement ET débranchement = 2 sets ; REF PE-UNI-01
= Rajouter une paire de gants
o0 Branchement OU débranchement = 1 set ; REF PE-UNI-02
= Rajouter une paire de gants
3) Laboratoire HEMODIA :

e Set PICC-LINE ; REF : 6687_A
0 Rajouter une seringue 10 mL avec une ampoule de NaCl 0,9 % pour le

rincage
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4) Set de débranchement (seulement)

Pour cathéter veineux périphérique (CVP) ou MID-line sans prolongateur intégreé :
Ce set contient au minimum :
- 1 champ de table stérile +/- 1 champ de soins stérile (HAS 2010 p49)
- 1 paire de gants a usage unique (SF2H 2019 R4)
- 5 compresses stériles non tissées (HAS 2010 p49)
- SOIT 1 seringue a embout luer lock stérile 10 mL minimum + 1 aiguille pompeuse
stérile > 18 Gauge + 1 ampoule de NaCl 0,9% de classe lll ;
SOIT 1 seringue pré-remplie de NaCl 0,9% de classe Il dont le diamétre du corps est

équivalent a celui d’'une seringue de 10 mL minimum (SF2H 2019 R21)

Ce set doit contenir sous certaines conditions :
- 1 bouchon stérile Luer Lock sans site male/femelle si pas de valve bidirectionnelle
(SF2H 2019 R18)

Exemples de sets conformes :
1) Laboratoire HARTMANN :
e HARTMANN ; Mediset® débranchement de perfusion toutes voies d’abord ; REF :
478913
2) Laboratoire INNOSET :
e INNOSET ; VVP — Débranchement de perfusion
o Standard (qu’avec une seringue 10 mL) ; REF : PE-VVP-03S
= Rajouter une ampoule de 10 mL de NaCl 0,9 %
0 Premium (seringue pré-remplie 10 mL de NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVP-03P
e INNOSET ; Set de branchement ET/OU débranchement de perfusion universel
0 Branchement ET débranchement = 2 sets ; REF PE-UNI-01
o0 Branchement OU débranchement = 1 set ; REF PE-UNI-02
3) Laboratoire HEMODIA :
o Set débranchement ; REF 7931 A

0 Rajouter une seringue 10 mL avec une ampoule de NaCl 0,9 % pour le

ringage

Pour dispositifs veineux implantés (CCl) :
Ce set contient au minimum :
- 2 masques de soins (SF2H 2012 : R74 ; R75)
- 1 champ de table stérile +/- 1 champ de soins stérile (HAS 2010 p50)
- 2 paires de gants a usage unique stériles (SF2H 2012 : R74. HAS 2010 p48 ; p50)
- 10 compresses stériles non tissées (HAS 2010 p50)
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- SOIT 1 seringue a embout luer lock stérile 10 mL minimum + 1 aiguille pompeuse
stérile > 18 Gauge + 1 ampoule de NaCl 0,9% de classe lll ;
SOIT 1 seringue pré-remplie de NaCl 0,9% de classe Il dont le diamétre du corps est
équivalent a celui d’'une seringue de 10 mL minimum (SF2H 2012 R37 ; R42 ; R43)

Ce set doit contenir sous certaines conditions :
- 1 surblouse a usage unique non tissée si pas de tenue professionnelle propre
(SF2H 2012 : R73)
- 1 bouchon stérile Luer Lock sans site male/femelle par voie non utilisée et 1 si absence

de connecteur de sécurité intégré a aiguille de Huber (SF2H 2012 : R80)

Exemples de sets conformes :
1) Laboratoire HARTMANN :
e HARTMANN ; Mediset® débranchement de perfusion toutes voies d’abord ; REF :
478913
0 Rajouter un masque de soins car ce set n’en contient qu’un seul.
e HARTMANN ; Mediset® ringage sur voie centrale ; REF : 478917
2) Laboratoire INNOSET :
e INNOSET ; CCl/KTC/PICCLINE — Débranchement de perfusion
o Standard (qu'avec une seringue 10 mL) ; REF : PE-VVC-03S
= Rajouter une ampoule de 10 mL de NaCl 0,9 %

= Rajouter une paire de gants
o Confort (seringue 10 mL + ampoule 10 mL NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVC-03C
= Rajouter une paire de gants
0 Premium (seringue pré-remplie 10 mL de NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVC-03P
= Rajouter une paire de gants
o INNOSET ; Set de branchement ET/OU débranchement de perfusion universel
0 Branchement ET débranchement = 2 sets ; REF PE-UNI-01
= Rajouter une paire de gants
o0 Branchement OU débranchement = 1 set ; REF PE-UNI-02
= Rajouter une paire de gants
3) Laboratoire HEMODIA :
o Set débranchement ; REF : 7931_A
0 Rajouter une paire de gants
0 Rajouter un masque de soins
0 Rajouter une seringue 10 mL avec une ampoule de NaCl 0,9 % pour le rincage
e Set branchement OU débranchement perfusion ; REF : 8542_A
0 Rajouter un masque de soins

0 Rajouter une seringue 10 mL avec une ampoule de NaCl 0,9 % pour le ringage
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Pour cathéters centraux « classiques » ou PICC-line ou MID-line avec prolongateur intégré :
Ce set contient au minimum :
- 2 masques de soins (SF2H 2013 : R62. SF2H 2019 : R41)
- 1 champ de table stérile +/- 1 champ de soins stérile (HAS 2010 p50)
- 2 paires de gants a usage unique stériles (SF2H 2013 : R62. SF2H 2019 : R41)
- 10 compresses stériles non tissées (HAS 2010 p50)
- SOIT 1 seringue a embout luer lock stérile 10 mL minimum + 1 aiguille pompeuse
stérile > 18 Gauge + 1 ampoule de NaCl 0,9% de classe Il ;
SOIT 1 seringue pré-remplie de NaCl 0,9% de classe Il dont le diamétre du corps est
équivalent a celui d’une seringue de 10 mL minimum (SF2H 2013 : R66 ; R67 ; R72 ;
R73)

Ce set doit contenir sous certaines conditions :
- 1 surblouse a usage unique non tissée si pas de tenue professionnelle propre
(SF2H 2013 : R61. SF2H 2019 : R41).
- 1 systéme anti-arrachage (= « poupée » = compresse sur I'extrémité, autour de la valve
ou de I'obturateur) si perfusion discontinue/intermittente (SF2H 2013 : R44)
- 1 bouchon stérile Luer Lock sans site male/femelle par voie non utilisée si absence

de connecteur de sécurité ou de valve bidirectionnelle (SF2H 2013 : R72)

Exemples de sets conformes :
1) Laboratoire HARTMANN :
e HARTMANN ; Mediset® débranchement de perfusion toutes voies d’abord ; REF
478913
0 Rajouter un masque de soins car ce set n’en contient qu’un seul.
e HARTMANN ; Mediset® ringcage sur voie centrale ; REF 478917
2) Laboratoire INNOSET :
o INNOSET ; CCI/KTC /PICCLINE — Débranchement de perfusion
o Standard (quavec une seringue 10 mL) ; REF : PE-VVC-03S
» Rajouter une ampoule de 10 mL de NaCl 0,9 %

= Rajouter une paire de gants

o0 Confort (seringue 10 mL + ampoule 10 mL NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVC-03C
= Rajouter une paire de gants

0 Premium (seringue pré-remplie 10 mL de NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVC-03P
= Rajouter une paire de gants

o INNOSET ; Set de branchement ET/OU débranchement de perfusion universel

o0 Branchement ET débranchement = 2 sets ; REF PE-UNI-01
= Rajouter une paire de gants

0 Branchement OU débranchement = 1 set ; REF PE-UNI-02

= Rajouter une paire de gants
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3) Laboratoire HEMODIA :

o Set débranchement ; REF : 7931 A
0 Rajouter une paire de gants
0 Rajouter un masque de soins
0 Rajouter une seringue 10 mL avec une ampoule de NaCl 0,9 % pour le

ringage

o Set branchement OU débranchement perfusion ; REF : 8542 _A
0 Rajouter un masque de soins
0 Rajouter une seringue 10 mL avec une ampoule de NaCl 0,9 % pour le

ringage
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5) Set de débranchement et dépose

Pour cathéter veineux périphérique (CVP) :
Ce set contient au minimum :
- 1 champ de table stérile +/- 1 champ de soins stérile (HAS 2010 p49)
- 1 paire de gants a usage unique (SF2H 2019 R4)
- 5 compresses stériles non tissées (HAS 2010 p49)
- SOIT 1 seringue a embout luer lock stérile 10 mL minimum + 1 aiguille pompeuse
stérile > 18 Gauge + 1 ampoule de NaCl 0,9% de classe lll ;
SOIT 1 seringue pré-remplie de NaCl 0,9% de classe Il dont le diamétre du corps est
équivalent a celui d’'une seringue de 10 mL minimum (SF2H 2019 R21)
- 1 Pansement adhésif stérile support textile avec compresse intégrée (SF2H 2005 :
R31)

Exemples de sets conformes :
1) Laboratoire HARTMANN :
e HARTMANN ; Mediset® débranchement de perfusion toutes voies d’abord; REF
478913
0 Rajouter un pansement adhésif stérile support textile avec compresse intégrée
2) Laboratoire INNOSET :
e INNOSET ; VVP — Débranchement de perfusion
o Standard (qu’avec une seringue 10 mL) ; REF : PE-VVP-03S
» Rajouter une ampoule de 10 mL de NaCl 0,9 %

= Rajouter un pansement adhésif stérile support textile avec compresse
intégrée
0 Premium (seringue pré-remplie 10 mL de NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVP-03P
= Rajouter un pansement adhésif stérile support textile avec compresse
intégrée
3) Laboratoire HEMODIA :
o Set débranchement ; REF 7644 A

Pour dispositifs veineux implantés (CCI) :
Ce set contient au minimum :
- 2 masques de soins (SF2H 2012 : R83 et R84)
- 1 champ de table stérile +/- 1 champ de soins stérile (HAS 2010 p50)
- 2 paires de gants a usage unique stériles (SF2H 2012 : R74; R83. HAS 2010 p48;
p50)
- 10 compresses stériles non tissées (HAS 2010 p50)
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- SOIT 1 seringue a embout luer lock stérile 10 mL minimum + 1 aiguille pompeuse
stérile > 18 Gauge + 1 ampoule de NaCl 0,9% de classe lll ;
SOIT 1 seringue pré-remplie de NaCl 0,9% de classe Il dont le diamétre du corps est
équivalent a celui d’'une seringue de 10 mL minimum (SF2H 2012 R37 ; R42 ; R43;
R86)

- 1 pansement adhesif stérile support textile avec compresse (SF2H 2012 : R53)

Ce set doit contenir sous certaines conditions :
- 1 surblouse a usage unique non tissée si pas de tenue professionnelle propre
(SF2H 2012 : R73)

Exemples de sets conformes :
1) Laboratoire HARTMANN :
e HARTMANN ; Mediset® débranchement de perfusion toutes voies d’abord; REF
478913

0 Rajouter un masque de soins car ce set n’en contient qu’un seul.

0 Rajouter un pansement adhésif stérile support textile avec compresse intégrée
e HARTMANN ; Mediset® ringage sur voie centrale ; REF 478917
2) Laboratoire INNOSET :
e INNOSET ; CCl — Entretien ou fin de traitement
0 Premium (seringue pré-remplie 10 mL de NaCl 0,9 %) ; REF PE-CCI-03P
= Rajouter une paire de gants
3) Laboratoire HEMODIA :
o Set débranchement ; REF 7644 A
0 Rajouter une paire de gants

0 Rajouter un masque de soins
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6) Set d’entretien :

Pour dispositifs veineux implantés (CCl) :
Ce set contient au minimum :
- 2 masques de soins (SF2H 2012 : R55 ; R45 ; R47 ; R74 et R75)
- 1 charlotte ou coiffe (SF2H 2012 : R55 ; R45)
- 1 champ de table stérile (validation hygiene)
- 2 paires de gants a usage unique stériles (SF2H 2012 : R45; R74. HAS 2010 p48;
p50)
- 10 compresses stériles non tissées
- SOIT 1 seringue a embout luer lock stérile 10 mL minimum + 1 aiguille pompeuse
stérile > 18 Gauge + 1 ampoule de NaCl 0,9% de classe lll ;
SOIT 1 seringue pré-remplie de NaCl 0,9% de classe Il dont le diamétre du corps est
équivalent a celui d’'une seringue de 10 mL minimum (SF2H 2012 R37 ; R42 ; R43)

Ce set doit contenir sous certaines conditions :
- 1 surblouse a usage unique non tissée si pas de tenue professionnelle propre
(SF2H 2012 : R55 ; R45 et R73)
- 1 bouchon stérile Luer Lock sans site male/femelle par voie non utilisée et 1 si pas de
connecteur de sécurité intégré a aiguille de Huber (SF2H 2012 : R80)
- 1 pansement adhésif semi perméable stérile transparent si pansement en place
décollé ou souillé (SF2H 2012 : R51 ; R52 ; R60)

Exemples de sets conformes :
1) Laboratoire HARTMANN :
e HARTMANN ; Mediset® ringcage sur voie centrale ; REF 478917
2) Laboratoire INNOSET :
e INNOSET ; CCI/KTC — Pose aiguille, réfection de pansement KTC, préparation et
branchement immédiat de perfusion
o Standard (qu'avec une seringue 10 mL) ; REF : PE-VVC-01S
= Rajouter une ampoule de 10 mL de NaCl 0,9 %
o0 Confort (seringue 10 mL + ampoule 10 mL NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVC-01C
0 Premium (seringue pré-remplie 10 mL de NaCl 0,9 %) ; REF : PE-VVC-01P
e INNOSET ; CCl — Entretien ou fin de traitement
0 Premium (seringue pré-remplie 10 mL de NaCl 0,9 %) ; REF PE-CCI-03P

= Rajouter une paire de gants

= Rajouter une charlotte ou coiffe
3) Laboratoire HEMODIA :
e Setpose VVC ; REF 7641_A
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Pour PICC-LINE ou MID-LINE :

Ce set contient au minimum :

2 masques de soins (SF2H 2013 : R50 ; R51. SF2H 2019 : R41)

1 charlotte ou coiffe (SF2H 2013 : R50 ; R51. SF2H 2019 : R41)

1 champ de table stérile (validation hygiéne)

2 paires de gants a usage unique dont 1 stérile (SF2H 2013 : R50 ; R52 ; R53 ; R54.
SF2H 2019 : R41)

10 compresses stériles non tissées

1 pansement adhésif semi-perméable stérile transparent (SF2H 2013 : R42 ; R43;
R56)

1 systéme de fixation spécifique pour cathéter PICC-LINE ou MID-LINE (SF2H 2013 :
R37 ; R48. SF2H 2019 : R38 ; R56).

Ce set doit contenir sous certaines conditions :

1 surblouse a usage unique non tissée si pas de tenue professionnelle propre
(SF2H 2013 : R50. SF2H 2019 : R41)

1 valve bidirectionnelle transparente a septum préfendu si valve amovible, non
intégrée au cathéter (SF2H 2013 : R56 ; R60)

Ringage nécessaire en méme temps que la réfection du pansement si le PICC-
LINE ou MID-LINE est non utilisé 2 4 jours (SF2H 2013 : R65). Si besoin de rincer :

SOIT 1 seringue a embout luer lock stérile 10 mL minimum + 1 aiguille pompeuse

stérile > 18 Gauge + 1 ampoule de NaCl 0,9% de classe Il ;

SOIT 1 seringue pré-remplie de NaCl 0,9% de classe Il dont le diamétre du corps est
équivalent a celui d’'une seringue de 10 mL minimum (SF2H 2013 : R66 ; R67).

1 systéme anti-arrachage (= « poupée » = compresse sur I'extrémité, autour de la valve
ou de l'obturateur) si ringage (et perfusion discontinue) (SF2H 2013 : R44).

1 bouchon stérile Luer Lock sans site méle/femelle par voie non utilisée (si absence de
connecteur de sécurité ou valve) (SF2H 2013 : R72).

Exemples de sets conformes :

1) Laboratoire HARTMANN :

HARTMANN ; Mediset® Perfusion Entretien sur PICC-line ou MID-line ; REF : 478916

2) Laboratoire INNOSET :

INNOSET ; PICCLINE - Préparation et branchement immédiat de perfusion et
réfection de pansement
o Confort sans pansement (seringue 10 mL + ampoule 10 mL NaCl 0,9 %) ; REF

PE-PICC-00C
* Rajouter un 1 systéme de fixation spécifique pour cathéter PICCLINE
ou MIDLINE
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o Confort Statlock (seringue 10 mL + ampoule 10 mL NaCl 0,9 %) ; REF PE-
PICC-01C
0 Premium Statlock (seringue pré-remplie 10 mL de NaCl 0,9 %) ; REF PE-PICC-
01P
o Confort Griplock (seringue 10 mL + ampoule 10 mL NaCl 0,9 %) ; REF PE-
PICC-02C
0 Premium Statlock (seringue pré-remplie 10 mL de NaCl 0,9 %) ; REF PE-PICC-
02P
3) Laboratoire BARD :
e BARD ; SET PIC ; REF : B0O77801
4) Laboratoire HEMODIA :
e Set PICC-LINE ; REF 6687_A
0 Rajouter un systeme de fixation spécifique pour cathéter PICC-LINE ou MID-
LINE
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7) Diffuseurs portables et accessoires associés :
Il existe de trés nombreux diffuseurs en termes de volume ou de durée de perfusion. Des
tableaux récapitulatifs des différents diffuseurs disponibles en fonction du temps de perfusion

sont présentés en annexe (liste non exhaustive).

Des exemples d’accessoires disponibles pour les diffuseurs portables sont également

disponibles en annexe.
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V- Produits d’hygiéne et topiques a usage externe antiseptiques :
Dans les recommandations de la SF2H, nous avons pu isoler 4 produits ou regroupements

de produits d’hygiéne qui sont utiles dans le cadre des administrations a domicile :

e Gel ou solution hydroalcoolique (SHA)
o0 Teneur en alcool > 65 % et/ou norme EN 14476
e Savon doux :
o De nombreuses marques sont possibles, en voici 3 exemples :
= [aboratoire ANIOS : Aniosafe savon doux Haute Fréquence
= [aboratoire SOLVIREX : Savon liquide formule codex
= [aboratoire GILBERT : Savon liquide hypoallergénique
¢ Antiseptique alcoolique (polyvidone iodée alcoolique ou chlorhexidine alcoolique) ou
alcool 70%
o Bétadine alcoolique 5% solution pour application cutanée
» [aboratoire MEDA PHARMA :
e flacon de 125 mL, code CIP : 34009 300 613 7 4
e flacon de 500 mL, code CIP : 34009 563 117 1 2
0 Chlorhexidine alcoolique 0,5 a 2% :
= Laboratoire GILBERT :
Chlorhexidine alcoolique 0,5 % :
e Flacon de 125 mL, code CIP : 34009 344 434 1 1
e Flacon de 250 mL, code CIP : 34009 344 4358 9
e Flacon de 500 mL, code CIP : 34009 344 436 4 0
Chlorhexidine 2% / alcool isopropylique :
e Flacon de 125 mL, code CIP : 34009 302 131 8 6
e Flacon de 250 mL, code CIP : 34009 302 1319 3
e Flacon de 500 mL, code CIP : 34009 302 1320 9
= [aboratoire GIFRER : Chlorhexidine alcoolique 0,5 % (incolore) :
e Flacon de 125 mL, code CIP : 34009 360 182 3 5
e Flacon de 250 mL, code CIP : 34009 360 184 6 4
= [ aboratoire FABRE : Septeal®, Chlorhexidine alcoolique 0,5 % :
e Flacon de 250 mL, code CIP : 34009 329 246 3 9
0 Alcool modifié ou alcool a usage médical a 70%
= Laboratoire GILBERT :
e flacon de 125 mL, code CIP : 34009 418 451 1 6
e flacon de 250 mL, code CIP : 34009 331 589 1 0
e Flacon de 500 mL, code CIP : 34009 343 233 2 4
= [aboratoire COOPER :
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e flacon de 125 mL, code CIP : 34009 343 164 0 1
e Flacon de 250 mL, code CIP : 34009 343 1657 9
e Flacon de 500 mL, code CIP : 34009 343 166 3 0
o Alcool 70° (spécifique pour la désinfection des embouts et des robinets, SF2H 2019
R20).

o Alcool modifié ou alcool a usage médical a 70% (voir les exemples ci-dessus)

Pour chacune de ces 4 propositions, I'utilisation est recommandée avec les sets suivants :
1) Gel ou solution hydroalcoolique (SHA) :

e Utilisation recommandée avec TOUS les sets
2) Savon doux, uniquement en cas de souillure (SF2H 2016, R3) :

o Set de pose d’'un CVP et branchement immédiat (SF2H 2019 : R7)
o Set de pose d’'une aiguille de Huber et branchement immédiat (SF2H 2012 : R46)
e Set d’entretien PICC-LINE ou MID-LINE (SF2H 2013 : R54)

3) Antiseptique alcoolique (polyvidone iodée alcoolique ou chlorhexidine alcoolique) ou

alcool 70° :

e Pour tous les sets des CVP ou MID-line sans prolongateur intégré (SF2H 2019 : R9)

e Pour tous les sets des CCl (SF2H 2012 : R46 ; R56 ; R64 ; R71 ; R81 ; R86)

e Pour tous les sets de voie centrale « classique » ou PICC-LINE ou MIDDLINE avec
prolongateur intégré (SF2H 2013 : R54 ; R58)

4) Alcool 70° :

e Set de reconstitution (validation hygiéne)
e Tous les sets : pour désinfecter les embouts ; robinets ; septum et pas de vis si
présence d’'une valve (SF2H 2019 : R19 et R20. Extension de cette recommandation

pour les CVP aux autres voies y compris centrales : validation hygiéne).
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Discussion

1) Complexité du choix du mode d’administration :

Pour chaque antibiotique, les modalités de préparation et d’administration sont influencées par
de nombreux parameétres et il parait important de les préciser. En effet, les paramétres de
stabilité ou de pharmacodynamie de I'antibiotique définissent des contraintes qui imposeront
des choix dans les conditions d’'usage. Certaines propositions sont non « idéales » mais nous
paraissent les plus adaptées aux pratiques IDE tout en garantissant un niveau de sécurité

suffisant.

Stabilité physico-chimique des médicaments :
Nous aborderons ci-dessous le versant de la stabilité car il s’agit d’'un facteur limitant majeur

dans le choix de certains modes d’administration notamment pour les perfusions continues.

Avant toute chose, il est nécessaire de rappeler que la stabilité est impactée par différents
facteurs que sont la température, le milieu de dilution, la concentration du médicament, le

temps, la lumiére et enfin le type de contenant.

Tout d’abord, la température de conservation impacte la trés grande majorité des
médicaments. Il n’existe pas de régle absolue mais une augmentation de la température peut
augmenter la vitesse de dégradation du principe actif et a contrario, une diminution de la
température peut quant a elle entrainer une précipitation de la solution. Cette relation n’est pas
linéaire et est spécifique de chaque molécule ; aussi, nous discuterons de ces considérations
pour chaque molécule étudiée. Les études de stabilité sont le plus souvent réalisées a
température ambiante c’est-a-dire a 25 degrés. Pour les perfusions courtes (< 6 h) et dans des
conditions normales d’utilisation (pas d’exposition directe a une source de chaleur ou au
soleil), la température de la solution monte progressivement mais dépasse rarement les 25
degrés ou sur un trés court laps de temps, ce qui n’affecte pas ou peu la stabilité de la solution.
Pour des perfusions plus longues (> 6 h), la température peut dépasser les 25 degrés pendant
des périodes plus prolongées et peut donc impacter la stabilité de la solution. C’est pourquoi
ce facteur température doit étre considéré au moment de faire le choix du mode
d’administration. Initialement peu nombreuses, de plus en plus d’études de stabilité sont
maintenant réalisées a 30 degrés voire plus afin de valider un usage en perfusion continue.
Le cas des diffuseurs fait I'objet d’une partie spécifique car il s’agit d’un dispositif

d’administration particulierement sujet a des augmentations de température.

Les milieux de dilution les plus couramment retrouvés sont I'eau PPI, le NaCl 0,9 % ou encore
le glucose 5 %. Certains médicaments peuvent étre positivement ou négativement influencés
par le milieu de dilution. Il convient de respecter les solvants de reconstitution et de dilution
mentionnés dans les RCP d’une part et de favoriser les solvants permettant de garantir la

stabilité la plus longue pour des perfusions continues. Il arrive que le glucose 5 % puisse étre
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utilisé avec un médicament pour des administrations en bolus mais que son utilisation sur des

perfusions continues affecte négativement la stabilité de la solution a plus long terme.

La concentration du médicament est également un facteur déterminant dans la stabilité d’'une
solution de médicament. Une trop forte concentration peut favoriser la précipitation du
médicament ou favoriser les interactions intermoléculaires qui peuvent accélérer la
dégradation du médicament. De méme, il peut arriver que certaines molécules soient instables
dans le cas de solutions trop diluées. C’est notamment le cas pour les médicaments avec la
présence de co-solvants qui permettent de tamponner la solution et éviter la précipitation du
principe actif & certains pH. Dans le cas ou nous n’avons pas identifié de probléme de stabilité
avec des solutions trop diluées mais que des concentrations trop élevées sont a l'origine d’'une
instabilité, nous avons proposé un volume minimal de dilution pour laisser une marge de
manceuvre aux PSAD ou pharmaciens d’officines afin de trouver le diffuseur le plus adapté

selon les différents laboratoires.

Le temps est le critére restrictif le plus communément retrouvé. Un médicament finit toujours
par se dégrader avec le temps, peu importe le mode de conservation. |l est difficile d’avoir une
influence sur cette variable, tout autre paramétre égal. Le temps peut avoir plus ou moins
d’impact sur la stabilité selon les autres paramétres sélectionnés. Par exemple, conserver un
médicament sous forme de poudre le plus longtemps possible avant de le mettre en solution
permet de limiter I'impact du temps car le médicament est souvent plus stable en poudre
gu'une fois mis en solution. Il est recommandé de réaliser la préparation de fagon
extemporanée avec une reconstitution et une dilution immédiate, nettement préférable sur ce

point de la stabilité, par rapport a une préparation a I'avance.

La lumiére peut favoriser la dégradation par photolyse de certains médicaments et, de
principe, il est préférable de protéger tout médicament de la lumiére directe du soleil. Il n’y a
que peu de médicaments qui nécessitent des précautions particuliéres vis-a-vis de la lumiére
(exemples : tubulures et poches opaques) lors de I'administration. En revanche, il est trés
fréquent qu’il soit recommandé que le médicament ne soit pas exposé directement a la lumiére
lors de sa conservation avant utilisation. Ces informations pourront étre données aux patients

en particulier pour ceux pouvant se déplacer a I'extérieur et a fortiori I'été.

Enfin, le contenant peut également influencer la stabilit¢ d’'un médicament. Certains
contenants peuvent entrainer des interactions avec le contenu c’est-a-dire le médicament, et
entrainer des phénomeénes d’adsorption qui vont diminuer la dose de médicament administré.
Il est donc nécessaire de s’assurer de I'absence d’interactions entre le médicament et le
contenu avant toute utilisation. Pour les diffuseurs cités dans ce travail, nous n’avons pas
retrouvé de médicament concerné par une interaction avec le contenant (polyisopréne ou

silicone) du diffuseur.
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Pharmacodynamie et pharmacocinétique :
En lien avec la stabilité de chaque antibiotique, nous prendrons en compte la

pharmacodynamie et la pharmacocinétique de chacun d’eux.

Certains antibiotiques sont dits « concentration dépendants » car I'effet bactéricide est rapide
et dépend principalement de la concentration. Pour ces antibiotiques, des administrations
discontinues sont envisageables car ce type d’administration entraine un pic plasmatique avec
atteinte de la concentration cible. D’autres antibiotiques sont dits « temps dépendants » car
I'effet bactéricide est plus lent et nécessite d’atteindre des concentrations efficaces pendant
un certain temps pour avoir I'effet escompté. Pour ces derniers, 'administration par perfusion
continue est la plus optimale car elle permet de maintenir de fagon continue des concentrations

efficaces.

La pharmacodynamie doit systématiquement étre mise en regard de la pharmacocinétique de
'antibiotique. Selon la demi-vie de chaque antibiotique, des administrations discontinues
pourront étre envisagées pour ceux avec une longue demi-vie, méme si I'antibiotique est
«temps dépendant» car les concentrations plasmatiques resteront élevées sans

nécessairement effectuer une administration continue.

Eléments pratiques :

Outre le cbté purement théorique, la confrontation avec la pratique réelle est également un
facteur a prendre en compte lors de la prescription. Nous avons rencontré un prestataire de
soins a domicile et largement partagé les éléments avec I'IDE de coordination antibio-home
du CHU afin de discuter des différentes problématiques sur le terrain et nous avons identifié

plusieurs points :

1) Les prestataires a domicile ont beaucoup de mal a trouver des infirmiers libéraux pour
effectuer des soins durant les horaires de nuit. L’amplitude horaire ou le passage infirmier est
facilement envisageable s’étend de 6 heures du matin a 20 heures le soir. Au-dela de ces
horaires, le prestataire refuse dans la majorité des cas la prescription car 'organisation du soin

a domicile est trop complexe a mettre en ceuvre.

2) Nous avons pris connaissance des recommandations de la SF2H qui préconisent d’utiliser
des systémes actifs d’injection (diffuseurs ou SAE) sur des voies centrales afin de limiter le
risque de reflux sanguin (22,21). Pour autant, le prestataire nous a indiqué qu’il préfére
également utiliser des systémes actifs d’injection pour les MID-LINE afin de limiter le risque
de reflux sanguin. Il s’agit d’'une voie périphérique profonde et n’est donc pas inclue dans la
recommandation de la SF2H ci-dessus. Nous n’avons pas trouvé de recommandations allant
dans ce sens c’est pourquoi nous estimons qu’une perfusion par gravité peut malgré tout étre
envisageable sur un MID-LINE. De plus, le gain financier entre ces 2 systémes

d’administration nous parait suffisamment significatif pour favoriser ce dernier mode. Par
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exemple pour une administration par jour pendant sept jours, 'administration par gravité

revient a 122 euros contre 497 euros pour une administration par diffuseur.

3) Pour les injections directes lentes de 5 minutes, le prestataire nous indique qu’il s’agit d’'un
choix de prescription possible mais qu’il faut garder en téte que la perfusion permet une
coordination des différents acteurs par le prestataire et que les IDE libéraux sont trés satisfaits
de la mise a disposition de tout le matériel pour les perfusions. Nous n’avons pas retenu ces
arguments dans notre choix d’administration car 'administration directe lente ne présente pas
de difficultés particuliéres dans l'organisation des soins a domicile. De plus, les DM
nécessaires a 'administration se limitent & des produits de base c’est a dire que le matériel
nécessaire a I'administration se compose d’une simple seringue et ne nécessite ni perfuseur

ni diffuseur portable.

Enfin, malgré les différents arguments avanceés, il faut garder a I'esprit que le remboursement
par 'assurance maladie est beaucoup plus intéressant pour un systéme actif électrique ou un
diffuseur que pour une injection directe ou une perfusion par gravité. Les montants mentionnés
dans les tableaux 3 a 5 ne laissent aucun doute sur ce point tant la différence de prix peut étre

importante.

2) Diffuseurs portables et températures : impact sur la stabilité des

médicaments

Choisir d’utiliser un diffuseur dans la réalisation d’'une administration nécessite de prendre en
compte le fonctionnement bien particulier de ce dispositif médical. Pour les diffuseurs
portables, le débit du systéme de perfusion est dépendant de nombreux paramétres dont la
température. Ce paramétre est crucial car en plus d’influencer le débit, il influe également sur
la stabilité physico-chimique du médicament qui est dans le diffuseur. Il faut pour cela s’assurer
que la solution reconstituée et diluée a I'intérieur du diffuseur reste stable durant toute la durée

d’administration.

Température des diffuseurs portables en vie réelle :
La premiere étape est donc de déterminer jusqu’a quelle température les diffuseurs peuvent
monter lors d’'un usage en vie réelle et quelles sont les recommandations pour limiter au

maximum |'élévation de la température du diffuseur.

Une premiére étude de Voumard et al. a suivi les variations de températures des diffuseurs
portables (Easypump LT-270-24%®, B. Braun) sur 24 heures (toutes les 15 minutes) en condition
réelle chez des volontaires sains avec 5 antibiotiques (flucloxacilline, céfazoline, cefepime,
pipéracilline et tazobactam). Pour chaque antibiotique, I'expérience a été effectuée a 7
occasions différentes soit au total 35 analyses de 24 h effectuées. L'étude a été menée en

Suisse (Lausanne) entre Juillet 2014 et Février 2015 avec des températures extérieures
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comprises entre 4 et 27 degrés en Juillet et -1 et 12 degrés en Février. Les températures
moyennes sur 24 heures des solutions d’antibiotiques sont de 26,2 (+/- 1) degrés si le patient
met le diffuseur au niveau de sa téte la nuit a 30,9 (+/- 0,9) degrés si le patient met le diffuseur
avec lui sous la couverture la nuit. L’exposition directe au soleil entraine une augmentation de
5,3 degrés par heure jusqu’a 38,8 degrés pour un sac de transport blanc et 8,3 degrés par
heure jusqu’a 45,4 degrés avec un sac de transport noir. Enfin, les auteurs ne retrouvent pas
d'impact sur les températures moyennes entre les sacoches isothermes ou non avec des

températures moyennes de 25,9 (+/- 3,0) degrés et 26,2 (+/- 3,3) degrés respectivement (25).

Une deuxiéme étude de Docherty et al. a relevé durant 1 an les variations de température des
diffuseurs portables (Infusor LV-10 Baxter) toutes les 5 minutes sur 24 heures en condition
réelle chez 115 patients agés de 17 a 91 ans. Les températures mesurées suivent une
distribution normale entre 9,3 et 40,5 degrés avec une température moyenne de 25,7 (+/- 4,6
degrés) et une médiane a 26,2 degrés. 60,2 % des valeurs sont supérieures a 25 degrés ; 25
% des valeurs sont supérieures a 29,0 degrés, 17,4 % sont supérieures a 30 degrés et enfin
0,5 % des valeurs sont supérieures a 35 degrés. Aprés connexion du diffuseur, les valeurs
moyennes de température passent de 22,9 degrés a 27,3 degrés en 4 heures et 45 minutes.
Les auteurs rapportent une différence significative entre les températures moyennes
enregistrées en été (de juin a aolt) par rapport aux autres saisons. Les pourcentages médians
des lectures supérieures a 25 et supérieures a 30 degrés sont significativement plus élevés
en été par rapport aux autres saisons mais il n’a pas été mis en évidence de différence pour
les pourcentages médians des lectures supérieures a 35 degrés. La fagon de porter en journée
le diffuseur n’a pas d’effet significatif sur les températures relevées. A l'inverse, le port du
diffuseur durant la nuit a un impact significatif sur la température mesurée. Les patients qui ont
mis le diffuseur sur leur corps ou dans le lit (sous la couverture) ont eu une moyenne de
température plus élevée que ceux qui ont soit gardé le diffuseur sur la couverture ou au-dessus
de l'oreiller soit posé le diffuseur sur la table de nuit ou sur une chaise a proximité du lit. Les
pourcentages médians des lectures > 25 ; > 30 et > 35 degrés sont significativement plus
élevés chez ceux qui ont dormi avec le diffuseur sur eux ou sous la couverture. Seulement 4
patients ont enregistré des températures supérieures a 35 degrés durant la nuit, et tous ont
dormi avec le diffuseur sur eux ou sous la couverture. Au final, les températures moyennes
sur 24 heures sont influencées par le stockage durant la nuit avec des températures moyennes
passant de 28,0 (+/- 3,6) degrés pour ceux qui dorment avec le diffuseur sous la couverture
contre 25,2 (+/- 4,3) degrés pour ceux qui mettent le diffuseur sur la couverture ou sur l'oreiller
et enfin 23,8 (+/- 4,8) degrés pour ceux qui mettent le diffuseur hors du lit (table de nuit, chaise,
...) (26).

Une troisiétme étude de Van der Merwe et al. a suivi les variations de température des
diffuseurs portables (240 mL Baxter Infusor LV 10 et 120 mL I-Flow Homepump Eclipse C-
Series) sur 24 heures au frigo puis 24 heures a température ambiante avec une simple solution
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saline. L’expérience s’est déroulée en hiver en Angleterre. Le diffuseur Baxter a pris 4 heures
0 minute pour descendre de 20 degrés a 5 degrés contre 1 heures 22 minutes pour le diffuseur
I-Flow. Lors de la sortie du frigo, le diffuseur Baxter a pris 6 heures 12 minutes pour passer de
5 degrés a 20 degrés contre 2 heures 28 minutes pour le diffuseur |-Flow. Les auteurs
supposent que la coque rigide du diffuseur Baxter joue le réle d'un isolant et donc retarde
'augmentation de température. Si le diffuseur est porté sur les vétements la température
maximale est de 23,3 (+/- 0,8) degrés pour le diffuseur Baxter contre 23,8 (+/- 0,6) degrés pour
le diffuseur I-Flow. Dans le cas ou le diffuseur est porté sous les vétements, la température
maximale est de 28,1 degrés pour le diffuseur Baxter et de 23,4 degrés pour le diffuseur I-
Flow (27).

Recommandations et conseils au patient :

- Le patient doit étre prévenu qu’il ne doit jamais dormir avec le diffuseur sur lui ou sous
la couverture. Le diffuseur devra étre positionné sur la couverture ou sur l'oreiller ou
dans l'idéal, hors du lit (25-27).

- Le diffuseur ou la poche de transport du diffuseur ne doivent jamais étre exposés au
soleil (25,26).

- |l est préférable d’utiliser une poche de transport de couleur claire comme le blanc et
éviter les couleurs sombres comme le noir (25).

- lIn’y apas d’avantages a utiliser une poche de transport isotherme donc le choix pourra
se faire indifféremment entre poche isotherme ou pas (25).

- Il semble préférable de favoriser des diffuseurs avec une coque rigide car elle permet

de retarder la montée en température (27).

Etudes de stabilité recommandées pour un usage en diffuseurs portables :
La deuxiéme étape est de déterminer a quelle température les études de stabilité doivent étre

réalisées pour s’assurer que le médicament est stable dans un diffuseur.

Si les recommandations de bon usage ci-dessus sont strictement suivies, et d’aprés les
différentes études : pour une température extérieure de maximum 27 degrés, on peut
s’attendre a une température moyenne du diffuseur sur 24 heures de 26,2 (+/- 1) degrés (25).
Hors été, on peut s’attendre a une température moyenne sur 24 heures de 25,2 (+/- 4,3) degrés
(26). Si le diffuseur est correctement utilisé, des températures au-dela de 35 degrés sont
exceptionnelles et peuvent étre négligées (25,26). Pour autant, les diffuseurs peuvent
atteindre des températures supérieures a 30 degrés indépendamment du bon usage de celui-

ci, surtout I'été (26).

La Société Francaise de Pharmacie Clinique (SFPC) et le Groupe d’Evaluation et de

Recherche sur la Protection en Atmosphére Contrélée (GERPAC) ont publié un Guide
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méthodologique des études de stabilité des préparations. Le cas des diffuseurs portables est

abordé avec une nécessité de réaliser une étude de stabilité complémentaire a 33 degrés (28).

Le England’s National Health Service (NHS) a publié en 2019 la 5e edition du Yellow Cover
Document (YCD) ou il est recommandé de tester la stabilité des médicaments a 32 +/-1 degrés

pour un usage dans des diffuseurs portables (29).

Recommandation pour les études de stabilité :

- L'utilisation d’'un antibiotique dans un diffuseur portable nécessite préalablement une

étude de stabilité réalisée a une température de 33 degrés ou plus.

Cette recommandation est pour I'heure trés restrictive car il n’existe que peu d’études de
stabilité pour des températures supérieures a 30 degrés. Les articles publiés pour aider a la
prescription des antibiotiques proposent une administration continue par diffuseur portable
malgré des études de stabilité réalisées a 25 degrés pour certains antibiotiques (14-16). De
plus, contrairement aux études de stabilité, la solution contenue dans le diffuseur n’a pas une
température stable en vie réelle mais a plutét une température qui monte progressivement et
qui tend vers 32-33 degrés (voire 37 degrés si mis sous les vétements), en I'absence
d’exposition directe au soleil et pour des températures ambiantes inférieures a ces valeurs.
Ainsi, la solution dans le diffuseur ne sera pas a une température de 33 degrés durant toute la
durée de I'administration. Pour autant, cette recommandation a le mérite de prendre le pire
scénario possible et garantie ainsi la sécurité d’utilisation du diffuseur dans la trés grande

majorité des cas.

Il existe pourtant une période durant la journée ou le diffuseur peut étre facilement maintenu
a 25 degrés et qui peut étre mis a profit dans la prescription. Il s’agit de la nuit car le patient
n’est pas ou peu actif, il ne porte pas le diffuseur sur lui la grande majorité du temps et il n’y a
pas d’exposition directe au soleil possible. De méme, les températures ambiantes la nuit sont
inférieures a celles de la journée. Le graphique de I'étude de Voumard et al. montre clairement
une diminution de la température jusqu’a moins de 25 degrés la nuit chez les patients qui ne
gardent pas le diffuseur sur eux (25). De méme, I'étude de Docherty et al. met en évidence
gu’une fois le patient au lit avec le diffuseur correctement positionné, méme si la température
initiale est en moyenne de 28 degrés, elle chute rapidement a moins de 25 degrés en 60
minutes (figure 6 de l'article). Lorsque le diffuseur est stocké hors du lit durant la nuit, moins
de 20 % des mesures sont supérieures a 25 degrés et moins de 3 % supérieures a 30 degrés
avec une différence significative avec les autres moyens de stockage durant la nuit (dans le lit
ou avec le patient (sous la couverture) ou encore sur I'oreiller ou sur la couverture). Il semble
ainsi envisageable d'utiliser un unique diffuseur pendant toute la nuit (12 h) si I'antibiotique est

stable pendant au moins 12 h a température ambiante (25 degrés).
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Propositions de bon usage des diffuseurs portables selon les études de stabilité
disponibles :
Nous proposons de réaliser les choix suivants selon les études disponibles pour chaque

antibiotique et si la perfusion continue est retenue.

1) Etude de stabilité en diffuseur portable pour des températures supérieures ou égales a 33
degrés : stabilité physico-chimique de 12 ou 24 h. Cas le plus évident, nous proposons

d’effectuer un ou deux diffuseurs par jour selon la stabilité identifiee.

2) Etude de stabilité en diffuseur portable pour des températures supérieures ou égales a 33
degrés : stabilité physico-chimique inférieure a 12 h mais supérieure a 6 h. De plus,

I'antibiotique a une stabilité a température ambiante (25 degrés) supérieure ou égale a 12 h.

Dans ce cas de figure, si on se limite a I'étude de stabilité a 33 degrés, il faudra prévoir 3 a 4
passages infirmiers toutes les 6-8 heures. Quatre passages infirmiers par jour sont en pratique
irréalisables en ambulatoire. Pour 3 passages par jour a intervalle de 8 h, cette fréquence est
trés contraignante et difficile a respecter. Elle nécessiterait un passage a6 h; 14 het 22 h
tous les jours. Il faut préciser que I'administration doit avoir lieu toutes les 8 h car les
prescriptions 3 fois par jour sont souvent synonymes de matin, midi et soir avec un passage
prévu a 8-10h ; 12-14h et 18-20 h. Or il existe un intervalle de temps libre entre la dose du soir
et celle du lendemain matin trés important (environ 12 h) pouvant compromettre I'efficacité de

certains antibiotiques temps dépendants.

Nous proposons de découper la journée de fagon asymétrique de telle fagon que le passage
infirmier ait lieu a 8-9h ; 14-15 h et 20-21 h. Le patient aura 2 diffuseurs de 6 h pendant la
journée et 1 diffuseur de 12 h pendant la nuit mettant a profit les températures plus basses
durant cette période. Cette répartition des passages infirmiers sera plus pratique pour I'DE

mais aussi plus agréable pour le patient.

3) Etude de stabilité en diffuseur portable pour des températures supérieures ou égales a 33
degrés : stabilité physico-chimique inférieure a 12 h mais supérieure a 6 h. De plus,

I'antibiotique a une stabilité a température ambiante (25 degrés) supérieure ou égale a 8 h.

Les contraintes sont les mémes que précédemment sauf que la stabilité a 25 degrés ne permet
pas de réaliser un diffuseur sur toute la durée de la nuit. Comme mentionné précédemment,
jusqu’a trois passages IDE entre 6 h et 20 h sont réalisables. Dans ce contexte, nous
proposons d’effectuer deux diffuseurs de 6 ou 7 h selon la stabilité identifiée a 33 degrés a 6
h et 13 h. Pour les diffuseurs de 6 h, il existera un intervalle libre de 1 h sans perfusion aprés
chaque administration. Puis, a 20 h, nous proposons d’utiliser un diffuseur de 8 h avec un

intervalle libre de 2 h avant le diffuseur suivant du matin.

Tout comme les diffuseurs de 8 heures, il est possible de réaliser des diffuseurs de 7 heures

en sous-remplissant des diffuseurs de 12 heures.
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De maniére générale, les diffuseurs maintiennent une pression positive dans la tubulure et le
cathéter jusqu’a 4 heures aprés la fin de la perfusion ce qui permet d’empécher le reflux

sanguin et sécurise ainsi la période sans perfusion effective.

4) Etude de stabilité en diffuseur portable pour des températures supérieures ou égales a 33
degrés : stabilité physico-chimique inférieure a 6 h. Il faut privilégier des administrations
intermittentes car en pratique, il est impossible de réaliser plus de 3 passages infirmiers par

jour.

5) Etude de stabilité en diffuseur portable pour des températures égales ou supérieures a 33
degrés : non réalisée. La décision se fait au cas par cas selon la stabilité a 25 degrés et selon
la sensibilit¢ de l'antibiotique a des températures supérieures a 30 degrés dans d’autres

contenants par exemple.

3) Sélection des anti-infectieux :

Les 306 prescriptions d’anti-infectieux informatisées de formulaire PERFADOM réalisées au
sein du CHU de Toulouse sur 'année 2021 et extraites du DPI ne représentent que trés peu
de prescriptions pour un établissement comme le nétre. Ceci illustre la trés faible utilisation du
DPI pour générer des prescriptions avec le formulaire PERFADOM informatisé. Etant vierge,
les médecins préférent les imprimer a 'avance et réaliser des prescriptions manuscrites. Cette
pratique entraine une mauvaise tracabilité sur le DPI car les prescriptions ne sont ensuite pas

informatisées.

La sollicitation des infectiologues et des néphrologues a permis de cibler les anti-infectieux les
plus couramment utilisés mais la liste est loin d’étre exhaustive. Elle a cependant le mérite
d’étre une premiére base de travail pour élaborer une méthodologie de travail et de prescription

la plus adaptée possible aux recommandations et aux attentes des différents acteurs.

4) Amoxicilline (Xyllomac® et génériques) :

L’amoxicilline est un antibiotique largement prescrit. Il existe des formes galéniques permettant
la prise par voie orale mais la posologie de 8 a 12 grammes par jour nécessiterait la prise de
8 a 12 comprimés par jour par le patient. Pour certains patients, 'administration parentérale
peut étre privilégiée pour diminuer le nombre de prises par voie orale ou pour les patients pour

lesquels des troubles de la déglutition rendent difficile voire impossible la prise orale.

L’amoxicilline peut étre administrée soit par injection intraveineuse directe (3 a 4 min) soit par
voie intramusculaire (a n’envisager que si la voie intraveineuse n’est pas possible). Ces modes
d’administration sont limités a 1 gramme par administration : c’est pourquoi nous ne les avons

pas retenus pour les posologies de 8 et 12 grammes. L’amoxicilline peut également étre

119



administrée par perfusion discontinue (gravité de 20 a 30 minutes) ou en perfusion continue
(diffuseur portable ou systéme actif électrique). Pour les posologies de 8 et 12 grammes, les
administrations discontinues nécessiteraient 4 a 6 perfusions par jour ce qui est
inenvisageable en ambulatoire. C’est donc la perfusion continue qui est retenue pour ces

posologies.

Le RCP mentionne une stabilité de 6 h a température ambiante aprés reconstitution dans de
'eau PPI et dilution dans du sérum physiologique (Amoxicilline PANPHARMA) ou 6 h a une
température maximale de 20 degrés aprés dilution et reconstitution dans de I'eau PPI contre
4 h si reconstituée avec du NaCl 0,9 % (XYLLOMAC®).

Longuet et al. mentionnent dans leur article de 2016 une stabilité de 8 h a 25 degrés pour une
concentration de 20 mg/mL dans du NaCl 0,9 % avec donc une possibilité de préparer des
diffuseurs 3 fois par jour (15). Diamantis et al. mentionnent une stabilité de 12 h a 25 degrés
pour une concentration maximale de 20 mg/mL dans du NaCl 0,9 %, autorisant une

administration par diffuseur portable de 12 h (14,16).

La conclusion de Longuet et al. semble étre basée sur une étude de 1982 ou la stabilité
physico-chimique de I'amoxicilline a été testée a différentes concentrations (1, 2 et 5%) avec
différents solvants de reconstitution pendant 8 h a 25 degrés. Il en résulte une stabilité validée
dans I'eau PPI ou dans du NaCl 0,9 % a une concentration de 1 et 2% (10 et 20 mg/mL). On
notera cependant que la solution n’est pas stable 8 h pour une concentration de 5 % (50
mg/mL) tant dans de I'eau PPI que dans du NaCl 0,9 %. La stabilité de 'amoxicilline a 5 %
dans I'eau PPI est de seulement 3 h ce qui nécessite que la reconstitution de la poudre dans
de I'eau PPI (1 g dans 20 mL) soit immédiatement suivie d’une dilution pour ne pas altérer la
stabilité de la solution finale. Cette étude n’évalue la stabilité de 'amoxicilline que sur 8 h, il

n’y avait donc pas de données au-dela de cette durée (30).
Un Poster et deux articles cités par Diamantis et al. mentionnent des stabilités jusqu’a 24 h :

Pour le premier article cité, le niveau de preuve est insuffisant car la méthode choisie consiste
a préparer des diffuseurs portables (Easypump LT-270-24 B. Braun) 48 h a l'avance, les
conserver au réfrigérateur puis brancher le diffuseur pour réaliser la perfusion sur 24 h chez 9
patients. 3 diffuseurs d’amoxicilline a 25 mg/mL dans du NaCl 0,9 % ont été testés dans ces
conditions sur des volontaires qui ont porté les diffuseurs autour de la taille pendant 24 h :
durant ces 24 h, les concentrations d’amoxicilline ont diminué de 32 % dans le diffuseur, ce
qui montre une instabilité de la solution dans ces conditions (les concentrations diminuent de
plus de 10 %). Pour autant, les auteurs mentionnent que les concentrations plasmatiques
mesurées chez les patients restent supérieures a la CMI des cocci Gram positif (> 4 mg/mL)
et qu’il est donc possible de traiter des patients par des diffuseurs de 24 h a la posologie de 8
ou 12 g/j (31). Nous ne retenons pas les résultats de cette étude car un médicament est

considéré stable chimiquement si la concentration initiale ne diminue pas de plus de 10%. La
120



mesure des concentrations plasmatiques aprés administration ne permet pas de justifier une

utilisation dans ces conditions.

Un poster affiché (n°198) de Bru et al. présenté a la réunion interdisciplinaire de chimiothérapie
anti-infectieuse (RICAI) de décembre 2017 donne les résultats d’'une étude de stabilité de
'amoxicilline a des concentrations inférieures ou égales a 40 mg/mL dans du NaCl 0,9 % et
administré avec une poche de perfusion associée a une pompe électrique. Tout comme
précédemment, ce sont les concentrations sériques chez 9 patients qui ont été mesurées et
non la concentration au sein de la poche. Les auteurs retrouvent une chute de 10,4 % des
concentrations entre les dosages réalisés a H1 (65,01 mg/mL) et ceux a H24 (58,2 mg/mL).
Les auteurs valident in vivo la stabilité de 'amoxicilline pendant 24 h dans ces conditions. Ces

données ne permettent pas de conclure sur la stabilité de la solution d’amoxicilline (32).

Pour le second article cité, I'étude a été réalisée avec 24 diffuseurs portables répartis comme
suit : 8 diffuseurs par concentration testée (20 ; 40 et 60 mg/mL) dans du NaCl 0,9 % et dans
chaque groupe, 4 diffuseurs a 20 degrés et 4 diffuseurs a 35 degrés pendant 48 h. Les
résultats mentionnent une stabilité pendant 24 h dans un diffuseur portable (Infusor 300 mL
Baxter) pour des températures allant de 20 & 35 degrés a la concentration de 20 mg/mL avec
du NaCl 0,9%. Les concentrations a H24 a 35 degrés ont diminué de 12 % pour la

concentration d’amoxicilline testée a 40 mg/mL (33).

Cependant une étude plus récente d’'une équipe de Poitiers, également reprise par Diamantis
et al., obtient des résultats divergents. La stabilité identifiée est de 12 h a 25 +/- 1 degrés dans
un diffuseur portable (Accufuser 480 mL Wym) pour une concentration de 25 mg/mL avec 50%
de NaCl 0,9 % et 50 % d’eau PPI. Dans ces conditions, au-dela de 12 h, les concentrations
passent le seuil des 10% des concentrations initiales et donc la solution n’est pas considérée
stable (34).

Cette derniere étude semble étre la principale étude qui ait mené a la conclusion de Diamantis

et al. sur une stabilité de 12 h a 25 degrés.

Pour compléter ces données, la recherche de nouveaux articles sur le sujet retrouve plusieurs

articles :

Une étude de Garg et al. a évalué la stabilité chimique de la solution d’amoxicilline pour des
concentrations de 25, 50 et 83,3 mg/mL diluée dans du NaCl 0,9 % et mis dans un diffuseur
portable de 240 mL (Infusor, Baxter) pendant 48 h a 25 degrés ou a 4 degrés. Pour toutes les
conditions testées (concentrations et températures), la solution n’est pas stable pendant 24 h
car les concentrations retrouvées sont inférieures a 90 % des concentrations initiales. Hormis
a 4 degrés pour la concentration de 25 mg/mL, toutes les solutions ont perdu plus de 20 %

des concentrations initiales en moins de 24 h (35).
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Une étude de stabilité de 2019 a été réalisée par la méme équipe de Poitiers que
précédemment. Avec cette fois-ci des diffuseurs portables ANAPA®, I'équipe retrouve une
stabilité¢ de 12 h pour une concentration de 25 mg/mL dans du NaCl 0,9 % et pour une
température de 23,6 +/- 0,6 degrés (36).

Une présentation lors de la 3° journée régionale d’échanges des référents en antibiothérapie
le 17 janvier 2019 a Angers aborde la stabilité de I'amoxicilline a forte dose en perfusion
continue dans des diffuseurs portables. La stabilité de 'amoxicilline a été testée a 25, 50 et 75
mg/mL diluée avec du NaCl 0,9 %. Pour chaque concentration, I'expérience a été réalisée
avec 3 diffuseurs portables de 240 mL (Folfusor LV10, Baxter) sur une période de 24 h a 25
degrés. Les resultats montrent une stabilité chimique de la solution pendant 12 h a 25 degrés
pour la concentration a 25 mg/mL seulement (plus de 90 % des concentrations initiales). Les
autres concentrations testées ont une diminution des concentrations initiales de plus de 10 %
en moins de 6 h. Les auteurs mentionnent que la dose administrée sur 24 h est de 92 % de la
dose prescrite avec les diffuseurs portables pour lesquels la concentration en amoxicilline est
de 25 mg/mL (37). Cette derniére analyse ne permet pas de justifier une utilisation sur 24 h
car la concentration retrouvée a H24 est de moins de 80 % des concentrations initiales. Cette

étude vient confirmer la stabilité chimique de 12 h a 25 degrés des études précédentes.

Enfin, une étude de 2022 réalisée avec une poche de perfusion en polyoléfine pour une
utilisation avec une pompe volumétrique retrouve une stabilité physico-chimique de 12 h a 25

degrés pour une concentration de 20 mg/mL avec du NaCl 0,9 % (38).

Au total : nous retenons une stabilité de 12 h pour une concentration ne dépassant pas 20

mg/mL diluée avec du NaCl 0,9 % et pour des températures de 25 degrés.

II faut retenir que la stabilité diminue de fagon importante avec l'augmentation des
concentrations d’amoxicilline d’ou 'importance de diluer la solution finale (30,33-35,37). Cette
dégradation serait due a des interactions intermoléculaires qui peuvent étre réduites par la
diminution des concentrations. La solution reconstituée doit étre immédiatement diluée pour
ne pas altérer la stabilité de la solution finale, c’est pourquoi nous préciserons sur le
PERFADOM « (diluer immédiatement aprés reconstitution) ». La stabilité est également
influencée par la température méme si les études réalisées au-dela de 25 degrés sont peu
nombreuses. La stabilité de la solution d’amoxicilline est plus importante au réfrigérateur qu’'a
température ambiante (34,35). Au-dela de 25 degrés, la stabilité de la solution est faiblement
impactée entre 25 et 30 degrés (34) ou entre 20 et 35 degrés (33). Cette derniére étude
d’'Arlicot et al. est a prendre avec précaution car elle diverge sur de nombreux points par
rapport aux autres études. Les résultats de Binson et al. laissent penser que la stabilité de la

solution est plus fortement impactée pour des températures entre 30 et 37 degrés (34).
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Méme si certaines études mettent en avant une efficacité clinique lors d’'une perfusion continue
par diffuseur portable de 24 h, cette prescription doit étre absolument évitée car elle ne garantit

pas la sécurité du patient.

Comme évoqué dans le premier chapitre de la discussion, les températures des diffuseurs
portables peuvent dépasser les 30 degrés malgré un bon usage de celui-ci. Il semblerait que
la solution soit faiblement impactée entre 25 et 30 degrés mais d’autres études doivent
confirmer ces constatations. De plus, les études de stabilité a 25 degrés montrent que les
concentrations aprés 12 h sont trés proches de 90 % des concentrations initiales soit le seuil

limite. La marge de sécurité est donc limitée pour des températures supérieures a 25 degrés.

Dans ce contexte, nous proposons une administration en 3 fois par jour selon le schéma
d’administration suivant : 2 diffuseurs de 6 h pendant la journée et 1 diffuseur de 12 h pendant
la nuit. Contrairement a Diamantis et al., nous ne recommandons pas une administration en 2
diffuseurs de 12 h (14,16).

Pour répartir la dose de facon équitable sur les 24 h, les doses doivent étre divisées comme

suit :
Pour la posologie de 8 g/j : 2 g par diffuseur de 6 h et 4 g par diffuseur de 12 h.

Pour la posologie de 12 g/j : 3 g par diffuseur de 6 h et 6 g par diffuseur de 12 h.

Par ailleurs, I’Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé (ANSM)
avait fait un rappel du bon usage de I'amoxicilline injectable en février 2018 afin de diminuer

le risque de cristalluries (39).

Les recommandations aux professionnels de santé pour limiter le risque d’apparition de cet
effet indésirable sont : assurer une bonne hydratation du patient afin de maintenir une bonne
diurese ; alcaliniser les urines (pH neutre ou alcalin) des patients présentant un ou plusieurs
facteurs favorisants ; surveiller régulierement la fonction rénale et la diurése au cours de ces
traitements ; réaliser en cas de traitement curatif avec de fortes posologies administrées, un

dosage résiduel de 'amoxicilline sérique afin d’adapter la posologie.

Pour cette raison, nous avons précisé dans le commentaire prescripteur du formulaire
PERFADOM « Assurer une bonne hydratation du patient afin de maintenir une bonne
diurése. » et dans la prescription des soins infirmiers « Remarque : Surveillance de la diurése
durant le traitement par amoxicilline. Rappeler au patient I'importance d’'une bonne hydratation

afin de maintenir une bonne diurése et ainsi limiter le risque de cristalluries. »

Ces recommandations se basent sur 'enquéte de pharmacovigilance qui retrouve comme

facteurs favorisants : les fortes posologies, le pH urinaire acide, 'administration concomitante
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de médicaments néphrotoxiques, une faible diurése par déshydratation ou encore le mode de
préparation et/ou d’administration. Pour ce dernier point, il est important de préciser que cela
concerne en particulier les traitements prophylactiques ou la vitesse d’administration est trop
rapide en bolus ou en flash de 30 secondes. Il est également noté qu’il ne faut pas dépasser
la dose maximale de 2g par perfusion (de 30 a 40 min). Il n’y a pas de mention d’administration
continue comme facteur favorisant (40). L’hypothése que nous pouvons faire est que la
concentration maximale ne doit pas étre trop élevée pour éviter une élimination et une
concentration trop importante au niveau rénal, a I'origine de cristalluries. Par ailleurs, nous ne
pouvons pas exclure le role des produits de dégradation dans la survenue des cristalluries soit
par diminution du pH urinaire soit par accumulation plus importante de ces produits au niveau
rénal. Dans ce contexte, le principe de précaution doit pousser a une prescription par perfusion
continue la plus sécurisée possible pour limiter au maximum la formation de produits de

dégradation.

Une étude plus récente confirme le réle du pH urinaire acide comme facteur favorisant la
survenue de cristalluries (OR = 2,1 [1,2 — 3,7] pour une diminution d’'une unité de pH). Elle
montre également que la prise concomitante d'inhibiteur de I'enzyme de conversion de
I'angiotensine est un facteur favorisant la survenue de cristalluries (OR = 4,6 [2,2 — 9,3]. Ce
facteur favorisant n’a pas été retrouvé dans des études précédentes et doit donc étre confirmé.
La prise d’'IEC peut étre associée a des co-morbidités comme linsuffisance cardiaque ou
I'obésité qui favorisent I'acidification des urines (41). Dans tous les cas, la survenue de
cristalluries est multifactorielle et les conditions précises a l'origine de son apparition sont

partiellement connues.

5) Céfazoline (génériques) :

La céfazoline n’existe pas par voie orale, son administration se fait donc obligatoirement par
voie parentérale. Il s’agit d’'un médicament en réserve hospitaliére ce qui oblige a avoir recours
a une hospitalisation a domicile (HAD) pour une administration a domicile. La prise en charge

en HAD n’est pas éligible au remboursement avec les forfaits PERFADOM.

Les RCP mentionnent une administration possible par voie intraveineuse ou intramusculaire
profonde. Par voie intraveineuse, il existe plusieurs possibilités : soit une injection directe (3 a
5 min) soit une perfusion continue ou discontinue (RCP céfazoline VIATRIS et PANPHARMA).
Comme souvent, la voie intramusculaire profonde ne permet 'administration que de maximum
2 grammes par site d’injection ce qui nécessiterait 3 a 4 injections par jour selon les posologies
(6 ou 8 g/j). Nous excluons donc cette voie d’administration pour des administrations
prolongées. Les administrations discontinues nécessitent 3 passages par jour, toutes les 8

heures. Cette fréquence d’administration est, en pratique, difficilement réalisable. Dans la
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mesure ou la perfusion continue est possible, elle doit étre privilégiée d’autant plus que la

céfazoline est un antibiotique temps dépendant.

Les RCP mentionnent une stabilité physico-chimique de 48 h au réfrigérateur (2 - 8 degrés)
apres reconstitution avec 'eau PPI. Aprés dilution, le produit doit étre utilisé immédiatement
(RCP céfazoline VIATRIS et PANPHARMA). Les RCP mentionnent également que ces

médicaments doivent étre conservés a I'abri de la lumiére.

Diamantis et al. mentionnent une stabilit¢ de 24 h a 25 degrés pour une concentration
maximale de 25 mg/mL dans du NaCl 0,9 % ou du glucose 5%. Cette conclusion s’appuie sur

plusieurs études de la littérature :

- La stabilité physico-chimique a été étudiée avec une solution de céfazoline de 20 a4 40 mg/mL
dans du NaCl 0,9 % ou du glucose 5 % au réfrigérateur (5 degrés) pendant 30 jours puis a
température ambiante (21 a 25 degrés) pendant 3 jours mais cette fois-ci dans une poche de
perfusion en polychlorure de Vinyle (PVC). Dans ces conditions, la solution est restée stable
tout le long de I'expérimentation peu importe la concentration ou le solvant utilisé. Cette
analyse n’est pas transposable aux diffuseurs portables mais montre une bonne stabilité

physico-chimique de la solution dans une poche de perfusion (42).

- Une étude de 1989 a également étudié la stabilité chimique de la solution de céfazoline a
une concentration de 73,2 mg/mL dans I'eau PPI soit dans une cassette pour pompe portable
soit dans un flacon en verre. Dans les deux contenants, la solution est restée stable 30 jours

a— 20 degrés puis 4 jours a 5 degrés et enfin 1 jour & 37 degrés (43).

- Un autre article a étudié I'utilisation de céfazoline en diffuseur portable de 12 heures 2 fois
par jour chez 100 patients atteints d’infection ostéo-articulaire. Les doses sont comprises entre
4 et 16 grammes par jour avec une durée médiane de traitement de 42 jours. L’étude a dosé
les concentrations de céfazoline dans le sérum et au niveau de I'os et confirme qu’ils sont
compris dans les cibles de CMI permettant de garantir une bonne efficacité du traitement. Sur
les 88 patients suivis a long terme (6 perdus de vue, 1 mort d’'une autre cause et 5 avec
antibiothérapie suspensive), 5 ont rechuté avec une infection a S. aureus (non résistant a la
céfazoline) et 82 patients sont guéris (53 patients) ou potentiellement guéris (29 patients). lls
concluent a une bonne efficacité et sécurité lors d’une utilisation de céfazoline en diffuseur
portable. lls ne rapportent que 2 effets indésirables, une colite a clostridium difficile et une
confusion. La principale limite de cette étude est qu’elle n’analyse pas a proprement parlé la
stabilité physico-chimique de la solution de céfazoline. Elle ne peut pas étre utilisée comme

une source pour valider la stabilité de la céfazoline en diffuseur (44).

- Dans un autre article, une solution de Céfazoline a 20 mg/mL a été préparée avec du NaCl
0,9 % ou du glucose 5 % et la stabilité a été évaluée pendant 24 heures dans des diffuseurs

avec un réservoir en latex (Secure Medical Ambulatory Infusion Device, Secure Medical

125



Products, Whitewater) a température ambiante (25 degrés). Il s’agit d’'une étude ancienne
(1996) ce qui explique la présence de diffuseur avec réservoir en latex, chose qui n’est plus
faite actuellement. La solution ainsi préparée est stable 24 heures a 25 degrés avec des

concentrations en céfazoline supérieures a 90 % des concentrations initiales (45).

- Une étude de Walker et al. a analysé la stabilité physico-chimique de la céfazoline dans 16
diffuseurs (Accufuser C0O005S, Woo Young Medical) avec du glucose 5% et 16 diffuseurs avec
du NaCl 0,9%. Dans chacun des groupes, 8 diffuseurs ont été préparés a une concentration
de 5 mg/mL et 8 diffuseurs avec une concentration de 40 mg/mL. Parmi ces sous-groupes, 4
diffuseurs ont été conservés au réfrigérateur (4 degrés) et 4 diffuseurs ont été conservés a
température ambiante (23 degrés). Cette étude retrouve une différence significative sur la
stabilité de la solution entre les températures de 4 degrés et 23 degrés mais ne retrouve pas
de différence significative sur la stabilité de la solution entre les concentrations ou les solvants
de dilution testés. Au total, I'étude conclut a une stabilité d’au moins 3,64 jours a température
ambiante (23 degrés) pour des concentrations allant de 5 a 40 mg/mL et pour une dilution
avec du NaCl 0,9% ou du glucose 5% (46).

Quelques études de stabilité au-dela de 30 degrés ont été réalisées dans des diffuseurs

portables :

- L’étude de Voumard et al., citée précédemment pour les températures au sein des diffuseurs
portables en vie réelle, a étudié 5 antibiotiques (flucloxacilline, céfazoline, cefepime,
pipéracilline et tazobactam) dans les diffuseurs portables (Easypump LT-270-24®, B. Braun)
sur 24 heures chez des volontaires sains. La céfazoline a été testée a une concentration de
25 mg/mL avec du NaCl 0,9 %. Les auteurs concluent que dans ces conditions (températures
variables avec des températures moyennes entre 26,2 et 30,9 degrés en moyenne), la stabilité
de la céfazoline est de 24 h (25).

- Une étude de Patel et al. a évalué la stabilité de la céfazoline en diffuseur portable (Infusor
LV ; Baxter) a des concentrations comprises entre 12,5 mg/mL et 25 mg/mL soit avec du NaCl
0,9 %, soit avec du glucose 5%. La température testée est de 4 degrés les premiéres 72
heures ; 35 degrés les 12 heures suivantes et enfin 25 degrés pour les 12 derniéres heures.
Au total, la stabilité a été étudiée sur 96 heures. Les auteurs concluent a une stabilité physico-
chimique de la solution de céfépime durant toute I'expérience (températures allant de 4 degrés
a 35 degrés) et ce, peu importe les concentrations ou les solvants choisis. La limite de cette
eétude est que la stabilité observée a 35 degrés comprend la montée progressive en
température du diffuseur de 4 a 35 degrés. Pour autant, méme entre la 6° et 12° heures a 35
degrés, il n’est pas observé de forte diminution de la concentration en céfazoline. Il est possible
de considérer que cette étude mime une utilisation en vie réelle avec en journée des

températures qui peuvent s’approcher de 35 degrés pendant 12 h puis une stabilisation a
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environ 25 degrés pendant la nuit. Enfin, le pH n’a que trés peu varié (+/- 0,08 maximum)

durant les 3 périodes différentes (47).

Ces premiéres études sont plutdt rassurantes, une revue complémentaire de la littérature

retrouve :

- Une autre étude de stabilité réalisée a 25 et 31,1 degrés pendant 24 heures dans des
diffuseurs portables (Infusor LV10 ; Baxter) a une concentration de céfazoline de 25 mg/mL
dans du NaCl 0,9 % ou du glucose 5 %. Elle confirme la stabilité de la solution de céfazoline
pour des températures jusqu'a 31,1 degrés. Le tableau S1 (matériel supplémentaire) montre
que le pH passe de 5,17 a 5,94 en 24 heures avec la solution de NaCl 0,9 % a 31,1 degrés.
Pour la solution de glucose 5 % a 31,1 degrés, la solution passe de 5,10 a 6,01 en 24 heures
toujours. La variation de pH est inférieure a une unité, la solution peut étre considérée stable

physiquement (48).

- Une étude de 2020 a étudié la stabilité physico-chimique de la céfazoline a 50 mg/mL dans
du NaCl 0,9 % ou du glucose 5 % avec un diffuseur portable (12 g dans 240 mL, marque du
diffuseur non mentionnée) a une température de 37 degrés pendant 48 heures. L’étude
confirme que les concentrations restent supérieures a 90 % des concentrations initiales aprés
48 heures mais que le pH varie de plus d’'une unité aprés seulement 6 heures. Cette
augmentation de pH est associée a une modification de I'absorbance de la solution. Les
auteurs concluent que la stabilité physique (pH) limite la stabilité de la solution a 6 h pour des
températures de 37 degrés (49). Cette différence de pH n’est pas retrouvée dans les autres
études, nous supposons que l'utilisation d’'une concentration de 50 mg/mL rend les variations
de pH plus importantes que pour des concentrations inférieures a 25 mg/mL. De plus, la
variation de pH a pu étre d’autant plus importante car la température de I'étude est de 37
degrés contre 35 et 31,1 degrés pour les autres études. Nous retenons qu’il est donc important
de ne pas dépasser la concentration de 25 mg/mL dans les diffuseurs portables. Par ailleurs,
cette étude est plutdt rassurante d’un point de vue dégradation de la céfazoline a 37 degrés
car elle ne met pas en évidence de diminution significative des concentrations a cette

température.

- Enfin, une autre étude a voulu déterminer la stabilité de différents antibiotiques dans des
diffuseurs portables a 37 degrés. Cependant, lors de la phase de pré-étude, un précipité est
apparu avec la solution de céfazoline a 50 mg/mL a une température de 37 degrés. Cet
antibiotique n’a donc pas été testé dans cette article (38). La aussi, la concentration testée a
37 degrés est de 50 mg/mL ce qui laisse penser que la solution n’est pas stable a cette

concentration et pour cette température.

Au total : la solution de céfazoline est stable 24 h a température ambiante (25 degrés) et

jusqu’a 35 degrés pour des concentrations maximales de 25 mg/mL dans des diffuseurs
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portables. Dans tous les cas, le solvant de dilution peut étre indifféeremment soit du NaCl 0,9

% soit du glucose 5 %.

La stabilité n’est pas concentration ou solvant dépendant. Pour autant, il existe la formation
d’un précipité pour des concentrations de 50 mg/mL a des températures de 37 degrés ce qui
nous pousse a limiter la concentration &8 maximum 25 mg/mL. La stabilité est température
dépendante mais sur 24 h, toutes les températures de 4 degrés a 35 degrés sont stables de

facon physico-chimique.

Nous proposons donc d’administrer la céfazoline par diffuseur portable toutes les 24 h.

6) Céfépime (Axepim® et génériques) :

La céfépime n’existe pas par voie orale, son administration se fait donc obligatoirement par
voie parentérale. Le RCP mentionne une administration possible par voie intraveineuse directe
lente de 3 a 5 minutes ou en perfusion de 30 minutes pour des doses allant de 0,5a 2 g. La

voie intramusculaire profonde est également possible pour des doses maximales de 1 g.

Les RCP mentionnent une stabilité de 4 h (Céfépime STRAGEN) ou 18 h (Cefepime
PANPHARMA, SUBSTIPHARM) ou 24 h (AXEPIM, Céfépime NORIDEM, VIATRIS) entre 20
et 25 degrés. Pour des températures comprises entre 2 et 8 degrés, la stabilité est de 24 h
(Céfépime STRAGEN) ou de 7 jours (AXEPIM, Cefepime NORIDEM, PANPHARMA,
SUBSTIPHARM, VIATRIS). Un RCP ne mentionne pas de durée de stabilité et préconise une
utilisation immédiate (Céfépime ACCORD). Les RCP préconisent que la température de

conservation soit inférieure a 30 degrés et que le produit soit a I'abri de la lumiére.

Tout comme de nombreuses céphalosporines, le produit doit étre protégé de la lumiere car
une photolyse entraine la formation de produits de dégradation avec apparition d’une couleur
jaune-ambrée de la solution. Cette couleur jaune-ambrée n’est pas spécifique du produit de
dégradation de la photolyse, I'hydrolyse en milieu aqueux est également a l'origine d’'une
couleur jaune de la solution due au produit de dégradation (50). Pour autant, il n’existe pas de
données dans les RCP ou dans la littérature pour mettre en place des précautions particulieres
vis-a-vis de la lumiére lors de 'administration. Les RCP mentionnent également que « Comme
avec d’autres céphalosporines, la solution reconstituée peut évoluer vers une coloration jaune-
ambrée ne correspondant pas a une perte d’activité ». Une légére teinte de la solution

initialement est donc normale.

Les recommandations sur la stabilité de la solution sont trés hétérogenes selon les RCP, la
majorité mentionne une stabilité de 24 h a température ambiante et de 7 j au réfrigérateur.
Diamantis et al. mentionnent une stabilité de 8 h pour des températures strictement inférieures

a 25 degrés avec possibilité d’utiliser des diffuseurs portables de 8 h (14,16).
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Cette conclusion se base sur les données de la littérature suivantes :

- Une premiére étude mentionne une stabilité chimique de 13 h a 37 degrés et de 20 h 30 min
a 25 degrés pour une concentration de 50 mg/mL dans I'eau PPI. L’étude mentionne le pH
initial de 4,5 mais elle ne suit pas son évolution dans le temps avec la dégradation de la
céfépime. Pour des températures supérieures ou égales a 30 degres, la solution change de
couleur de fagon importante avec I'apparition d’'une couleur jaune a rouge foncée. Ceci signe
une instabilité physique de la solution. L’apparition de produits de dégradation avec une
toxicité inconnue pousse les auteurs 8 recommander un changement du diffuseur portable au
moins toutes les 8 heures. Enfin, les auteurs mettent en évidence une stabilité chimique

température dépendante entre 25 et 37 degrés (51).

- Une autre étude mentionne une stabilité de 24 h pour une concentration de 20 mg/mL dans
du glucose 5 % mais avec une pompe a perfusion (systeme actif électrique) et une poche
externe séparée du réservoir du medicament et donc avec des températures ne dépassant
pas 26 degrés. Pour autant, les auteurs ont également étudié la stabilité de la céfépime a 37
degrés pour cette méme concentration (20 mg/mL). lls mettent en évidence une relation
inverse entre dégradation de la céfépime et le pH. lls constatent une dégradation plus rapide
aprés que 25% de la concentration initiale soit dégradée. L’hypothése avancée est une
augmentation du pH par les produits de dégradation ce qui accéléreraient la dégradation de
la céfépime. Le pH augmente rapidement ce qui laisse penser que la stabilité physique de la
solution n'est pas garantie dans ces conditions. Les prélévements effectués dans I'étude
montrent qu’a 6 h et 24 hil y a 95% et environ 80% des concentrations initiales respectivement.
Dans le méme temps, le pH varie de moins d’'une unité a H6 (5,1 a 5,25 environ) mais a une

variation de plus d’'une unité a H24 (5,1 a 6,4 environ) (52).

- Les données précédentes sont également retrouvées avec une étude de 2007 ou le
pourcentage de dégradation de la céfépime dans un diffuseur portable (Infusor 240 mL,
Baxter) a la concentration de 28 mg/mL dans du NaCl 0,9 % et a 35 +/- 1 degrés est de 18%
a H24. Elle confirme les fortes variations du pH de la solution au cours du temps en passant
de 4,4 46,25 en 24 h a 35 degrés. Le pH augmente jusqu’a 7,2 en 72 h a cette température.

De plus, la solution est passée d’'une couleur brun clair a brun foncé durant I'expérience (53).

- Baririan et al. mentionnent une stabilité de 24 h a 20 degrés et moins de 10h a 37 degrés
pour des concentrations allant de 50 mg/mL a 120 mg/mL dans de I'eau PPIl. Pour la
concentration de 120 mg/mL, une analyse complémentaire retrouve une stabilité de 24 h a 25
degrés et d’environ 14h a 30 degrés. Le pH semble augmenter rapidement aprés une période
relativement stable de 8-12 h a 37 degrés. Une autre expérience avec la céfépime a 120
mg/mL pendant 24 h a différentes températures (20, 25, 30 et 35 degrés) montre que le seuil
de 30 degrés est la température identifiée au-dela de laquelle les variations du pH (et donc le

pourcentage de dégradation) sont les plus importantes. Les auteurs concluent qu’il est
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préférable de changer le diffuseur toutes les 8 heures car la température de la solution, si le

diffuseur est mis sous les vétements, peut excéder 25-30 degrés (54).

- Enfin, une étude menée en vie réelle de Voumard et al. retrouve une stabilité chimique de la
céfépime a 12,5 mg/mL (3 g dans 240 mL) dans du NaCl 0,9 % et dans des diffuseurs portables
(Easypump LT-270-24, B Braun) de 24 h avec des températures allant de 26,2 a 30,9 degrés

en moyenne (25).
Une revue complémentaire de la littérature retrouve 2 articles :

- Un article de 2020 d’Huart et al. a également étudié la stabilité physico-chimique de la
céfépime a 50 mg/mL dans un diffuseur portable (marque inconnue) a 37 degrés. Les
concentrations de céfépime sont supérieures a 90% des concentrations initiales aprés 6 h,
mais passent a 83% et 59% a 24 h et 48 h respectivement. On retrouve également une forte
augmentation du pH en 24 h passant de 4,81 a 6,18. lls notent une modification de la couleur

avec apparition d’une couleur jaune au bout de seulement 6 h a 37 degrés (55).

- Un deuxiéme article de Loeuille et al. retrouve une stabilité physico-chimique similaire a
I'étude précédente. La solution de céfépime a 50 mg/mL diluée avec du NaCl et stockée dans
un diffuseur portable a 37 degrés conserve 93,2 +/- 2 % des concentrations initiales aprés 6
h. Ces concentrations passent a 83,3 % des concentrations initiales aprés 24 h a 37 degrés.
Les auteurs mentionnent une modification visuelle aprés 6 h a 37 degrés et concluent que la

solution est instable pour pouvoir étre utilisée en diffuseur portable (38).

Au_total : Nous retenons une stabilité physico-chimique de maximum 6 h pour une
concentration de 50 mg/mL et pour des températures jusqu’a 37 degrés. Pour des
températures strictement inférieures a 25 degrés, la stabilité physico-chimique de la solution

de céfépime jusqu’a 50 mg/mL est de 24 h.

La stabilité physico-chimique de la solution de céfépime n’est pas concentration dépendante
(53,54) mais elle est température dépendante (51,52,54). Au-dela de 25 degrés, la durée de
stabilité diminue avec un effet d’autant plus marqué au-dela de 30 degrés. Cette dégradation
de la céfépime est accompagnée d’'une augmentation du pH de la solution trés marquée au-
dela de 8 h a 35-37 degrés (52-54). La dégradation de la céfépime est marquée par
I'apparition rapide d’'une coloration jaune, ambrée, brun clair (38,50-55), dés 6 h a 37 degrés

(38,55) et qui s’accentue avec le temps jusqu’a une couleur brun-foncée voire rouge.

Pour les posologies les plus élevées de 6 g/j en 3 administrations de 2 grammes, les perfusions
intermittentes toutes les 8 h sont difficilement réalisables en pratique. Nous proposons des

perfusions continues par diffuseurs portables comme suit :

1,5 g par diffuseur de 6 h pendant la journée (2 diffuseurs de 6 h par jour)
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3 g par diffuseur de 12 h pendant la nuit (1 diffuseur de 12 h par jour)

Ce schéma d’administration permet de garantir I'efficacité et la sécurité du patient car la
fréquence de changement est plus importante en journée lorsque les températures sont
potentiellement plus élevées et nous tirons profit des températures plus basses la nuit car le
diffuseur peut étre maintenu plus facilement sous 25 degrés et autorise donc une perfusion

continue de 12 h.

Afin d’assurer la sécurité du patient, nous rajoutons un commentaire sur les prescriptions de
type : « Une surveillance de la couleur de la solution en cours (patient) et a la fin de la perfusion
(IDE) doit étre réalisée pour vérifier 'absence de changement de couleur de celle-ci.
L’apparition d’'une couleur brun-foncée voire rouge signe une dégradation de la céfépime et

doit étre signalée a I'équipe médicale pour réévaluation du mode de perfusion. ».

Pour les posologies de 4 g/j en 2 administrations de 2 grammes, nous proposons des
administrations discontinues. Dans ce cas de figure, nous privilégierons une administration
intraveineuse directe de 5 minutes pour la qualité de vie du patient (rapidité de l'injection) et

pour le co(t de I'administration inférieure a une perfusion.

7) Ceftazidime (Fortum® et génériques) :

La ceftazidime n’existe pas par voie orale, son administration se fait donc obligatoirement par
voie parentérale. D'aprés les RCP (Fortum® ceftazidime ARROW, PANPHARMA,
SUBSTIPHARM, VIATRIS), la ceftazidime peut étre administrée par injection intraveineuse
directe ou par perfusion (continue ou discontinue). Pour des doses de 1 gramme, il est possible
d’envisager une administration par voie intramusculaire profonde. Cette derniére solution doit
étre envisagée s'il n'est pas possible d'utiliser la voie intraveineuse ou si elle est moins

appropriée pour le patient.

D’un point de vue stabilité physico-chimique, les RCP mentionnent que la solution obtenue
aprés reconstitution avec de 'eau PPI est stable 8 h a 25 degrés ou 24 h au réfrigérateur entre
2 et 8 degrés (RCP ceftazidime ARROW, PANPHARMA, SUBSTIPHARM, VIATRIS). Seul le
RCP de princeps Fortum® mentionne que la solution obtenue aprés reconstitution ou aprés
dilution est stable 9 heures a 25 degrés ou 6 jours a 4 degrés. Les RCP mentionnent

également que ces médicaments doivent étre conservés a 'abri de la lumiére.

Diamantis et al. proposent une administration par perfusion par gravité de 30 a 60 min ou par

diffuseur portable de 8 heures (perfusion continue) (14,16).
Les données de la littérature sont les suivantes :

- Une étude de Walker et al. a évalué la stabilité chimique de la solution de ceftazidime a

plusieurs concentrations et dans plusieurs solvants : 5 mg/mL dans du glucose 5 % et NaCl
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0,9 % ; 40 mg/mL dans du glucose 5 % et 60 mg/mL dans du NaCl 0,9 %. Ces solutions ont
été testées dans des diffuseurs portables (Accufuser 60 mL C0005S, Woo Young Medical Co
Ltd) a 4 et 23 degrés. La diminution des concentrations initiales est température, temps et
concentration dépendante. De plus, il semblerait (limite de significativité) que le NaCl 0,9 %
permet une dégradation plus lente de la ceftazidime par rapport au glucose 5 % (p = 0,053).
Au total, a température ambiante (23 degrés), la concentration de ceftazidime a 5 mg/mL dans
du NaCl 0,9 % est stable jusqu’a 2 jours dans un diffuseur portable. De plus, pour toutes les
concentrations testées et peu importe le solvant de dilution utilisé, la stabilité chimique est d’au
moins 24 h a 23 degrés (46).

Il existe des études de stabilité de la ceftazidime avec des températures supérieures a 30

degrés :

- Une étude de Baririan et al. retrouve pour des concentrations de ceftazidime de 120 mg/mL
(12 %) dans de I'eau PPI une stabilité physico-chimique de 24 heures a 25 degrés et de 16
heures a 30 degrés. Le pH de la solution de ceftazidime a 12 % est relativement stable pendant
24 heures a 37 degrés (variation de moins d’'une unité). De méme, la variation de température

entre 20 et 35 degrés pendant 24 h n’a pas d’impact significatif sur le pH de la solution (54).

- Une étude de Viaene et al. mentionne une stabilité de la ceftazidime a 120 mg/mL dans I'eau
PPl de 24 h a 25 degrés mais de seulement 8 heures a 37 degrés (concentration < 90 % des
concentrations initiales au-dela). Les auteurs ont également étudié [I'évolution de la
concentration de pyridine qui est un produit de dégradation de la ceftazidime. Les auteurs
précisent qu'il s’agit d’'un produit de dégradation qui ne doit pas excéder la concentration de
1,1 mg/mL d’aprés la pharmacopée américaine. L’étude montre que I'augmentation de la
concentration en pyridine est temps, température et concentration dépendante. Ainsi, dans les
meilleures conditions, pour une concentration de 8,3 % (83 mg/mL), la concentration de
pyridine reste inférieure a 1,1 mg/mL pendant 24 h a 25 degrés mais seulement 8 heures a 37
degrés (51).

- Une étude de Loeuille et al. retrouve une stabilité physico-chimique de la solution de
ceftazidime a 25 mg/mL dans du NaCl 0,9 % ou du Glucose 5 % de 8 h a 37 degrés dans un
diffuseur portable (FOLFusor LV10, Baxter ou Easypump II, B Braun) (38).

- Une autre étude s’est tout particulierement intéressée a I'exposition des patients a la pyridine
lors d’'une administration par diffuseur portable et propose des suggestions pour minimiser
cette exposition. 2 conditions d’administration ont été évaluées (modéle 1 et 2) : soit 12 g de
ceftazidime dans 230 mL de NaCl 0,9 % avec un diffuseur portable de 24 heures (Infusor
LV10, Baxter) soit 6 g de ceftazidime dans 115 mL de NaCl 0,9 % avec un diffuseur portable
de 12 heures (Infusor LV10, Baxter). Pour chaque condition, le diffuseur a été étudié a 4 ; 22
et 33 degrés. Pour le premier modéle, les concentrations de ceftazidime sont inférieures a 90

% des concentrations initiales aprés 23 h a 22 ou 33 degrés. La solution n’est donc pas stable
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chimiquement dans ces conditions. Pour le deuxiéme modéle, les concentrations de
ceftazidime restent supérieures a 90 % des concentrations initiales aprés 11,5 h a 22 ou 33
degrés. Concernant la pyridine (produit de dégradation), dans le premier modéle, la dose totale
administrée est de 58,1 mg a 22 degrés et 91,5 mg a 33 degrés aprés 23 h de perfusion contre
26,4 mg a 22 degrés et 30,4 mg a 33 degrés aprés 11,5 h dans le modéle 2. La perfusion sur
12 h permet effectivement de diminuer la dose totale de pyridine administrée mais elle ne peut
pas étre négligée. Les recommandations de I'étude sont les suivantes : il faut éviter d’exposer
la solution de ceftazidime a des températures supérieures a 22 degrés notamment dans le cas
d’'une perfusion continue ; Lors d’'une administration continue, il est préférable de diviser la
dose journaliere en 2 fois 12 heures ; enfin, 'administration doit avoir lieu immédiatement

aprés la reconstitution de la solution saline (56).

- Une autre étude a également évalué la stabilité de la ceftazidime dans différents diffuseurs
portables (Infusor® de Baxter, Easypump® de Braun) et 2 autres moyens d’administration
(Ultraflow® de Fresenius et Outbound® de Zambon) a 37 degrés. La solution de ceftazidime a
40 mg/mL dans du NaCl 0,9 % ou glucose 5 % a été analysée avec la mesure des
concentrations de pyridine sur 24 heures. Elle confirme que la solution est plus stable dans du
NaCl 0,9 % mais elle ne retrouve pas de différence entre les différents diffuseurs. La masse
de pyridine formée en 24 h a 37 degrés va de 100 a 400 mg pour une dose de 2,8 a 9,6 g
respectivement. Si la dilution est réalisée avec du NaCl 0,9 %, la formation de pyridine est de
maximum 270 mg en 24 h pour 9,6 g contre environ 400 mg avec du glucose 5 % dans le
diffuseur portable Baxter. Pour tous les dispositifs d’administration reconstitués avec du NaCl
0,9 %, I'’étude conclut a une stabilité de la ceftazidime 40 mg/mL (calculée sur la concentration

de pyridine formée) de plus de 12 h (57).

Concernant la pyridine : L’agence européenne du médicament préconise de limiter la quantité
de pyridine dans les produits pharmaceutiques afin que I'exposition soit de maximum 2 mg par
jour (58). La fiche toxicologique de la pyridine publiée par l'institut national de recherche et de
sécurité (INRS) mentionne que la toxicité chez 'Homme est essentiellement localisée au
niveau du systéme nerveux central (céphalées, vertiges, asthénie, nervosité, confusion, ...) et
au niveau du tractus gastro-intestinal (nausées, anorexie, vomissements, diarrhées, ...) pour
des expositions aigues. Aprés exposition répétée (toxicité chronique), des atteintes hépatiques
(dégénérescence graisseuse, infiltration cellulaire, voire cirrhose ou destruction
parenchymateuse en cas d’intoxication sévére) ou plus rarement rénales ont été rapportées.
La fiche ne mentionne pas de dose chez ’lHomme, mais dans une expérience menée chez le
rat et la souris, la dose sans effet toxique observé (NOAEL) est de 25 mg/kg/j dans I'eau de
boisson (sans notion de biodisponibilité, « la pyridine est bien absorbée par toutes les voies
d’exposition ») (59). The Agency for Toxic Substances and Disease Registry (ATSDR) aux
Etats-Unis a également une fiche toxicologique disponible sur la pyridine. Tout comme 'INRS,
la fiche ne donne pas d’information sur une dose identifiée sans effet chez ’'Homme. Chez
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I'animal, la fiche reprend une étude de 1987 de Anderson et al. qui montre que la NOAEL par
voie orale est de majoritairement 50 mg/kg/j pour de nombreux organes sauf le foie ou la
NOAEL est de 1 mg/kg/j. La dose la plus faible pour laquelle on observe un effet toxique
(LOAEL) est de 10 mg/kg/j avec une augmentation du poids du foie et la présence de Iésions
hépatiques inflammatoires a partir de 50 mg/kg/j. Au niveau neurologique, des agitations ont
été observées pour des doses de 25 mg/kg/j (60). Méme si la dose de pyridine administrée
par dégradation de la ceftazidime semble faible pour entrainer une toxicité cliniquement
significative, cette dose reste trés largement au-dessus du seuil d’exposition quotidienne toléré

par 'agence européenne du médicament (EMA) pour un produit pharmaceutique (2 mg/j).

Au total : nous proposons de conserver les recommandations des RCP et de Diamantis et al.
avec une stabilité physico-chimique de la ceftazidime de 8 h a 25 degrés pour une

concentration maximale de 80 mg/mL dans du NaCl 0,9 %.

Les RCP préconisent des concentrations jusqua 40 mg/mL pour des perfusions
intraveineuses et les études de stabilité ont, en majorité, utilisé des concentrations égales ou
inférieures a 40 mg/mL donc nous mentionneront sur les prescriptions des concentrations

maximales aprés dilution de 40 mg/mL.

Malgré certaines pratiques actuelles de réaliser des perfusions continues avec des diffuseurs
de 12 h, nous ne recommandons pas ce schéma d’administration du fait de la formation de

pyridine a des doses supérieures aux recommandations de 'lEMA.

Nous proposons donc de réaliser des perfusions continues avec des diffuseurs portables de
8 h. Afin de faciliter la mise en pratique de la prescription, il est possible de répartir les
diffuseurs comme suit : deux diffuseurs de 7 h a 6 h et 13 h puis un diffuseur de 8 ha 20 h. |l
y aura alors une période de 2 h sans perfusion entre le diffuseur du soir et celui du matin. Nous
préférons la perfusion continue a une administration discontinue car il s’agit d’'un antibiotique
temps dépendant qui posséde une demi-vie courte de 2 h. Afin de maintenir les concentrations
plasmatiques le plus longtemps possible au-dessus de la concentration cible, la perfusion

continue est la plus adaptée.

8) Ceftriaxone (Rocéphine et génériques)

La ceftriaxone n’existe pas par voie orale, son administration se fait donc obligatoirement par
voie parentérale. Elle peut étre injectée par injection directe soit par voie intraveineuse (< 15
min) soit par voie intramusculaire mais elle peut aussi étre administrée par perfusion. Le RCP
mentionne que la perfusion intraveineuse est la voie a privilégier. Il précise que I'administration
intramusculaire doit étre envisagée lorsque la voie intraveineuse n’est pas possible ou est
moins appropriée pour le patient. De plus, l'injection intramusculaire profonde doit étre faite

dans une masse musculaire importante et la dose administrée ne doit pas dépasser 1 g par
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site. Toutes ces contraintes font que nous excluons de nos propositions une administration

par voie intramusculaire afin de privilégier la voie intraveineuse.

Concernant la voie veineuse, il existe deux possibilités : soit une injection directe lente de 5
minutes soit une perfusion de 30 minutes. Le RCP n’est pas trés informatif quant a la raison
de privilégier la perfusion intraveineuse. En ambulatoire, tant en termes d’organisation que de
colt mais aussi de qualité de vie pour le patient, nous préférerons une administration par
injection directe lente de 5 minutes. Il existe dans la littérature des articles mentionnant 'usage
de ceftriaxone 1 ou 2 g par injection directe en 2 a 3 minutes (61-63). Les articles suggerent
globalement une bonne tolérance de ces administrations directes. Le premier article concerne
une premiére administration de céphalosporine par injection directe aux urgences chez des
patients en sepsis et ne mentionne pas d’effets indésirables particuliers (61). Cette étude est
trés spécifique a un cas particulier de prise en charge, il est difficile d’extrapoler pour des
patients ambulatoires qui recevront des doses répétées en administration directe. Le
deuxiéme article concerne 127 patients agés de 54,3 ans en moyenne, traités pour 133
infections, a I'hdpital ou en ambulatoire. Il faut noter que parmi eux, 25 patients ont été traités
a domicile soit entierement soit aprés une hospitalisation avec une durée moyenne de 37,3
jours [2 a 142 jours]. L’administration de 2 g de ceftriaxone est alors réalisée soit par voie
intraveineuse directe de 2 a 3 minutes (n = 22) soit par voie intramusculaire (n = 3), avec une
bonne tolérance globale (62). Un article de Patel et al. a étudié la tolérance d’injection directe
en 10 minutes de ceftriaxone chez 159 enfants agés de 4 semaines a 17 ans. L’administration
a été réalisée sans particularité chez 90,6 % des enfants. On notera malgré tout que 12,2 %
des enfants ont eu des effets indésirables de type douleur au point d’injection, nausées,
vomissements. Les effets indésirables étaient résolutifs en allongeant la durée de perfusion
de 15 a 30 min (63). Par ailleurs, nous retrouvons un case report d’'une femme de 21 ans ayant
recu 2 g de ceftriaxone en 5 minutes et qui rapporte la survenue d’agitation, frissons,

hypersudation, mydriase, tachycardie et palpitations (64).

Concernant la voie sous-cutanée, 'ANSM a rappelé aux professionnels de santé que la voie
sous-cutanée n’est plus indiquée depuis fin 2014 dans les autorisations de mise sur le marché
(AMM) des différentes spécialités de ceftriaxone. Des effets indésirables peuvent survenir
avec « des réactions au site d’injection, de type érythéme, rash, douleurs, cedémes ou dans
de rares cas, des nécroses ». Dans certaines situations ou la voie sous-cutanée s’avere
indispensable (rapport bénéfice/risque favorable), une telle utilisation reste possible sous
réserve d’informer le patient ou sa famille (65). La Société de pathologie infectieuse de langue
francaise (SPILF) a quant a elle publié un communiqué en 2019. Elle précise également que
méme hors AMM, lutilisation de la ceftriaxone peut étre envisageable dans certaines
situations ou le rapport bénéfice risque est favorable (autres voies d’administration difficiles
voire impossibles). Par ailleurs, les études reprises par la SPILF montrent que des effets
indésirables locaux de type douleur, induration, érythéme, hématome et/ou cedéme peuvent
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effectivement survenir aprés une administration sous-cutanée mais qu’aucun cas de nécrose
cutanée n’a été rapporté dans ces études. La principale limite mentionnée par la SPILF est le
manque de données pharmacocinétiques publiées (66). L'étude PhASAge
(Pharmacocinétique et tolérance des Antibiotiques administrés par voie sous-cutanée chez le
patient 4gé de plus de 65 ans) avait débuté en aolt 2019 et devait se terminer en septembre

2021. Il n’y a pas, a I'neure actuelle, de publication concernant cette étude clinique (67).

D’aprés les RCP, la durée de stabilité physico-chimique de la ceftriaxone reconstituée est de
3 a 12 h a température ambiante (jusqu’a 25°C) et de 6 a 24 h au réfrigérateur, selon les
spécialités.

Au total : Par précaution et afin d’éviter I'apparition de tout effet indésirable notamment a
domicile, nous proposons que I'administration par injection intraveineuse directe de 5 minutes
soit envisageable si la posologie de ceftriaxone est de 1 g/j mais que I'administration par
perfusion intraveineuse de 30 minutes est préférable pour des posologies de ceftriaxone
supérieures ou égales a 2 g/j. La durée de perfusion de 30 minutes une seule fois par jour ou
deux fois par jour pour la posologie de 4 g/j nous oriente vers une perfusion par gravité car il
n’existe pas de bénéfice a utiliser un diffuseur en termes de fréquence de passage infirmier
ou de co(t. La demi-vie de la ceftriaxone est de 8 h ce qui permet d’avoir une administration
toutes les 24 ou 12 h selon les posologies. A noter néanmoins qu’il est recommandé d’utiliser
des systémes actifs d’injection sur des voies centrales afin de limiter le risque de reflux sanguin

(22,21) : c’est pourquoi le diffuseur sera utilisé dans ce cas précis.

L’injection directe, mais aussi la perfusion, pourraient étre réalisées par voie sous-cutanée
notamment pour les patients agés avec un faible capital veineux, les patients en soins palliatifs
ou encore les patients avec des infections sur cathéter a répétition rendant difficile I'utilisation
de la voie d’abord intraveineuse. Dans le cas ou la voie sous-cutanée est envisagée, tout
comme la voie intraveineuse, il sera recommandé d’effectuer une injection directe jusqu’a 1 g
par jour. Au-dela, une mini-perfusion sous cutanée de 15-30 minutes est recommandée pour
limiter le risque de survenue d’effets indésirables. Dans I'attente de données complémentaires
afin de valider cette voie d’administration, nous ne proposons pas de formulaires PERFADOM

pré-renseignés.

Il existe une incompatibilité largement documentée et qui est mentionnée sur le RCP de la
ceftriaxone avec toutes les solutions contenant du calcium. Ce mélange entraine la formation
d’un précipité de ceftriaxone calcique. Nous précisons donc dans le commentaire prescripteur
du formulaire PERFADOM et dans la prescription de soins infirmiers « La ceftriaxone sodique

ne doit pas étre mélangée a des solutions contenant du calcium. ».
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9) Ertapenem (Invanz® et génériques)

L’ertapenem n’existe pas par voie orale, son administration se fait donc obligatoirement par
voie parentérale. Les résumés des caractéristiques produit francais des différentes spécialités
d’ertapenem ne mentionnent qu’une seule voie d’administration : la voie intraveineuse en

perfusion de 30 minutes.

D’aprés le RCP, la durée de stabilité physico-chimique de I'ertapenem (Invanz® et génériques :
ARROW?®, HIKMA®) dilué a une concentration de 20 mg/mL est de 6 heures a température

ambiante (15 - 25 degrés) ou 24 heures entre 2 et 8 degrés.

Le RCP ne mentionne pas la possibilité d’'une administration intraveineuse directe. Une
recherche dans la littérature retrouve un article ou une administration intraveineuse par
injection directe lente de 5 minutes a été étudiée chez 12 sujets sains. Le but de cette étude
est de déterminer si linjection intraveineuse directe est équivalente en termes de
pharmacocinétique ou de tolérance en comparaison a une perfusion de 30 minutes.
L’ertapenem est reconstitué avec 10 mL de NaCl 0,9% (100 mg/mL) et administré en 5 minutes
(2 mL/min). Dans ce petit échantillon de patient, I'injection directe de 5 minutes s’est montrée
bioéquivalente a la perfusion de 30 minutes, et il n’a pas été relevé d’effets indésirables graves
ou plus fréquents avec cette vitesse d’administration plus rapide. Il faut malgré tout tempérer
leurs conclusions du fait des diarrhées qui sont survenues chez 6 patients avec une
administration en 5 minutes contre 3 pour la perfusion en 30 minutes, de méme pour les
nausées avec 3 patients concernés pour I'administration en 5 minutes contre 1 pour la
perfusion de 30 minutes (68). L'étude a été menée avec un échantillon trop petit pour pouvoir
conclure sur une utilisation de I'ertapenem par voie intraveineuse directe lente de 5 minutes.
Nous n’avons pas trouvé d’autres études sur ce type d’administration, les données étant

insuffisantes : nous excluons donc une utilisation de I'ertapenem de cette facon.

Concernant la voie intramusculaire, 'AMM européenne n’a pas inclus cette voie
d’administration qui est pourtant autorisée outre atlantique comme on peut le voir sur le site
de la FDA (69) ou du health Canada (70). On peut clairement y lire que la voie intramusculaire
est possible au méme titre que la perfusion intraveineuse. L’ertapenem 1 g est alors
reconstitué avec 3,2 mL de chlorhydrate de lidocaine 1% (sans adrénaline) avec une utilisation
obligatoire dans 'heure qui suit la reconstitution. Il existe une mise en garde et précaution sur
cette voie d’administration avec une utilisation prudente afin d’éviter I'injection accidentelle du
médicament dans un vaisseau sanguin. C’est pourquoi son administration par voie
intramusculaire profonde est recommandée dans un muscle de masse importante (ex : le
muscle fessier ou le muscle de la face latérale de la cuisse). Ces informations sont valables
pour toutes les solutions administrées par voie intramusculaire car elles peuvent contenir des
particules ou de la lidocaine et donc une administration par voie intraveineuse est contre

indiquée. La composition de I'INVANZ® est identique entre le RCP européen et celui outre
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atlantique, ce qui laisse penser que cette voie hors AMM européenne peut malgré tout étre

envisagée chez certains patients au cas par cas.
Enfin, l'utilisation par voie sous-cutanée a été utilisée dans certains articles de la littérature :

Un article a étudié I'utilisation de I'ertapenem par voie sous cutanée (directe en 1 minute ou
perfusion de 30 minutes) ou intraveineuse chez 25 patients atteints d’infections urinaires a
entérobactérie sécrétrice de bétalactamases a spectre élargi (BLSE). Parmi ces patients, la
voie sous cutanée a été utilisée chez 20 patients pendant une durée médiane de dix jours. Le
taux de guérisons ou de rechutes n’a pas été plus élevé chez les patients traités exclusivement
par ertapenem SC par rapport aux patients traités par voie intraveineuse. On notera cependant
qu'un cas de nécrose cutanée localisée a été rapporté suite a une injection SC de 1 g
d’ertapenem dans 3 mL de lidocaine 1%. Les auteurs mentionnent que cet effet indésirable
peut étre prévenu si 'ertapenem est dilué dans 50 mL de NaCl et donc administré par perfusion
(71). Une autre étude réalisée chez 22 patients ayant regu une perfusion par gravité
d’ertapenem 1g/j par voie sous cutanée confirme la faisabilité d’'une utilisation par cette voie.
Sur les patients traités, I'étude rapporte une encéphalopathie a J8 et une neutropénie a J7

avec une résolution des effets indésirables a I'arrét de I'ertapenem (72).

L’équivalence pharmacocinétique a été quant a elle étudiée par une équipe de Poitiers sur 6
patients en soins intensifs préalablement traités par ertapenem intraveineux pendant 6 jours
avant de le recevoir en sous-cutanée (perfusion de 30 minutes) le 7° jour seulement. Les
données suggeérent une bioéquivalence des deux voies d’administration malgré une plus faible
concentration maximale avec la voie sous cutanée (73). Une autre étude réalisée sur 17
patients confirme également ces constatations pharmacocinétiques avec une aire sous la
courbe (AUC) similaire entre la voie sous cutanée (perfusion par gravité de 30 a 60 minutes)
et les administrations intraveineuses. Les concentrations maximales sont inférieures avec la
voie sous cutanée mais la demi-vie apparente est plus longue (5,9 h pour la SC vs 3,8 h pour
I'lV). Sur les 17 patients, un seul patient a eu un effet indésirable de type encéphalopathie
(74). D’un point de vue pharmacocinétique, une autre étude confirme également la faisabilité
d’une perfusion par gravité sur 30 minutes d’ertapenem 1g 2 fois par jour par voie sous cutanée
dans les infections ostéoarticulaires (75). Chez les patients de plus de 65 ans, la

pharmacocinétique n’est pas significativement différente entre la voie 1V et la voie SC (76).

En terme de passage infirmier, cette voie d’administration n’a pas d’avantage par rapport a la
voie intraveineuse. Elle peut cependant se révéler utile chez les personnes ayant un faible

capital veineux, notamment les personnes agées.

Au total : nous proposons une administration par perfusion par gravité de 30 minutes
conformément aux RCP des différentes spécialités d’ertapenem. A noter néanmoins qu’il est
recommandé d’utiliser des systémes actifs d’injection sur des voies centrales afin de limiter le

risque de reflux sanguin (22,21) : c’est pourquoi le diffuseur sera utilisé dans ce cas précis.
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Comme mentionné précédemment, la voie sous-cutanée peut étre envisagée dans certains
cas particuliers ou le rapport bénéfice/risque est favorable. Si cette voie d’administration est
utilisée, nous proposons également une perfusion par gravité de 30 minutes pour limiter le

risque de nécrose.

Nous précisons dans les conditions de préparation du PERFADOM de « (diluer
immédiatement aprés reconstitution) » car les RCP de ces spécialités mentionnent cette
information dans la partie « Précautions particulieres d’élimination et de manipulation ». Ceci
pourrait venir d’'une instabilité importante de la solution reconstituée avant dilution
(concentration élevée instable), ce qui nécessite de la diluer immédiatement pour éviter une

dégradation de I'ertapenem dans ces conditions.

Outre la concentration, le solvant a également un impact sur la stabilité de la solution. Il existe
une incompatibilité avec les solutions contenant du glucose d’aprés les RCP, c’est pourquoi
nous préciserons : « Ne pas utiliser de solvants ou de liquides pour perfusion contenant du

glucose pour reconstituer ou administrer. ».

10) Imipenem/Cilastine (Tienam® et génériques) :

L'imipenem/cilastine n’existe pas par voie orale, son administration se fait donc
obligatoirement par voie parentérale. Les RCP des différentes spécialités ne mentionnent
gu’une seule voie d’administration : la voie intraveineuse en perfusion soit de 20 a 30 minutes
pour des doses inférieures ou égales a 500 / 500 mg, soit de 40 a 60 minutes pour des doses
supérieures. lls précisent que la vitesse de perfusion peut étre ralentie en cas de nausées

pendant la perfusion.

D’aprés les RCP, la durée de stabilité physico-chimique de limipenem/cilastine aprés
reconstitution est de 4 heures a température ambiante (25 degrés) ou 24 heures entre 2 et 8
degrés (génériqgues MYLAN®, PANPHARMA®, RANBAXY®, ARROW®). D’autres RCP
mentionnent que les solutions diluées doivent étre utilisées immédiatement et que l'intervalle
de temps entre le début de la reconstitution et la fin de la perfusion intraveineuse ne doit pas
dépasser 2 heures (TIENAM®, génériques ACS DOBFAR®, HIKMA®, SUBSTIPHARM®).

Ces préconisations des RCP laissent penser que la solution n’est stable que peu de temps.

Notre recherche dans la littérature retrouve :

Une étude de 1986 de Bigley et al. qui S’est intéressée a la stabilité physico-chimique de
I'imipenem/cilastine dans différents solvants (n = 17), a différentes concentrations (2,5 ou 5,0
mg/mL) et 3 températures différentes (25 °C, 4 °C, congélation entre -10 et -20 °C) dans un
contenant en verre. Le facteur limitant de la stabilité de la solution est I'imipenem dont la
concentration diminue bien plus vite que la cilastine. La stabilité est solvant dépendante

(meilleure stabilité dans du NaCl 0,9 %), concentration dépendante (meilleure stabilité a 2,5
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mg/mL) et température dépendante (meilleure stabilité a 4 °C par rapport a 25 °C mais sans
impact significatif pour des températures inférieures a 4 °C). Par ailleurs, le pH de la solution
a tendance a diminuer durant I'expérience. D’aprés cette article, pour une solution de 2,5 a 5
mg/mL diluée dans du NaCl 0,9 % et conservée a température ambiante (25 °C) dans un

flacon de verre, la solution est stable jusqu’a 9 heures (derniére mesure de I'étude) (77).

Une étude a testé la stabilité physico-chimique de I'imipenem/cilastine dans un diffuseur
portable dilué a 8 mg/mL avec de I'eau PPI et retrouve une stabilité chimique de 3h30 a 25
degrés et de 2h45 a 37 degrés. La stabilité est température dépendante avec une diminution

importante des concentrations pour des températures au-dessus de 25 degrés (51).

Une étude de 1996 a testé la stabilité de I'imipenem/cilastine dans des diffuseurs en latex (plus
commercialisés actuellement) et retrouve une stabilité chimique de 4 heures a 25 degrés pour

une concentration de 5 mg/mL dans du NaCl 0,9 % ou du glucose 5% (45).

Cette stabilité de 4 heures a 25 degrés pour une concentration de 5 mg/mL dans du NaCl 0,9
% ou du glucose 5 % est également retrouvée dans une étude plus récente de 2018. Elle met
en avant une dégradation plus importante de I'imipenem dans la solution de glucose 5% et
une meilleure stabilité dans du NaCl 0,9 % (78).

Au total : la stabilité de la solution d'imipenem a 5 mg/mL dans du NaCl 0,9 % est stable 4

heures a température ambiante (25 degrés).

La stabilité physico-chimique de limipenem/cilastine ne permet pas d’envisager une
administration en perfusion continue. Ce mode d’administration aurait été le plus adapté du
fait de la demi vie courte (1 heure) et de l'effet temps dépendant de cet antibiotique.
Conformément aux RCP, nous proposons des administrations par perfusion de 40 min de
1000/1000 mg d’imipenem/cilastine a une concentration de 5 mg/mL dans du NaCl 0,9%
réparties le plus équitablement sur la journée (toutes les 8 h). Avec les contraintes pratiques,

nous recommandons de faire une administration a 6 h, 14 h et 20 h.

Nous avons précisé dans le commentaire prescripteur du formulaire PERFADOM et dans la
prescription des soins infirmiers : « La vitesse de perfusion peut étre ralentie (a 60 min, jusqu’a
2 h) en cas de nausées pendant la perfusion. L'intervalle de temps entre le début de la

reconstitution et la fin de la perfusion intraveineuse ne doit pas dépasser 2 heures. ».

11) Méropénem (Meronem®, Ponaxem® et génériques) :

Le méropénem n’existe pas par voie orale, son administration se fait donc obligatoirement par
voie parentérale. Les résumés des caractéristiques produit frangais des différentes spécialités
mentionnent une administration par voie intraveineuse soit par bolus de 5 minutes environ si

dose inférieure a 20 mg/kg soit par perfusion d’environ 15 a 30 minutes.
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Voici les stabilités physico-chimiques des RCP des différentes spécialités a base de

méropénem :
Stabilité physico-chimique en heures
_ Pour une Concentration allant de 1 a
RCP de la Pour une concentration de 50
imL d PPI (bolus) 20 mg/mL dans du NaCl 0,9 %*
PRI mg/mL dans eau olus
spécialité 9 (perfusion)
2-8°C 25°C 2-8°C 25°C
Générique
12 2 24 4
SUBSTIPHARM®
Générique
12 2 2** 1**
PANPHARMA®
Générique KABI® / 3 / 2
Générique
12 3 24 3
HIKMA®
Générique
1 1 1** 1**
BRADEX®
12
o (utilisation dans
Générique
8 3 les 2 h apres 6
ARROW LAB®
sortie du
réfrigérateur)
/
oo (utilisation dans
Générique
/ 2 les 2 h apres 4
ARROW®
sortie du
réfrigérateur)
Générique ACS
12 3 24 3
DOBFAR®
MERONEM® 12 3 24 3
La solution reconstituée doit étre utilisée immédiatement et lintervalle
PONAXEM® de temps entre le début de la reconstitution et la fin de l'injection ne doit

pas excéder une heure**.

*Nous n’avons pas relevé les données pour le glucose 5 % car moins stable que le NaCl 0,9

% dans les RCP (utilisation immédiate souvent mentionnée).

** RCP mentionne une méme stabilité peu importe le solvant (NaCl 0,9 % ou glucose 5 %)

donc prend en compte la stabilité la plus basse.
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Les différents RCP sont assez hétérogeénes sur la stabilité de la solution de méropénem alors
que le solvant et les concentrations mentionnées sont les mémes. De maniére générale, la
majorité des RCP mentionnent une stabilité physico-chimique de 3 heures a 25 degrés pour
une concentration de 50 mg/mL dans de I'eau PPI (préparation pour bolus). Pour une
administration par perfusion avec une concentration de 1 &8 20 mg/mL dans du NaCl 0,9 %, la
majorité des RCP mentionnent une stabilité physico-chimique de 3 a 4 heures a 25 degrés. Il
faut noter que le générique ARROW LAB® mentionne une stabilité physico-chimique jusqu’a

6 heures dans ces conditions.
Une revue de la littérature retrouve :

Tout d’abord, une étude réalisée avec différents dispositifs d’administration (poches de
perfusion en PVC ; flacons en verre ; systémes pour faciliter la reconstitution et la perfusion
de type ADD-Vantage system ou Baxter Minibag Plus system) a évalué I'impact de différents
parameétres sur la stabilité de la solution de méropenem. Il ressort que la stabilité est solvant,
concentration et température dépendante. Ainsi le solvant a privilégier est soit 'eau PPI soit le
NaCl 0,9 %. La température la plus basse possible est recommandée (solution plus stable a
4-5 degrés qu’a 21-26 degrés) et la concentration la plus basse a 1 mg/mL est plus stable que
celles supérieures (20 et 50 mg/mL). Pour une concentration de méropenem a 1 mg/mL dans
du NaCl 0,9 %, la solution est stable 24 h a 21-26 degrés. Pour les mémes températures et le

méme solvant, une concentration de 20 mg/mL fait chuter la stabilité a 10h environ (79).

Une étude de Walker et al. vient confirmer les constatations précédentes. La stabilité de la
solution de méropénem dans une poche de perfusion en PVC est température, concentration
et solvant dépendante. Pour une température de 23 degrés, une solution de méropenem a 1
mg/mL avec du NaCl 0,9 % est stable 22 h contre 17 h avec une concentration de 22 mg/mL
(80).

La stabilité température et concentration dépendante est également mise en évidence dans
une autre étude avec des concentrations testées de 10 a 90 mg/mL et des températures de
25 ou 37 degrés. lIs recommandent de maintenir une température inférieure ou égale a 25
degrés et de ne pas dépasser la concentration de 40 mg/mL. Les concentrations de
méropénem deviennent inférieures a 90 % des concentrations initiales aprés 6 et 12 heures a
37 et 25 degrés respectivement pour des concentrations inférieures ou égales a 40 mg/mL
(81).

Une étude, réalisée a priori dans des poches de perfusion, a testé des solutions de
méropénem a 5 mg/mL avec du NaCl 0,9 % a 20 degrés et a 32-37 degrés pendant 8 heures.

Elle confirme que la concentration en méropenem décroit plus rapidement a 32-37 degrés qu’a
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20 degrés. Pour cette derniére température, la solution est stable 8 heures (derniére mesure
de I'étude) contre 6 h a 32 — 37 degrés (82).

Un autre article décrit la stabilité du méropénem a la concentration de 14,3 mg/mL (1 g
reconstitué dans 20 mL d’eau PPI puis dilué dans 50 mL de NaCl 0,9 %) dans des poches de
perfusion en PVC mis a 22 et 33 degrés pendant 22 heures. Pour des températures jusqu’a
22 degrés, la stabilité retrouvée est de 7 h contre 5 h pour une température de 33 degrés. Pour
des durées supérieures a celles citées précédemment (7 heures a 33 degrés et 12 heures a
22 degrés), les auteurs mettent en évidence un changement de la couleur de la solution avec

I'apparition d’'une couleur jaune en lien avec I'apparition de produits de dégradation (83).

L’étude de Keel et al. retrouve une stabilité de la solution de méropenem a 5 mg/mL avec du
NaCl 0,9 % dans une poche de perfusion de 12 h, 8 h et 6 h pour 30, 35 et 40 degrés
respectivement. |l s’agit de I'étude avec des durées de stabilité les plus importantes par rapport
aux précédentes études citées. Les auteurs mettent en avant la concentration utilisée plus
faible que les autres études. L’étude de Jaruratanasirikul et al. a évalué la stabilité de la
solution de méropénem a la méme concentration que cette étude (5 mg/mL) et retrouve une
stabilité de 6 h a 32 — 37 degrés. Les auteurs considérent que la température médiane est de
34,5 degrés et que la stabilité est du méme ordre que celle qu’ils retrouvent a savoir 8 h a 35
degrés (84).

Franceschi et al. a évalué la stabilité du générique Hospira du méropénem a une concentration
de 5 mg/mL avec de I'eau PPI (probablement dans une poche de perfusion). L’'étude a été
réalisée a 4 températures différentes : 25, 30, 35 et 40 degrés. Les résultats sont similaires a
ceux de Keel et al. : la solution ainsi testée est stable plus de 8 heures pour des températures

comprises entre 25 et 35 degrés et plus de 5 h a 40 degrés (85).
Concernant les diffuseurs portables :

Une étude a testé la stabilité de la solution de méropénem dans un diffuseur portable
(Homepump ECLIPSE 250 mL, 175 mL/h, I-Flow Corporation, Lake Forest, CA) mais
seulement a 4 degrés. Outre la stabilité de 5 jours a cette température pour des concentrations
de 4 a 20 mg/mL avec du NaCl 0,9 %, cette étude montre que la dégradation du méropénem
est plus lente pour une concentration de 4 mg/mL que pour celles a 10 et 20 mg/mL, y compris
dans les diffuseurs portables. De plus, la stabilité de la solution de méropénem n’est pas

impactée par le contenant : poche de perfusion en PVC ou diffuseur portable (86).

Une autre étude a testé la stabilité physico-chimique du méropenem dans un diffuseur portable
a 64 mg/mL avec de I'eau PPI, elle retrouve une stabilité de 5h15 a 25 degrés et de 1h50 a 37
degrés (51). Cette article confirme que la stabilité est température dépendante avec une

diminution importante des concentrations pour des températures au-dessus de 25 degrés.
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Pour autant, la concentration élevée testée (64 mg/mL) a pu avoir un impact négatif sur la

stabilité de la solution.

Une étude australienne a évalué la stabilité des solutions de méropénem a 1 % (10 mg/mL) et
a 2 % (20 mg/mL) avec du NaCl 0,9 % dans des diffuseurs portables (LV10, Baxter). Avant de
débuter I'expérience, les diffuseurs ont été mis au réfrigérateur pendant une nuit. Deux
conditions sont testées sur 24 h pour chaque concentration : Une partie est portée avec une
simple sacoche a température ambiante et I'autre partie est portée dans un sac isotherme
avec des pains de glace changeés toutes les 8 heures. Au total, une stabilité de 14h est
identifiée pour la concentration de 1 % quelles que soient les conditions testées (température
ambiante, réfrigérée avec les pains de glace) mais pour la concentration 2 %, seule celle
réfrigérée est restée stable 14 h. Pour celle restée a température ambiante avec une
concentration de 2 %, la stabilité est de 8 h (87). Pour les diffuseurs mis a température
ambiante, il faut considérer que la température initiale était basse car mis au réfrigérateur
avant le début de I'expérience. Le temps passé en dessous de 20 degrés est de 3,34 h pour
la concentration de 1 % et de 3,68 h pour la concentration 2 % : il faut considérer que c’est le
temps nécessaire pour que le diffuseur revienne a température ambiante. Ainsi, si le diffuseur
est mis directement a température ambiante, la stabilité pourrait étre inférieure a 14 heures

pour une concentration de 1 % dans du NaCl 0,9 %.

Une autre étude a évalué la stabilité de différentes solutions de méropenem de 6, 12, 20 et 25
mg/mL dans du NaCl 0,9 % avec un pH ajusté a 6,5 avec du HCI. Le diffuseur portable (Baxter
LV10) est mis 48 h au réfrigérateur avant d’étre mis a température ambiante (22,5 degrés)
mais avec des pains de glace qui sont changés toutes les 8 heures. Au total, la solution avec
la concentration la plus faible (6 mg/mL) est stable 72 h avec 48 h au frigo puis 24 h a

température ambiante (88).

Une autre étude a évalué la stabilité du méropénem a une concentration de 12,5 mg/mL avec
du NaCl 0,9 % dans un diffuseur portable (LV10 Baxter) soit a 25 soit & 31,1 degrés pendant
24 h. A 25 degrés, la solution est stable pendant 8 h alors qu’a 31,1 degrés, elle n’est stable
que 4 h (mesure des concentrations de méropénem a HO, H4, H8 et H24). Le pH de la solution
n'est pas significativement modifié sur les 24 heures de I'étude. |l semblerait que la solution
de méropénem soit plus stable si le solvant utilisé est une solution d’acétate ringer avec une

stabilité jusqu’a 8 h pour des températures allant jusqu’a 31,1 degrés (48).

Enfin, une autre étude a évalué la stabilité du méropénem a 6,25 et 25 mg/mL dans différents
solvants pendant 24 h a 32 degrés. Les auteurs concluent a une stabilité physico-chimique de
moins de 6 h (dosage effectué a H5 puis H24) dans du NaCl 0,9 % pour maintenir une
concentration supérieure a 95 % des concentrations initiales. Les auteurs concluent que le

méropénem ne doit pas étre administré sur une durée de plus de 6 heures a 32 degrés sans
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changement de la solution de perfusion (89). Une stabilité de 6 h a 32 degrés peut étre admise

si on considere que le seuil d’acceptabilité est de 90 % des concentrations initiales.

Au total : Les études de stabilité sont trés hétérogénes dans les conditions testées et sont
donc difficiles a interpréter. Elles laissent penser que la stabilité physico-chimique n’est pas
garantie pendant 12 heures pour des températures ambiantes (25 degrés) ou supérieures. Il
est plus raisonnable de considérer une stabilité physico-chimique de 8 heures a température
ambiante (25 degrés) pour des concentrations inférieures ou égales a 12,5 mg/mL dans du
NaCl 0,9 %. Pour des températures jusqu’a 32 degrés, la stabilité physico-chimique de la

solution aux caractéristiques similaires a celles précédentes est de 6 heures.

Conformément aux RCP et selon les pratiques les plus couramment réalisées, nous

proposons une administration discontinue par perfusion par gravité en 30 minutes.

Dans le cas ou une administration prolongée doit étre réalisée afin d’avoir des concentrations
plasmatiques plus élevées de maniére prolongée durant la journée (bactérie avec une CMI
élevée), il est possible de réaliser des administrations continues avec deux diffuseurs de 6
heures pendant la journée (6 h et 13 h) et un diffuseur de 8 heures la nuit. Des intervalles de
temps libre de 1 heure en journée et de 2 heures en fin de nuit sans perfusion sont retrouvés
du fait des contraintes pratiques et de stabilité de I'antibiotique. Cette proposition mérite d’étre
testée et évaluée avant une utilisation plus large car aucune étude publiée n’a validé un tel

schéma de perfusions.

12) Oxacilline (Istopen® et génériques) :

L’oxacilline n’existe pas par voie orale, son administration se fait donc obligatoirement par voie
parentérale. Les résumés des caractéristiques produit francais des deux spécialités
(ISTOPEN® et Oxaciline PANPHARMA®) mentionnent une administration par perfusion
intraveineuse lente. Le RCP de I'ISTOPEN mentionne que l'administration par voie
intraveineuse doit se faire en 10 minutes environ et qu’une injection plus rapide pourrait

entrainer des crises convulsives.

Le RCP de I'ISTOPEN ne mentionne pas de durée de stabilité aprés reconstitution, la solution
doit étre utilisée immédiatement. Dans le RCP du générique PANPHARMA®, on peut y lire
gu’apres reconstitution avec de I'eau PPI, la solution est stable 12 h entre 18 - 25 degrés et 7
jours au réfrigérateur (2-8 degrés). Apres dilution dans du NaCl 0,9 %, la solution est stable
24 h tant entre 18-25 degrés qu’au réfrigérateur (2-8 degrés). La solution est stable moins

longtemps a température ambiante (12 h) quand le solvant utilisé est du glucose 5 %.

Les données du RCP sont plutdt rassurantes sur la stabilité de la solution d’oxacilline a
température ambiante. Dans la littérature, il n’existe que peu d’études sur la stabilité physico-

chimique de la solution d’oxacilline dans les diffuseurs portables.
145



Nous avons retrouvé une étude de Dhelens et al. qui a étudié la stabilité de I'oxacilline a 50
mg/mL (12 g / 240 mL) soit dans du NaCl 0,9 % soit dans du glucose 5 % pendant 24 h soit a
20 degrés soit a 35 degrés dans un diffuseur portable (Baxter Infusor LV10, Baxter). La
température est un facteur important dans la stabilité de la solution d’oxacilline car de fortes
températures entrainent une précipitation de I'oxacilline comme rapporté par certains patients
en période estivale. A la fin de I'expérience, les solutions salines maintenues a 35 degrés
pendant 24 h ont une légére opacité a 'examen macroscopique. En conclusion, la solution est
stable physico-chimiquement pendant 24 h a 20 degrés mais seulement 12 h a 35 degrés et

ce, quel que soit le solvant utilisé. (90).

Au total : La solution d’oxacilline est stable jusqu'a 12 heures dans du NaCl 0,9 % a des
concentrations maximales de 50 mg/mL et pour des températures jusqu’a 35 degrés. Nous
proposons donc d’effectuer des perfusions continues par diffuseur portable de 12 h, avec 2

passages infirmiers par jour.

13) Pipéracilline/Tazobactam (Tazocilline® et génériques) :

La pipéracilline/tazobactam n’existe pas par voie orale, son administration se fait donc
obligatoirement par voie parentérale. Les résumés des caractéristiques produit francais des
différentes spécialités mentionnent une administration par perfusion intraveineuse lente de 30

minutes.

Le RCP de la TAZOCILLINE® mentionne une stabilité de 12 h au réfrigérateur aprés
reconstitution seule ou reconstitution puis dilution. Celui du générique SANDOZ® mentionne
une stabilité aprés reconstitution et dilution de 24 h a 20-25 degrés et de 48 h au réfrigérateur
(2-8 degrés). Le générique PANPHARMA® ne mentionne qu’une stabilit¢ de 48 h au
réfrigérateur. Le générique KABI® mentionne une stabilité de 24 h au réfrigérateur une fois
reconstitué/dilué. Le générique VIATRIS® mentionne une stabilité de 18 h a 25 degrés et de

48 h au réfrigérateur aprés reconstitution/dilution.

Les données de stabilité sont trés hétérogenes entre les différents laboratoires mais sont plutét

rassurantes avec des durées de stabilité jusqu’a 24 heures a température ambiante.

Dans la littérature nous retrouvons plusieurs publications sur la stabilité physico-chimique de

la solution de Tazocilline dans les diffuseurs portables :

Une premiére a étudié la stabilité d’'une solution de tazocilline a 128/16 mg/mL avec de I'eau
PPI dans un diffuseur portable soit a 25 degrés soit a 37 degrés. La stabilité physico-chimique
identifiée est de 24 h a 37 degrés et de plus de 72 h a 25 degrés. A noter que la solution de
pipéracilline seule semble étre moins stable par rapport a la solution de pipéracilline associée
au tazobactam mais I'étude ne met pas en évidence de différence significative pour des

températures de 4 (p > 0,1) ; 25 (p > 0,1) et 37 degrés (p = 0,0736). (51).
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Une autre étude a évalué la stabilité de la solution de tazocilline a trois concentrations
différentes : 9/1,1; 49,5/6,2 et 90/11,3 mg/mL de pipéracilline/tazobactam. La solution est
stable pour les 2 plus faibles concentrations (9/1,1 et 49,5/6,2 mg/mL) pendant 24 h a 35 +/-
1 degrés. Pour la concentration de 90/11,3 mg/mL, I'étude met en évidence une diminution de

12 % des concentrations initiales de pipéracilline aprés 24 h a 35 +/- 1 degrés (33).

Une troisiéeme a étudié la stabilité de la tazocilline a une concentration de 67/8 mg/mL de
pipéracilline/tazobactam diluée avec du NaCl 0,9 % ou du glucose 5 % et mise dans un
diffuseur portable de 240 mL (LV10 Baxter) a 25 ou 31,1 degrés pendant 24 h. La stabilité
physico-chimique de la solution ainsi testée est de 24 h jusqu’a 31,1 degrés. La variation de

pH reste inférieure a une unité dans toutes les conditions testées (48).

Une étude de 2006 a étudié la stabilité de la tazocilline a 3 concentrations différentes : 9/1,15 ;
50/6,2 ; 90/11,25 mg/mL de pipéracilline/tazobactam reconstituée avec de I'eau PPI puis
diluée dans du NaCl 0,9 % dans des diffuseurs portables (soit LV10 Baxter soit Easypump
BBraun, indifféremment). La solution est stable d’'un point de vue physico-chimique pendant
24 h a 35 degrés pour des concentrations allant de 9/1,15 a 50/6,2 mg/mL de
pipéracilline/tazobactam. La concentration la plus élevée a 90/11,25 mg/mL n’est pas stable
pendant 24 h a 35 degrés car les concentrations retrouvées sont inférieures a 90 % des
concentrations initiales. D’un point de vue macroscopique, il N’y a pas de variation notable
mais les auteurs mentionnent une baisse significative du pH passant de 4,93 ; 5,02 ; 5,16 a
4,57 ; 4,63 ; 4,70 pour les concentrations croissantes respectivement. Pour autant, le pH ne
varie pas de plus d’'une unité donc I'impact clinigue d’une modification aussi minime du pH
peut étre négligée. L’étude met en évidence une relation de proportionnalité entre le taux de
dégradation de la pipéracilline et sa concentration (liaison positive p < 0,05 et coefficient de
corrélation proche de 1 (r = 0,99)). (91).

En condition réelle, pour des températures moyennes de 26,2 a 30,9 degrés (selon le stockage
du diffuseur pendant la nuit), la pipéracilline/tazobactam diluée a 50/6,25 mg/mL avec du NaCl
0,9 % et mise dans un diffuseur portable (Easypump LT-270-24) est stable 24 h. Il faut noter
qu’il existe pour les concentrations initiales une variabilité inter-préparation importante de 12,3
% pour la pipéracilline et de 23,3 % pour le tazobactam. Pour autant, malgré cette variabilité

a HO, les données de I'étude sont concordantes avec les études précédentes (25).

Enfin, une étude réalisée au Danemark a évalué la stabilité de la pipéracilline/tazobactam a
50/6,25 mg/mL diluée avec du NaCl 0,9 % et mise dans un diffuseur portable (Infusor pump
LV10, Baxter) pendant 7 jours au réfrigérateur (2-8 degrés) puis 24 h a une température de 32
degrés. La solution est considérée stable physico-chimiquement dans ces conditions. Les
auteurs notent la aussi une légére diminution du pH mais sans dépasser les limites tolérées
(92).
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Une étude de Loueille et al. a évalué la stabilité d’'une solution de pipéracilline/tazobactam a
66,7/8,3 mg/mL dans du NaCl 0,9 % ou du glucose 5 % dans des diffuseurs portables a 37
degrés pendant 48 h. D'un point de vue chimique, les solutions conservent dans les deux
solvants plus de 90 % des concentrations initiales a 24 h avec 93,6/97 % dans du NaCl 0,9 %
et 93,6/98,2 % dans du glucose 5 %. Cependant, la solution reconstituée/diluée avec du NaCl
0,9 % n’est pas stable d’'un point de vue stabilité physique car le pH varie de plus d’une unité
aprés 24 h a 37 degrés. Cette variation de pH d’une unité n’est pas retrouvée dans la solution
reconstituée/diluée avec du glucose 5 % ce qui fait que cette derniére est stable 24 h contre
8 h pour la solution reconstituée dans du NaCl 0,9 % (38). Il faut noter que la température
évaluée est plus élevée que dans les autres études ce qui a pu augmenter les variations de
pH. De plus, une solution plus diluée avec donc une concentration plus faible aurait pu
entrainer une variation de pH moindre. Malheureusement, il n’y a pas de données disponibles
sur les valeurs de pH mesurées afin de savoir si la variation de pH est largement supérieure

a une unité ou seulement a la limite.

D’autres études se sont intéressées a l'addition de citrate de sodium a la solution de
pipéracilline/tazobactam pour augmenter sa stabilité. Ces études semblent étre destinées a
une production centralisée des diffuseurs portables avec une durée de stockage plus
importante avant utilisation. Ceci nécessite d’obtenir une durée de stabilité supérieure a une

préparation extemporanée. Nous citons les articles pour information :

Une premiére étude a évalué la stabilité d’'une solution de pipéracilline/tazobactam a 50/6,25
mg/mL dans du NaCl 0,9 % avec ou sans citrate de sodium 4 % (17 mL) dans un diffuseur
portable de 240 mL. La solution est mise pendant 7 jours au réfrigérateur puis 24 h a 37 degrés.
La solution sans citrate de sodium a 4 % a une concentration finale de 89 et 92 % pour la
pipéracilline et tazobactam respectivement, contre 94 et 95 % pour la solution avec du citrate
de sodium a 4 %. La solution de citrate de sodium semble effectivement augmenter la stabilité

de la solution de pipéracilline/tazobactam (93).

Une deuxiéme étude a évalué la stabilité de la pipéracilline/tazobactam a 22/3 et 80/10 mg/mL
dans une solution saline de citrate de sodium a 0,3 % pour obtenir un pH de 7. Deux marques
de diffuseurs portables ont été utilisés (FOLFusor LV10 Baxter et Easypump Il B Braun),
chacun avec un volume de 240 mL. lls ont été stockés pendant 13 jours au réfrigérateur puis
24 h a 32 degrés. Dans les deux diffuseurs, les concentrations finales mesurées sont
supérieures a 95 % des concentrations initiales. Les auteurs notent une Iégére variation du pH
pour la concentration de 22/3 mg/mL mais sans dépasser 0,5 unité de variation de pH alors
que la solution a 80/10 mg/mL a eu une variation de pH de 0,6 unité soit plus que la limite cible
en Angleterre qui est de 0,5 unité. Pour autant, les auteurs mentionnent dans la discussion

que cette variation de pH est acceptable. Tout comme I'étude précédente, cette article met en
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avant 'augmentation de la stabilité de la solution de pipéracilline/tazobactam lorsqu’elle est

reconstituée avec une solution saline de citrate de sodium a 0,3 % (94).

Au total : Il existe de nombreuses études rassurantes quant a la stabilité de la solution de
tazocilline pour une perfusion continue sur 24 heures, méme pour des températures jusqu’a
35 degrés. La stabilité est concentration dépendante, une instabilité des solutions a 90/11,25
mg/mL de pipéracilline/tazobactam dans certaines études nous pousse a recommander une

concentration maximale de 50/6,25 mg/mL de pipéracilline/tazobactam.

Nous proposons donc une administration par perfusion continue avec un diffuseur portable
pendant 24 heures avec des concentrations maximales de 50/6,25 mg/mL de
pipéracilline/tazobactam dans du NaCl 0,9 %. La stabilité étant concentration dépendante,
nous encourageons fortement de favoriser la dilution maximale possible pour obtenir des
concentrations les plus faibles possibles en pipéracilline/tazobactam. La majorité des
diffuseurs sur 24 h ont des capacités maximales de 240 mL ce qui conduit a une concentration
de 50/6,25 mg/mL pour une posologie de 12/1,5 g par jour de pipéracilline/tazobactam. |l existe
malgré tout un diffuseur DOSI-FUSER de 600 mL de la marque ASEPT INMED qui peut étre
intéressant pour les posologies > 12/1,5 g par jour comme pour la posologie de 16/2 g par jour
car il permettrait d’obtenir une solution avec des concentrations de 26,67/3,33 mg/mL de

pipéracilline/tazobactam.

14) Teicoplanine (Targocid® et génériques) :

La teicoplanine n’existe pas par voie orale, son administration se fait donc obligatoirement par
voie parentérale. Les résumés des caractéristiques produit frangais des différentes spécialités
mentionnent une administration par voie intraveineuse ou intramusculaire. L’injection

intraveineuse peut étre administrée en bolus en 3 a 5 minutes ou par perfusion sur 30 minutes.

Les RCP des différentes spécialités mentionnent une stabilité de la solution reconstituée et

diluée de 24 h entre 2 et 8 degres.

La teicoplanine nécessite une dose de charge pour atteindre rapidement les concentrations a
I'équilibre. Cette dose de charge est réalisée dans I'immense majorité des cas en
hospitalisation. Des patients & domicile pourront cependant recevoir les doses d’entretien
prévues 1 fois par jour du fait de la trés longue demi-vie de la teicoplanine allant de 100 a 170
heures. Dans ces conditions, une administration discontinue semble suffisante pour atteindre
les concentrations voulues et avoir une concentration résiduelle efficace (bactéricide temps

dépendant). Cette longue demi-vie permet donc une administration unique journaliére.
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Le RCP ne mentionne pas de critére de choix entre la voie intraveineuse en bolus de 3 a 5
minutes ou la perfusion de 30 minutes a I'exception des nouveau-nés pour qui seules les
perfusions doivent étre utilisées. Le RCP mentionne dans les mises en garde spéciales et
précautions d’emploi qu’une réaction liée a la perfusion peut survenir. Appelée « red man
syndrome », cette réaction entraine des symptémes de type prurit, urticaire, érythéme, cedéme
de Quincke, tachycardie, hypotension, dyspnée. On peut également y lire que: « Le
ralentissement ou l'arrét de la perfusion peut entrainer la disparition de ces réactions. Les
réactions liées a la perfusion peuvent étre limitées si la dose quotidienne n’est pas injectée en
bolus mais perfusée sur 30 minutes ». Dans la littérature, il n’existe que peu de données pour
choisir entre ces 2 modes d’administration. Un article mentionne la difficulté pour les infirmiéres
d’administrer en 3 a 5 minutes des volumes aussi faibles de teicoplanine (3,14 mL) comme
recommandé dans le RCP. Le risque d’administration plus rapide que prévue peut
potentiellement entrainer 'apparition d’effets indésirables (95). Une autre étude mentionne
'administration par perfusion de 30 minutes plutét que par bolus si la dose prescrite est
supérieure a 6 mg/kg. Il n’y a pas plus de précisions sur la raison de ce choix dans l'article
(96). Une recommandation du NHS propose une administration par perfusion de 30 minutes
si la dose est supérieure ou égale a 800 mg (97). Comparativement a la vancomycine, le risque

de développer une réaction liée a la perfusion semble moindre avec la teicoplanine (98,99).

Au total : Il n'existe pas de données consensuelles pour favoriser un mode d’administration
par rapport a un autre chez un patient qui n’a jamais développé une réaction liée a la perfusion
suite a I'administration de teicoplanine. Nous proposons donc une administration de la
teicoplanine par bolus intraveineux de 5 minutes du fait du moindre co(t associé a ce mode

d’administration et d’une efficacité similaire a la perfusion de 30 minutes.

Nous avons précisé dans la prescription des soins infirmiers : « En cas de réaction liée a la
perfusion (prurit, urticaire, érythéme, tachycardie, dyspnée, ...), 'administration par bolus
intraveineux doit étre stoppée jusqu’a résolution des symptdmes et elle doit étre remplacée
par une perfusion de 30 minutes. Les administrations suivantes doivent également étre

réalisées par perfusion de 30 minutes. ».

En cas de réaction liée a la perfusion et afin de faciliter la prescription pour les médecins, nous
proposons également dans les résultats une prescription pré-renseignée de perfusion par

gravité de 30 minutes de teicoplanine.

15) Témocilline (Negaban®) :
La témocilline n’existe pas par voie orale, son administration se fait donc obligatoirement par
voie parentérale. La seule spécialité disponible en France est le Negaban® a la dose de 1 et 2

g. Le RCP mentionne différents modes d’administration : par injection intraveineuse lente sur
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3 a 4 minutes, perfusion intraveineuse intermittente sur une période de 30 a 40 minutes ou
encore la possibilité d’une perfusion intraveineuse continue chez les patients gravement
malades lorsque les objectifs thérapeutiques sont difficiles a atteindre par des administrations

intermittentes. Enfin, les injections intramusculaires sont également possibles.

Le RCP mentionne que la stabilité physico-chimique de la solution reconstituée et diluée est

de 24 h a 25 degrés pour tous les solvants recommandés (eau PPI, NaCl 0,9 %, glucose 5 %,

).

Une étude a déterminé la stabilité chimique d’une solution de témocilline a 83,4 mg/mL diluée
dans de I'eau PPI et mise dans une seringue, a différente température allant de 20 a 37 degrés
pendant 24 h. Les auteurs mettent en évidence une excellente stabilité chimique pour toutes
les températures testées jusqu’a 37 degrés pendant 24 h mais il faut noter que le ratio
d’épimére R/S diminue avec 'augmentation des températures. Ceci laisse penser que la
quantité d’épimere R diminue et/ou que la quantité d’épimére S augmente. Pour une
température de 20 degrés pendant 24 h le ratio est de 1,908 mais chute de 6,1 ;9,4 et 13 %
pour des températures de 25; 30 et 37 degrés respectivement (100). L'épimére R a une
activité plus importante que I'épimére S mais la solution de témocilline semble avoir un ratio
(R/S) naturel qui s’équilibre rapidement a 1,8:1. Que ce soit I'épimére R seul ou le ratio
d’épimere R/S a 1,8:1, tous deux ont une activité bactéricide plus rapide que I'épimére S seul
(101). Le ratio de 1,8 est celui retrouvé pour la solution maintenue a une température de 25
degrés pendant 24 h. Si on considére ce ratio comme référence, a 37 degrés pendant 24 h, le
ratio diminue de 7,8 % pour passer a 1,660. Cette modification du ratio des épiméres est

acceptable et reste inférieure a 10 % de variation.

Pour les perfusions continues, nous retrouvons dans la littérature des études qui ont été

réalisées dans des diffuseurs portables :

Une étude a évalué la stabilité de la solution de témocilline a 10 et 20 mg/mL diluée avec de
'eau PPI et mise dans 2 types de diffuseurs portables (soit Easypump 100-0,5 I-Flow Corp. =
Homepump Eclipse ; soit Intermate SV200 Baxter). La stabilité est évaluée de 0 a 4 semaines
au réfrigérateur puis 24 h a température ambiante. Toutes les solutions de témocilline (10 ou
20 mg/mL) ainsi que les 2 types de diffuseurs sont stables jusqu’a 3 semaines au réfrigérateur

suivies de 24 h a température ambiante (102).

Une autre étude a mis en évidence que la solution de témocilline a 25 mg/mL (6 g dans 240
mL) diluée avec du NaCl 0,9 % est stable physico-chimiquement pendant 24 h a 37 degrés
dans un diffuseur portable. Dans les mémes conditions mais lorsque la solution est diluée avec

du glucose 5 %, la solution est stable moins de 24 h (38).
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Au total : la témocilline est stable 24 h jusqu’a 37 degrés pour des concentrations maximales
de 25 mg/mL dans du NaCl 0,9 %.

Pour des posologies « standards » de 2 a 4 g/j administrées en 2 injections toutes les 12 h, il
n‘existe pas d’arguments pour favoriser une perfusion continue par diffuseur. Des
administrations intermittentes soit par perfusion de 30-40 minutes soit par bolus de 3 a 4
minutes sont suffisantes. Dans ces conditions, nous proposons des administrations toutes les

12 h par bolus de 3 a 4 minutes pour des posologies inférieures a 4 g/j.

D’aprés le RCP, pour des patients gravement malades, des doses plus importantes a 6 g/j
peuvent étre envisagées soit en 3 administrations toutes les 8 h soit par perfusion continue. Il
existe chez ces patients gravement malades des variations pharmacocinétiques notamment
chez les patients obéses ou a cause du sepsis ou encore a cause de 'augmentation du débit
cardiaque. Les perfusions continues limitent les variations des concentrations plasmatiques
de témocilline et donc diminuent le risque d’échec thérapeutique. De méme, pour les bactéries
avec une CMI élevée, les perfusions continues permettent de maintenir plus longtemps des
concentrations plasmatiques supérieures a celles retrouvées lors d’'une perfusion intermittente
(103).

Dans tous les cas, la posologie de 6 g/j nécessite 3 administrations intermittentes par jour soit
un passage infirmier toutes les 8 heures. Ce schéma d’administration est difficile a réaliser a
domicile. En présence d’'une alternative, nous proposons donc, dans ce cas de figure, une

administration continue par diffuseur de 24 h avec 1 passage infirmier par jour.

16) Dispositifs médicaux, produits d’hygiéne et antiseptiques :

Dispositifs médicaux :

Pour les sets de perfusion :

Les DM listés dans les résultats permettent de donner une base sur le minimum a avoir dans
les sets de perfusion, en relation avec les recommandations de la SF2H. Pour autant, les
protocoles des établissements peuvent nécessiter I'adjonction de DM supplémentaires pour
effectuer les soins. Le PSAD ou le pharmacien d’officine doivent se conformer aux protocoles

et aux demandes de chaque établissement.

La liste des sets commercialisés n’est pas exhaustive. De plus, certains PSAD ont leurs
propres sets de perfusion qu’ils ont créés eux-mémes. De méme, certains laboratoires

acceptent de réaliser des sets de perfusion sur mesure selon la demande des clients.

Pour les voies centrales, nous recommandons 2 paires de gants stériles comme préconise par

la HAS en septembre 2010 dans son évaluation des DM pour la perfusion a domicile (24).

152



L’'une permet de préparer le matériel et de réaliser I'antisepsie cutanée, I'autre est utilisée pour
la réalisation du soin. Les experts mentionnent bien qu’une paire de gants pourrait étre
suffisante en pratique mais qu'ils préférent proposer deux paires du fait de I'environnement
particulier a domicile. C’est pourquoi certains sets commercialisés n’incluent pas
systématiquement deux paires de gants. Nous proposons alors d’ajouter une paire

supplémentaire en plus du set.

Pour les seringues permettant le ringage avec du NaCl 0,9 % de la voie d’abord avant et aprés
administration, les seringues pré-remplies sont préférables car elles limitent les manipulations

de I'IDE libéral et permet de diminuer le risque infectieux.

Il faut noter que les sets d’entretien sont inclus dans les forfaits PERFADOM consommables
et accessoires lorsqu’il y a des perfusions concomitantes et qu’ils ne nécessitent pas de cocher
I'entretien intercure sur le formulaire PERFADOM. Cette case n’est nécessaire que pour les
voies centrales non mobilisées pendant au moins 7 jours afin qu’un ringage simple soit réalisé.
Le set d’entretien pour la CCI permet le rincage de la voie et en cas de besoin, le changement
du pansement adhésif semi-perméable transparent de l'aiguille de Huber. Le set d’entretien
pour le PICC-LINE ou le MID-LINE permet le changement du pansement adhésif semi-
perméable transparent, du systéme de fixation spécifique (Statlock® ou Grip-lok®) et de la valve

bidirectionnelle si elle est amovible.
Pour les administrations qui ne sont pas des perfusions :

La prise en charge des DM n’est pas incluse dans les forfaits PERFADOM. Elles nécessitent
une prescription spécifique tout comme les médicaments et seront remboursés si elles sont
inscrites sur la LPPR. Les produits remboursables et que nous avons décidé de prescrire en

systématique sont :

1) Les compresses non tissées stériles = 56 cm? et < 100 cm?, boite de 10 sachets x 2 (code
LPP 1355685) ou boite de 25 sachets x 2 (code LPP 1396218) :

Laboratoires : IDC GROUP, GUANXI, NEP DEVELOP, LCH MEDICAL, MARQUE VERTE,
EUROMEDIS, EVOLUPHARM, HARTMANN, LOHMANN&RAU, MOLNLYCKE, RAFFIN
MEDICAL, SYLAMED, TETRA MEDICAL, URGO HEALTHCARE, CEORA, SOINEO.

En termes de quantité, nous proposons 10 compresses par injection.

2) Les pansements adhésifs textiles avec compresse intégrée = 30 cm? et < 40 cm? boite de 5
(code LPP 1368222) ou boite de 10 (code LPP 1394751) :

Laboratoires pour les boites de 5 : GUANXI, BSN-RADIANTE, EUROMEDIS, HARTMANN,
SYLAMED, SMITH&NEPHEW, PIKDARE
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Laboratoires pour les boites de 10 : MYHOMECARE, PANSCARE, MARQUE VERTE, 3M
FRANCE, EVOLUPHARM, HARTMANN, LOHMANN&RAU, TETRA MEDICAL, SYLAMED,
CEORA, PIKDARE, SOINEO

En termes de quantité, nous proposons 1 pansement par injection.

Produits d’hygiéne et topiques a usage externe antiseptiques :

Parmi tous les produits d’hygiéne et topiques a usage externe antiseptiques mentionnés dans
les résultats, aucun n’est éligible a un remboursement par l'assurance maladie. Les
antiseptiques sont considérés comme des médicaments et ne sont pas inclus dans les forfaits
PERFADOM. C’est pourquoi il peut y avoir des sollicitations pour prescrire des antiseptiques
remboursables. Nous pouvons citer par exemple la BETADINE SCRUB 4 % et la BETADINE
DERMIQUE 10 %, solution pour application locale qui ont tous les deux un taux de
remboursement de 30 % ; la BISEPTINE remboursée a 30 % également; ou encore le
SEPTEAL ou le SEPTIVON 1,5 % a base de chlorhexidine et qui sont remboursés a hauteur
de 15 %. Nous ne recommandons pas de prescrire ces antiseptiques car la SF2H
recommande d’utiliser une solution alcoolique d’antiseptique plutét qu’une solution aqueuse

avant insertion d’un cathéter intravasculaire.

Les prescripteurs peuvent dans des cas tres particuliers, notamment pour les patients démunis
ou avec des difficultés financiéres, réaliser des prescriptions ponctuelles de I'un de ces
antiseptiques remboursables. Dans tous les cas, ces types de pratique doivent rester limités

c’est pourquoi nous ne les avons pas intégrés dans nos prescriptions pré-renseignées.

17) Limites du travail et perspectives d’amélioration :

Le travail de sélection des anti-infectieux via ORBIS® a révélé la faible utilisation du document
directement depuis notre DPI. Cet état des lieux, limité, aurait pu étre complété, comme l'ont
été d’autres travaux sur les PHEV, par une analyse des prescriptions récupérées auprés de
'assurance maladie. Aussi, afin d’élargir le nombre de molécules dans notre travail, nous
avons interrogé infectiologues et néphrologues. Une des extensions a ce travail pourrait en

particulier se concentrer sur les prescriptions plus spécialisées de pédiatrie.

Ce travail d’analyse et de choix des modes d’administration a débuté fin 2021 et s’est étendu
durant 'année 2022. Comme tout travail scientifique, ces modeéles de prescriptions ont
vocation a évoluer au fur et a mesure des nouvelles données scientifiques disponibles. Les
informations relatives aux molécules ciblées, I'évolution des matériels et des matériaux,
l'arrivée de nouvelles molécules sur le marché et I'enrichissement par de nouvelles molécules
devront alimenter ces modéles de prescription, sans quoi, ils deviendront rapidement

obsolétes. De plus, ce travail pourra étre amélioré en prenant en compte les remontés du
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terrain car il est possible que certaines problématiques pratiques n’aient pas été identifiées

malgré les différentes discussions avec les IDE et PSAD.

Enfin, de nombreux axes d’amélioration sont possibles dans le domaine des administrations
parentérales a domicile et notamment pour les anti-infectieux injectables. Ce travail a montré
que la température des solutions en perfusion continue a domicile est le principal facteur
limitant la stabilité de la solution. A 'heure actuelle, il n’existe pas de dispositif réfrigéré
permettant de maintenir les solutions a des températures inférieures a 25 degrés durant 24 h.
Pourtant, un tel dispositif permettrait de diminuer le hombre de passages infirmiers et donc
faciliterait les administrations a domicile. De plus, un tel dispositif sécuriserait la perfusion a
domicile tant les variations interindividuelles de température des solutions peuvent étre

importantes et donc compromettre la sécurité du patient.

Par ailleurs, au vu de la faible utilisation actuelle des formulaires PERFADOM vierges, nous
comptons sur le fait que cet usage sera largement favorisé grace a ces modéles une fois
incrémentés dans le DPI. Cette modification de pratiques constitue donc un réel challenge
pour que ce travail porte réellement ses fruits et un portage institutionnel (avec le comité des
médicaments anti-infectieux (COMAI) et la commission du médicament et des dispositifs

médicaux stériles (COMEDIMS)) semble nécessaire et indispensable pour y arriver.

Enfin, on pourrait envisager d’étendre lintérét de ce travail en évaluant régulierement la
fréquence d'utilisation de ces modeles ; cet indicateur pourrait alors constituer pour le CHU un
indicateur de suivi de ces PHEV d’anti-infectieux injectables en le comparant avec I'ensemble
des PHEV d’anti-infectieux injectables remboursées sur la méme période par I'assurance

maladie.
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Conclusion

La PHEV d’anti-infectieux est de plus en plus fréquente mais n’est pas maitrisée par
I'ensemble des prescripteurs. Les contraintes pharmaco-thérapeutiques et les mécanismes de
remboursement rendent la tdche complexe. Afin d’harmoniser les pratiques dans un but de
sécurisation et d’efficience médico-économique, nous avons pu proposer douze prescriptions

de sortie d’anti-infectieux injectables les plus prescrits au sein du CHU de Toulouse.

Ces propositions de prescription seront présentées en COMAI en lien avec la COMEDIMS afin
d’étre validées institutionnellement. Une fois validées, ces prescriptions, tant sur ordonnance
classique pour les injections directes que sur formulaire PERFADOM pour les perfusions, ont
pour vocation a étre intégrées sur le DPI (Orbis®) du CHU de Toulouse. Cela permettrait a la
fois une harmonisation des pratiques sur des éléments de prescription validés et robustes tout
en aidant le prescripteur dans sa prescription. Cette informatisation entrainera une tracabilité
plus forte de ces informations dans le dossier médical du CHU. Ce travail d'informatisation
devra étre réalisé avec la collaboration de la direction du systéme d’information et de
'organisation (DSIO) du CHU.

Le nouveau CAQES 2022 contient un indicateur dans le volet « produits de santé » qui
concerne les prescriptions de perfusion a domicile PERFADOM. Ce travail permettra de
justifier les choix de prescriptions d’anti-infectieux. Par ailleurs, ce travail a été partagé avec
'OMEDIT Occitanie qui prépare actuellement une plateforme pour auditer les établissements
et déterminer le taux de conformité des prescriptions aux recommandations. Ce travail

permettra d’avoir des prescriptions d’anti-infectieux conformes.
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Exemple de résultat final avec le formulaire PERFADOM et 'ordonnance de

soins infirmiers :

FORMULAIRE DE PRESCRIPTION DE PERFUSION A DOMICILE (VILLE OU HAD)

‘ COCHER LES CASES CORRESPONDANTES DU FORMULAIRE

Date de la prescription: | [ | | J Nom :

Date de naissance : |
0O Initiation d'une perfusion & domicile

M° d'assuré: [ | o |
O Renouvellement ou modification

IDENTITE DU PRESCRIPTEUR
Raison sociale :

Adresse :

Identifiant RPPS*: |
*(répertoire partagé des professionnels de santé)

N® Finess** géographique : |

*#(fichier national des établissements sanitaires et sociaux)

PATIENT

Prénom :

Poids (en kg) :

a Soins en rapport avec une ALD

STRUCTURE D'EXERCICE DU PRESCRIPTEUR (cabinet, éts ou centre de santé)

| Ne AM**=*: |

***numéro assurance maladie du prescripteur)

DESTINATAIRES
et/ou OBIET

H1

B 2.1 Produit(s) 4 perfuser :

pharmacien d’officine ou
hospitalier

[ 2.2 Prestation(s) et dispositifs médicaux :

|prestataire ou pharmacien d’officine

HOPITAL (HAD)
& 2.3 Copie pour information : O3
infirmier libéral en charge des Hospitalisation a
soins domicile {HAD)

our une perfusion « en ville », 4 exemplaires du formulaire sont &dités et signés avec la coche de la case du destinataire correspondant (cf. 1,2.1, 2.2 et 2.3 ci-dessus).

Sila perfusion s'opére dans le cadre de FHAD, 2 exemplaires sont édités et signés avec la coche du destinataire correspondant (cf. 1 et 3 ci-dessus).
Un patient qui nécessite des soins complexes et multidisciplinaires reléve exclusivement de I'hospitalisation a domicile (HAD).
Une chimiothérapie réalisée avec I'appui d’un prestataire doit se faire conformément aux dispositions de I'arrété du 20.12.2004 fixant les conditions d’utilisation des

anticancéreux injectables inscrits sur la liste « rétrocession » prévue & I'article L 5126-4 du code de la santé publique.

PRODUIT A PERFUSER n"1

Soluté de dilution : Nacl 0,9% (diluer immédiatement aprés reconstitution)

Voie d'abord Mode d"administration
Dénomination du produit - dosage (concentration), posologie {débit en ml/h ou mg/h), solvant, ...: | O Veineuse centrale {VC) : O Gravité
fun mé c'al:nent réservé 3 I'usage hospitalier et non inscrit a la liste dite « rétrocession » ne peut étre 1 chambre implantable ®  Diffuseur
administré & domicile que dans le cadre d'une HAD).
Amoxicilline (Xyllomac” et génériques) 12 g/j [0 cathéter central O  systéme actif électrigue
Administration continue : Deux diffuseurs de 2 g pendant 6 heures la journée (8 h et 14 h) O cathéter central a O  ambulatoire
Et un diffuseur de 4 g pendant 12 heures la nuit (20 h 4 8 h). insertion périphérique O fixe

Reconstitution avec Eau PPI :40 mL pour chaque flacon de 2 g (ou 20 mL pour 1 g)

Volume total aprés dilution : minimum 300 mL (Concentration maximale 20 mg/mL)
Ringage de la voie d'abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés administration

D Périnerveuse En cas de remplissage sous

I'égide d'un établissement de
santé, cocher cettecase: [

E Veineuse périphérique
O Sous-cutanée

[0 Transfuseur (transfusion de

Durée d'administration d'une perfusion: 6oul2 heure(sjet 00 minutes produits labiles en éts de
Fréquence de la ou des - E jour O Entretien Intercure : santé de transfusion sanguine)
Nombre total de perfusions : perfusions : 3 par... . O semaine O vesauf PICC LINE
U _mois O cathéter central 3
Date de début dela cure : Datedefindelacure: ou  Duréedelacure: insertion périphérigue Si le traitement est & perfuser
[ | [ | L jours (PICC LINE} SEUL, cocher la case :
Est defini ci-dessous fo cure d’un gutre produit @ iSET, OU le Nouveauy Voie d’abord Mode d’administration
S;:' Dénomination du produit - dosage (concentration), posologie {débit en ml/h ou mg/h), solvant, ... : | O Veineuse centrale (VC) : O  Gravité
= fun r_m?dic'al:nent r_é_servé &l'usage huspila!ier et non inscrit 3 la liste dite « rétrocession » ne peut étre ) chambre implantable O Diffuseur
a administré 4 domicile que dans le cadre d'une HAD).
g O cathéter central 0O  systéme actif électrique
E O cathéter central & O  ambulatoire
% insertion périphérique O fixe
8 D peér-neneuse En cas de remplissage sous
£ O WVeineuse périphérique I'égide d'un établissement de
Durée d'administration d'une perfusion: heure(s) et minutes O Sous-cutanée santé, cocher cette case: [
Fréquence de la ou des . O jour O Entretien Intercure : O Transfuseur (transfusion de
Nombre total de perfusions : perfusions : par... .. O semaine O VCsauf PICC LINE produits sanguins labiles en éts de
. O mois santé de transfusion sanguine)

O  cathéter centrala

Date de début de la cure : Datedefindelacure: ou

Lol I T L

jours

Durée de la cure :

Si le traitement est a perfuser

insertion périphérique

(PICC LINE) SEUL, cocher la case :

Assurer une bonne hydratation du patient afin de maintenir une bonne diurése.
1 diffuseur par perfusion (adapté au volume et durée de perfusion)

1 sacoche ou sac banane pour toute la durée de la cure

1 set de reconstitution par perfusion

1 set débranchement et dépose de CVP au moins toutes les 96 h = 4 jours

1 set de débranchement par perfusion (sauf si dépose)
QSP durée de la cure (voir en annexe le matériel minimal requis par set)

COMMENTAIRE PRESCRIPTEUR

Facturation avec forfaits PERFADOM (sauf médicaments) :
Installation : PERFADOM4 ou PERFADOMS. 1 pour toute la cure
Suivi : PERFADOMS. 1/semaine.

Consommables et accessoires : PERFADOM38 etfou 34 ou 35 ou 36. 1/semaine

1 set pose de CVP et branchement immédiat au moins toutes les 96 h = 4 jours

1 set branchement différé par perfusion (sauf si pose et branchement immeédiat)

Si d'autres cures de produits sont prescrites, compléter par un ou d'autres formulaires.

A la connaissance du prescripteur, le patient a-t-il bénéficié « en ville »
d’une cure de perfusion a domicile ou de nutrition parentérale a domicile
(NPAD) dans les 26 derniéres semaines ?

[m Oui O
Sioui, si la (ou les) présente(s) perfusion(s) s'opére(-nt) « en ville », un forfait dit
de seconde installation pourra &tre pris en charge dans la limite d'un forfait de

seconde installation par forfait de premiére installation, sauf proximité
immédiate de l'installation antérieure

Non

AUTRE CURE(S) de PERF ou NPAD

Le patient a-t-il une cure de perfusion & domicile ou de nutrition
parentérale a domicile en cours « en ville » ?

O Oui O
5ioui, si la (ou les) présente(s) perfusion(s) s'opére(-nt) « en ville », le forfait
d'accessoires et de consommables prendra en compte "'ensemble des perfusions
réalisées en fonction du mode d’administration.

Non

SIGNATURI
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Identification du prescripteur

NOM, Prénom

Numéro RPPS

Numéro AM ou FINESS établissement

Identification du patient
NOM, Prénom,
Date de naissance

Soins en rapport avec une ALD exonérante : Ouio Nono

Faire pratiquer a domicile parune IDE acompterdu .........coceeieeeeiaeeenn... :

Une perfusion d’amoxicilline (Xyllomac® et génériques) de 3g toutes les 6 h la journée
(8 h et 14 h) et de 6 g pendant 12 h la nuit (20 h et 8 h) avec un diffuseur portable
(perfusion continue) sans surveillance continue de I'IDE.

Ringage de la voie d’abord avec minimum 10 mL de NaCl 0,9 % avant et aprés chaque
administration.

Fréquence et/ou horaire de passage : 3 fois par jour (2 diffuseursde 6 ha 8 h et 14 h
et 1 diffuseur de 12 h de 20 h a 8 h), dimanches et jours fériés inclus

Voie d’abord : veineuse périphérique via un PICC-line

Pendant............. jours

Remarque : Surveillance de la diurése durant le traitement par amoxicilline. Rappeler au
patient 'importance d’une bonne hydratation afin de maintenir une bonne diurése et ainsi
limiter le risque de cristalluries.

- Entretien du MID- ou PICC-line au minimum tous les 7 jours avec changement du systéme
de fixation, du pansement et de la valve bidirectionnelle si amovible.

Cachet et signature du prescripteur
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Ordonnance pour les produits d’hygiéne et topiques a usage externe
antiseptiques :

Identification du prescripteur

NOM, Prénom

Numéro RPPS

Numéro AM ou FINESS établissement

Identification du patient
NOM, Prénom,
Date de naissance

Les soins infirmiers nécessitent 'utilisation de produits d’hygiéne et topiques a usage externe
antiseptiques. lls sont recommandés avec les sets suivants :

1) Gel ou solution hydroalcoolique (SHA) :

. Utilisation recommandée avec TOUS les sets

2) Savon doux, uniguement en cas de souillure (SF2H 2016, R3) :

. Set de pose d’un CVP et branchement immédiat (SF2H 2019 : R7)
. Set de pose d’'une aiguille de Huber et branchement immédiat (SF2H 2012 : R46)
. Set d’entretien PICC-LINE ou MID-LINE (SF2H 2013 : R54)

3) Antiseptique alcooligue (polyvidone iodée alcoolique ou chlorhexidine alcoolique) ou alcool
70° :

. Pour tous les sets des CVP ou MID-line sans prolongateur intégré (SF2H 2019 : R9)

. Pour tous les sets des CCI (SF2H 2012 : R46 ; R56 ; R64 ; R71 ; R81 ; R86)

. Pour tous les sets de voie centrale « classique » ou PICC-LINE ou MIDDLINE avec
prolongateur intégré (SF2H 2013 : R54 ; R58)

4) Alcool 70° :

. Set de reconstitution (validation hygiéne)

. Tous les sets : pour désinfecter les embouts ; robinets ; septum et pas de vis si

présence d’'une valve (SF2H 2019 : R19 et R20. Extension de cette recommandation pour les
CVP aux autres voies y compris centrales : validation hygiéne).

Cachet et signature du prescripteur
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Exemples de diffuseurs commercialisés pour une durée de perfusion de 24

heures
Volume
_ Débit Volume _ Caractéristiques
nominal de Nom du diffuseur
_ nominal | min-max _ 1) Contenant Référence
remplissage [laboratoire] .
(mL/h) (mL) 2) Réservoir
(mL)
HOMEPUMP 60mL 103489204
_ 1) Souple
48 2 24-65 Gamme C series . SE050500-10
2) Polyisopréne
[ASEPT INMED] (202227)
HOMEPUMP 60mL 104428000
1) Souple
48 2 24-65 Gamme C series C060020-10-S
2) Silicone
[ASEPT INMED] (202239)
1) Souple +
EasyFlow One Da i
48 2 44-70 y Y| coque deprotection |\ 1 50RCE0
[BAXTER] externe (amovible)
2)NC
ACCUFUSER
1) Rigide
48 2 30-70 Gamme Premium C0020S
2) Silicone
[WYM France]
SMARTeZ Longue 1) Souple
50 2 50-60 . 480050
durée [IMM] 2) Silicone
DOSI-FUSER 65 mL | 1) Rigide L259000075
65 2,7 33-80 _ .
[ASEPT INMED] 2) Polyisopréne (200670)
ACCUFUSER
1) Rigide
96 4 50-120 Gamme Premium C0040M
2) Silicone
[WYM France]
DOSI-FUSER 100 mL | 1) Rigide L259000378
100 4,2 50-130
[ASEPT INMED] 2) Polyisopréne (202037)
Easypump II LT 125- | 1) Souple
120 5 50-500 4540006-07
25-S [B BRAUN] 2) Silicone
HOMEPUMP 125mL 103488004
1) Souple
120 5 60-125 Gamme C series C125050-10
2) Polyisopréne
[ASEPT INMED] (202230)
FOLfusor SV5 1) Rigide
120 5 108-130 _ 2C4705K
[BAXTER] 2) Polyisopréne
SMARTeZ Longue 1) Souple
120 5 90-175 480030
durée [IMM] 2) Silicone
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DOSI-FUSER 150 mL | 1) Rigide L259000078
150 6,2 75-180
[ASEPT INMED] 2) Polyisoprene (200671)
ACCUFUSER o
) 1) Rigide
192 8 100-240 Gamme Premium - C0080T
2) Silicone
[WYM France]
ACCUFUSER o
) 1) Rigide
240 10 100-240 Gamme Premium = co100T
2) Silicone
[WYM France]
FOLfusor LV10 1) Rigide
240 10 216-300 2C4063K
[BAXTER] 2) Polyisopréne
ACCUFUSER o
1) Rigide
240 10 125-300 Gamme Couleur - CTO100L
2) Silicone
[WYM France]
ANAPA 250mL 1) Rigide NC2100
240 10 0-300
[ASEPT INMED] 2) ABS (202428)
ACCUFUSER o
] 1) Rigide
240 10 150-330 Gamme Premium - co100L
2) Silicone
[WYM France]
HOMEPUMP 270mL 103488404
. 1) Souple
240 10 120-335 Gamme C series _ C270100-10
2) Polyisopréne
[ASEPT INMED] (202234)
SMARTeZ Longue 1) Souple
240 10 180-360 480040
durée [IMM] 2) Silicone
DOSI-FUSER 250 mL | 1) Rigide L259000082
250 10,4 125-300
[ASEPT INMED] 2) Polyisopréne (200672)
ACCUFUSER o
1) Rigide
480 20 240-550 Gamme Couleur = CT0200XL
2) Silicone
[WYM France]
SMARTeZ Longue 1) Souple
480 20 350-500 . 481170
durée [IMM] 2) Silicone
DOSI-FUSER 600 mL | 1) Rigide L259000368
600 25 300-650
[ASEPT INMED] 2) Polyisopréne (201771)

NC = non connu
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Exemples de diffuseurs commercialisés pour une durée de perfusion de 12

heures
Volume Volume
_ Débit _ _ Caractéristiques
nominal de min- Nom du diffuseur
_ nominal _ 1) Contenant Reéférence
remplissage max [laboratoire] .
(mL/h) 2) Réservoir
(mL) (mL)
Easypump Il LT 60- | 1) Souple
60 5 50-500 4540002-07
12-S [B BRAUN] | 2) Silicone
1) Souple +
EasyFlow 12h i
60 5 44-70 Y coque de protection | - 1e6500RCE0
[BAXTER] externe (amovible)
2)NC
ACCUFUSER o
1) Rigide
60 5 25-60 Gamme Couleur - CT0050S
2) Silicone
[WYM France]
ACCUFUSER
1) Rigide
60 5 30-70 Gamme Premium C0050S
2) Silicone
[WYM France]
SMARTeZ Longue | 1) Souple
60 5 60-100 480010
durée [IMM] 2) Silicone
DOSI-FUSER 65 o
1) Rigide L259000074
65 54 33-80 mL
2) Polyisopréne (200673)
[ASEPT INMED]
DOSI-FUSER 100
1) Rigide L259000342
100 8,3 50-130 mL
2) Polyisopréne (201558)
[ASEPT INMED]
ACCUFUSER
1) Rigide
120 10 50-150 Gamme Couleur CTO0100M
2) Silicone
[WYM France]
ANAPA 150mL 1) Rigide NC4125
150 12,5 0-150
[ASEPT INMED] | 2) ABS (202497)
DOSI-FUSER 150 o
1) Rigide L259000343
150 12 75-180 mL
2) Polyisopréne (201559)
[ASEPT INMED]
ACCUFUSER
1) Rigide
240 20 125-300 | Gamme Couleur CT0200L
2) Silicone

[WYM France]
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ANAPA 250mL 1) Rigide NC2200
240 20 0-300
[ASEPT INMED] | 2) ABS (202429)
Easypump II LT
1) Souple
480 40 50-500 500-12,5-S . 4540003-07
2) Silicone
[B BRAUN]
ACCUFUSER o
1) Rigide
480 40 240-550 | Gamme Couleur = AB0400XL
2) Silicone
[WYM France]
SMARTeZ Longue | 1) Souple
480 40 240-500 . 481180
durée [IMM] 2) Silicone
DOSI-FUSER 500 o
1) Rigide L259000374
500 41,6 250-550 mL
2) Polyisopréne (201772)
[ASEPT INMED]
DOSI-FUSER 600 o
1) Rigide L259000369
600 50 300-650 mL
2) Polyisopréne (201773)
[ASEPT INMED]

NC = non connu
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Exemples de diffuseurs commercialisés pour une durée de perfusion de 8

heures
Volume o L
_ Débit | Volume _ Caractéristiques
nominal de . . Nom du diffuseur
_ nominal | min-max _ 1) Contenant Reéférence
remplissage [laboratoire] .
(mL/h) (mL) 2) Réservoir
(mL)
ANAPA 250mL 1) Rigide NC2300
250 30 0-300
[ASEPT INMED] | 2) ABS (202430)

Certains laboratoires n’ont pas de diffuseur de 8 heures avec un volume nominal de

remplissage adapté. Il est malgré tout possible d’utiliser des diffuseurs partiellement remplis

pour obtenir une durée de perfusion intermédiaire :

Volume Volume
Débit Nom du Caractéristiques
nominal de | Volume min-
_ nominal diffuseur 1) Contenant Référence
remplissage | pour 8 h max . . i
(mL/h) [laboratoire] 2) Réservoir
(mL) (mL)
ACCUFUSER
1) Rigide
120 80 10 50-150 | Gamme Couleur CT0100M
2) Silicone
[WYM France]
DOSI-FUSER | 1) Rigide L25900034
150 96 12 75-180 | 150 mL [ASEPT | 2) 3
INMED] Polyisopréne (201559)
ACCUFUSER
125- 1) Rigide
240 160 20 Gamme Couleur CT0200L
300 2) Silicone
[WYM France]
ACCUFUSER
240- 1) Rigide
480 320 40 Gamme Couleur AB0400XL
550 2) Silicone
[WYM France]
Easypump Il LT
1) Souple 4540003-
480 320 40 50-500 500-12,5-S
2) Silicone 07
[B BRAUN]
SMARTeZ
240- 1) Souple
500 320 40 Longue durée . 481180
500 2) Silicone
[IMM]
250 DOSI-FUSER | 1) Rigide L25900037
500 333 41,6 550 500 mL [ASEPT | 2) 4
INMED] Polyisopréne (201772)
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300 DOSI-FUSER | 1) Rigide L25900036
600 400 50 650 600 mL [ASEPT | 2) 9
INMED] Polyisopréne (201773)
ACCUFUSER
250- 1) Rigide
500 400 50 Gamme Couleur ABO500XL
500 2) Silicone

[WYM France]

176




Exemples de diffuseurs commercialisés pour une durée de perfusion de 6

heures
Volume o L
_ Débit | Volume _ Caractéristiques
nominal de . . Nom du diffuseur o
_ nominal | min-max _ 1) Contenant Reéférence
remplissage [laboratoire] .
(mL/h) (mL) 2) Réservoir
(mL)
ANAPA 100mL 1) Rigide NC1150
90 15 0-110
[ASEPT INMED] | 2) ABS (202424)

Certains laboratoires n’ont pas de diffuseur de 6 heures avec un volume nominal de

remplissage adapté. Il est malgré tout possible d’utiliser des diffuseurs partiellement remplis

pour obtenir une durée de perfusion intermédiaire :

Volume Volume
Débit Nom du Caractéristiques
nominal de | Volume min-
_ nominal diffuseur 1) Contenant Référence
remplissage | pour 8 h max . . i
(mL/h) [laboratoire] 2) Réservoir
(mL) (mL)
ACCUFUSER
1) Rigide
120 60 10 50-150 | Gamme Couleur CT0100M
2) Silicone
[WYM France]
SMARTeZ
240- ] 1) Souple
500 240 40 Longue durée - 481180
500 2) Silicone
[IMM]
ACCUFUSER
240- 1) Rigide
480 240 40 Gamme Couleur AB0400XL
550 2) Silicone
[WYM France]
Easypump Il LT
1) Souple 4540003-
480 240 40 50-500 500-12,5-S
2) Silicone 07
[B BRAUN]
050 DOSI-FUSER | 1) Rigide L25900037
500 250 41,6 550 500 mL [ASEPT | 2) 4
INMED] Polyisopréne (201772)
300 DOSI-FUSER | 1) Rigide L25900036
600 300 50 650 600 mL [ASEPT | 2) 9
INMED] Polyisopréne (201773)
ACCUFUSER
250- 1) Rigide
500 300 50 Gamme Couleur - ABO0500XL
500 2) Silicone
[WYM France]
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Exemples de diffuseurs commercialisés pour une durée de perfusion de 1

heures
Volume
_ Débit | Volume _ Caractéristiques
nominal de Nom du diffuseur
_ nominal | min-max _ 1) Contenant Référence
remplissage [laboratoire] .
(mL/h) (mL) 2) Réservoir
(mL)
Easypump Il LT 50- | 1) Souple
50 50 50-500 - 4540044-07
1-S [B BRAUN] 2) Silicone
ACCUFUSER
1) Rigide
50 50 25-60 Gamme Couleur - ABO0500S
2) Silicone
[WYM France]
HOMEPUMP 50mL 103488504
1) Souple
50 50 25-65 Gamme Eclipse _ SE050500-10
2) Polyisopréne
[ASEPT INMED] (202218)
HOMEPUMP 50mL 104427600
. 1) Souple SE050500-10-
50 50 25-65 Gamme Eclipse -
ASEPT INMED 2) Silicone y
[ ] (202235)
SMARTeZ Courte | 1) Souple
50 50 50-60 B 481030
durée [IMM] 2) Silicone
DOSI-FUSER 65 o
1) Rigide L259000091
65 65 33-80 mL .
2) Polyisopréne (200702)
[ASEPT INMED]
Easypump Il LT
1) Souple
100 100 50-500 100-1-S 4540046-07
2) Silicone
[B BRAUN]
Intermate SV100 | 1) Rigide
100 100 90-105 2C2110K
[BAXTER] 2) Polyisopréne
SMARTeZ Courte | 1) Souple
100 100 50-120 B 481040
durée [IMM] 2) Silicone
HOMEPUMP
103488704
100mL Gamme 1) Souple
100 100 50-125 _ _ SE101000-10
Eclipse 2) Polyisoprene
(202220)
[ASEPT INMED]
HOMEPUMP 104427800
100mL Gamme 1) Souple SE101000-10-
100 100 50-125
Eclipse 2) Silicone S
[ASEPT INMED] (202237)
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DOSI-FUSER 100 o
1) Rigide L259000318
100 100 50-130 mL
2) Polyisopréne (201127)
[ASEPT INMED]
ACCUFUSER o
1) Rigide
100 100 50-150 Gamme Couleur - AB1000M
2) Silicone
[WYM France]
DOSI-FUSER 150 o
1) Rigide L259000087
150 150 75-180 mL
2) Polyisopréne (200705)
[ASEPT INMED]
Intermate LV250 1) Rigide
250 250 225-275 2C2114K
[BAXTER] 2) Polyisopréne
ACCUFUSER o
1) Rigide
250 250 125-300 Gamme Couleur - AB2500L
2) Silicone
[WYM France]
DOSI-FUSER 250 o
1) Rigide L259000094
250 250 125-300 mL .
2) Polyisopréne (200709)
[ASEPT INMED]
SMARTeZ Courte | 1) Souple
250 250 150-300 - 481050
durée [IMM] 2) Silicone
HOMEPUMP
104338901
250mL Gamme 1) Souple
250 250 125-335 . . E252500-10
Eclipse 2) Polyisopréne
(202223)
[ASEPT INMED]
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Exemples de diffuseurs commercialisés pour une durée de perfusion de 30

minutes
Volume o A
_ Débit | Volume _ Caractéristiques
nominal de . . Nom du diffuseur o
_ nominal | min-max _ 1) Contenant Référence
remplissage [laboratoire] .
(mL/h) (mL) 2) Réservoir
(mL)
ACCUFUSER o
1) Rigide
50 100 25-60 Gamme Couleur - AB1000S
2) Silicone
[WYM France]
SMARTeZ Courte | 1) Souple
50 100 50-120 - 481040
durée [IMM] 2) Silicone
DOSI-FUSER 65 o
1) Rigide L259000090
65 130 33-80 mL _
2) Polyisopréne (200855)
[ASEPT INMED]
Easypump II LT
1) Souple
100 200 50-500 100-0,5-S - 4540040-07
2) Silicone
[B BRAUN]
SMARTeZ Courte | 1) Souple
100 200 50-100 - 481010
durée [IMM] 2) Silicone
Intermate SV200 | 1) Rigide
100 200 90-105 2C2111K
[BAXTER] 2) Polyisopréne
HOMEPUMP
103489104
100mL Gamme 1) Souple
100 200 50-125 . . SE102000-10
Eclipse 2) Polyisopréne
(202221)
[ASEPT INMED]
HOMEPUMP 104427900
100mL Gamme 1) Souple SE102000-10-
100 200 50-125
Eclipse 2) Silicone S
[ASEPT INMED] (202238)
DOSI-FUSER 100 o
1) Rigide L259000319
100 200 50-130 mL .
2) Polyisopréne (201128)
[ASEPT INMED]
ACCUFUSER o
1) Rigide
100 200 50-150 Gamme Couleur - AB2000M
2) Silicone
[WYM France]
DOSI-FUSER 150 o
1) Rigide L259000086
150 300 75-180 mL
2) Polyisopréne (200706)
[ASEPT INMED]
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SMARTeZ Courte | 1) Souple
250 500 250-300 481020
durée [IMM] 2) Silicone
Easypump Il LT
1) Souple
250 500 50-500 250-0,5-S - 4540042-07
2) Silicone
[B BRAUN]
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Exemples d’accessoires commercialisés pour des diffuseurs portables

ASEPT INMED :

Pour diffuseurs DOSI-FUSER

Références Nom de I’accessoire

201129 Sacoche Bandouliere

200710 Sac banane

201736 Sacoche néopréne isotherme (thermo-isolante)
202644 ou

202645 ou Filet de transport

202646

Pour HOMEPUMP Gamme Eclipse ou C series :

Références Nom de I’accessoire

201656 Etui de transport I-FLOW taille S 50-125ml

201657 Etui de transport I-FLOW taille L 250-500ml

201736 Sacoche néopréne isotherme (thermo-isolante)
BAXTER :

Pour diffuseurs Intermate et FOLfusor :

Références Nom de I’accessoire

SDE19PMBYV | Housse petit modéle (12 cm) bleu/vert
SDE19GMGC | Housse grand modéle (19 cm) gris clair
SACBAN Sac banane bleu marine

Pour information, les diffuseurs Easyflow ont un cordon de transport fourni avec le diffuseur.
Il s’attache au bas du diffuseur et se met autour du cou pour permettre le transport du
systéme sans les mains.

IMM :
Références Nom de I’accessoire
Sacoche de transport tour de taille pour diffuseur portable SMARTeZ®.
Sacbanane Taille unique compatible pour toute la gamme jusqu’a 500 mL. Noire avec
ceinture ajustable.
Sacoche de transport tour de cou ou bandouliére pour diffuseur portable
20262BK SMARTeZ® gamme chimiothérapie. Taille unique compatible gamme 50 —

250 mL ; Intissé noir et cordon 60 cm.
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et antiseptiques associés nécessaires aux soins sont également disponibles. Nous avons ainsi pu proposer des
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dans le DPI du CHU.

Title: Securing and optimizing hospital prescriptions carried out in the city: a practical example of prescriptions for

injectable anti-infectives at the university hospital of Toulouse.

English summary:

Hospital prescriptions carried out in the city, in particular for anti-infectious infusions, are becoming more and more
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