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PRATIQUE PHARMACEUTIQUE

Gestion des ruptures d'approvisionnement
de médicaments : perspectives en France,
aux Etats-Unis et au Canada

Géraldine Ottino, Denis Lebel, Jean-Francois Bussiéres et Olivier Bourdon

INTRODUCTION

Les premiers écrits sur les ruptures d’approvisionnement de
médicaments datent des années soixante-dix'?. Si les
ruptures d’approvisionnement de médicaments ont fait partie
de la réalité de la pratique pharmaceutique depuis plusieurs
décennies*, elles sont devenues une préoccupation quotidienne
des pharmaciens dans les années deux mille et ont dépassé les
frontieres de la littérature pharmaceutique®™. Des sociétés
savantes américaines et canadiennes ont notamment produit
des lignes directrices afin que les professionnels de la santé
encadrent le suivi de ces ruptures d’approvisionnement de
médicaments'"?.

TIl existe de nombreuses causes de ruptures d’approvi-
sionnement de médicaments, et la plupart de ces causes
touchent plus d’une partie prenante, notamment les fabricants
de matitres premicres, les fabricants de médicaments, les
grossistes, les groupes d’achats, les prescripteurs, les pharma-
ciens hospitaliers et communautaires et surtout les patients.
Une diffusion compléte, accessible A tous et en temps réel, des
données relatives aux ruptures d’approvisionnement (c.-a-d.
état de tous les produits en rupture de stock et retirés du
marché) peut contribuer & une gestion plus sécuritaire de ces
événements pouvant étre a lorigine d’erreurs médicamenteuses.
La connaissance d’un risque de rupture d’approvisionnement
permet d’informer les prescripteurs et ainsi d’avoir des
prescriptions de sortie ou en ambulatoire comportant une
solution de remplacement prévisible, permettant un gain de
temps et une diminution de 'angoisse des patients.

Dans cette perspective, nous décrivons les obligations
juridiques et les principaux sites web publics disponibles en
France, aux Etats-Unis et au Canada pour la diffusion de I'état
des ruptures d’approvisionnement de médicaments (tableau 1).
Nous nous sommes limités a trois pays afin d’avoir une
comparaison entre le Canada et deux autres systemes

réglementaires en Amérique et en Europe.
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METHODE

Il Sagit d’une étude descriptive transversale basée sur une
revue documentaire effectuée en avril 2011 a partir du web, 2
l'aide de Google et de Google Scholar et des termes suivants :
ruptures d’approvisionnement, ruptures de stock, médicaments
en rupture, drug shortages, shortage of drugs, drug back orders.
Dans notre démarche, nous étions & la recherche des
obligations juridiques au sein de chaque pays ciblé et des sites
web permettant d’accéder librement 4 la description de I'état
des ruptures d’approvisionnement de médicaments (c.-a-d. sans
nom d’usager et mot de passe). De plus, nous avons consulté
systématiquement les sites web des autorités réglementaires de
chaque pays (c.-a-d. Food and Drug Administration (FDA),
Agence francaise de sécurité sanitaire des produits de santé
(AFSSAPS) et Santé Canada). Nous avons en outre discuté avec
des collegues pharmaciens au sein de chaque pays afin de nous

assurer d’avoir un portrait complet de la situation.

RESULTATS
France

Compte tenu de 'augmentation soutenue du nombre de
ruptures d’approvisionnement, 'AFSSAPS a mis en place en
2002 une procédure de notification des ruptures d’approvi-
sionnement. En 2004, une disposition législative est adoptée,
obligeant les fabricants de médicaments & déclarer 2 TAFSSAPS
les difficultés d’approvisionnement qu’ils rencontrent ou
risquent de rencontrer, notamment pour des médicaments
indispensables. La démarche proposée comporte cing étapes,
soit 1) le fabricant informe 'AFSSAPS de tout risque de
rupture ou de toute décision d’arrét de commercialisation sur
un formulaire type'; 2) IAFSSAPS examine le caractere
indispensable du médicament; 3) en concertation avec
I'AESSAPS, le fabricant diffuse sur le site de I'’Agence
Iinformation sur la pénurie a I'intention des professionnels de
la santé; 4) une recherche de solutions palliatives est réalisée
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(p. ex. contingentement des stocks résiduels, mise & disposition
de lots de marché étrangers ou de médicaments similaires,
solutions thérapeutiques de remplacement); et 5) diffusion de
Pinformation lors du retour en stock.

De plus, depuis mars 2007, les fabricants de médicaments
ont 'obligation d’informer 'AFSSAPS au moins six mois avant la
date envisagée d’un arrét de commercialisation d’'un médicament
ne détenant pas d’autre possibilité thérapeutique. Ce changement
législatif impose aussi le maintien du médicament sur le marché
jusqu'a ce qu'une autre option soit disponible.

Sur le site web de TAFSSAPSY, un onglet médicament et
un sous-onglet portant sur les ruptures de stock de médicaments
sont disponibles. Toutefois, ce sous-onglet ne concerne que les
médicaments 4 usage humain, sans autre option thérapeutique
disponible pour certains patients, ou dont les difficultés
d’approvisionnement a lofficine ou & I'h6pital peuvent entrainer
un risque de santé publique. Ces informations sont destinées
aux professionnels de santé et aux patients. CAFSSAPS précise
que le laboratoire responsable de sa commercialisation en
France est I'interlocuteur privilégié des personnes souhaitant
des informations complémentaires. A noter que le site de
I'Agence européenne du médicament (European Medicine
Agency) ne comporte que la liste des médicaments approuvés,
refusés ou retirés du marché”. En outre, le site permet le dépot
de versions électroniques (p. ex. fichiers pdf) des lettres du
fabricant & un seul endroit, ce qui améliore considérablement la
gestion documentaire et peut éliminer les multiples envois a de
nombreux professionnels de la santé. A noter que le site ne
comporte aucune statistique descriptive de I'état de situation.

Etats-Unis

La FDA reconnait 'importance de la problématique des
ruptures d’approvisionnement de médicaments depuis plus
d’une décennie®. Le Center for Drug Evaluation and Research
a d’ailleurs révisé en 2006 son manuel de politiques et procédures
relatif 2 la gestion des ruptures d’approvisionnement de
médicaments”. Le manuel précise notamment les modalités de
détermination de nécessité médicale (c.-a-d. identification des
produits critiques dont la rupture peut avoir davantage de
conséquences sur I'état de santé des patients) a l'intention du
personnel de '’Agence afin, notamment, de justifier le recours a
des médicaments provenant de pays étrangers. A la différence
du contexte francais, la notification de ruptures d’approvision-
nement de médicaments par les fabricants de médicaments
américains est un processus volontaire’. Le fabricant nest
pas tenu de déclarer les ruptures ni les risques de ruptures
d’approvisionnement, les motifs ni les échéanciers.

Sur le site web de la FDA, un onglet précise les ruptures
d’approvisionnement actives, les ruptures résolues, les retraits
de marché et les procédures de déclaration volontaire. Dans sa
foire aux questions, la FDA propose des statistiques descriptives
de I’état de la situation®. Dans un bulletin de I'Institute for Safe
Medication Practices publié en septembre 2010, on rapporte les
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résultats d’'un sondage réalisé aupres de 1800 professionnels de
la santé a 'été 2010%. Les sondés déclarent avoir peu ou n’avoir
pas de renseignements en ce qui concerne la durée (85 %) et la
cause (83 %) de la rupture d’approvisionnement ni les options
disponibles (709%). Ils notent des conséquences financitres
importantes (78 %), le recours & des ressources substantielles
pour investiguer et résoudre la rupture d’approvisionnement
pour les patients (82 %),
d’événements indésirables pour les patients (64 %).

identification de risques

A noter un projet de loi en discussion au sénat américain,
qui vise & encadrer la détection et la gestion des ruptures de
médicaments jugés critiques'.

En complément a la démarche de la FDA, '’American
Society of Health-System Pharmacists (ASHP) a mis en place un
volet de son portail consacré aux ruptures d’approvisionnement.
Comme pour le site de la FDA', les déclarations sont
volontaires et proviennent cette fois des membres. Les deux
organismes américains collaborent en partageant leurs données
et leur expertise sur le sujet.

Canada

Au Canada, il n'existe aucune réglementation relative aux
ruptures d’approvisionnement de médicaments. Ainsi, I'autorité
réglementaire en place (Santé Canada) ne publie aucune
politique ni ne diffuse d’information relative a la prévention, au
suivi et a la gestion des ruptures d’approvisionnement de
médicaments. Toutefois, d’autres paliers décisionnels peuvent
introduire des obligations relatives 4 la prévention et 2 la gestion
de ces ruptures. Par exemple, des groupes d’achats ont recours
a des clauses de maintien de la responsabilité contractuelle en
cas de ruptures d’approvisionnement assorties d'une obligation
pour lattributaire d’assumer la différence de colit pour I'achat
d’une autre option durant la période d’interruption. Certains
tiers payeurs publics peuvent envisager le retrait temporaire ou
définitif d’une liste de remboursement en présence de ruptures
d’approvisionnement soutenues et mal justifiées.

La problématique n'est pourtant pas nouvelle, Association
des pharmaciens du Canada s’étant dotée d’'un guide pratique
sur la gestion des ruptures de médicaments des 2001%. Cette
association a d’ailleurs mis 4 jour ses lignes directrices en 2010
et mené une enquéte aupres des pharmaciens de partout au
pays. Un total de 427 pharmaciens ont répondu a 'enquéte en
octobre 2010, dont une proportion élevée de pharmaciens
hospitaliers (environ 30 %)*. Lenquéte révele notamment que
plus de 80 % des personnes interrogées ont eu, au cours de leur
derni¢re période de travail, de la difficulté & obtenir au moins
un médicament pour une ordonnance active (médiane de trois
ordonnances) et pres de 94 % au cours de la derniére semaine
(médiane de dix ordonnances). Pour chaque interruption
vécue, les pharmaciens perdent en moyenne 30 minutes a
trouver une solution. Moins de 15 % des sondés estiment étre
avisés & 'avance de la pénurie, ce qui permet de planifier leur
travail et des solutions de remplacement. Preés de 90% des
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sondés estiment que le probléme s'aggrave. Enfin, pres de 70 %
d’entre eux estiment que les ruptures d’approvisionnement ont
des conséquences facheuses sur la santé des patients.

Plusieurs fabricants font parvenir 2 leur clientele (c,-a-d.
grossistes, pharmaciens propriétaires, groupes d’achats, pharma-
ciens hospitaliers, etc.) une liste de médicaments en rupture de
fourniture. Le probleme est que ces envois sont erratiques, non
uniformes (c,-a-d. forme et contenu tres variables) et quils
doivent étre consultés individuellement pour 'obtention d’un
portrait global de la problématique. Certains groupes d’achat
offrent une information similaire (p. ex. Medbuy envoie un
courriel 4 ses membres, donnant acces, par son portail, 2 des
chiffriers électroniques concernant chaque fabricant). Certains
grossistes relaient aussi I'information (p. ex. McKesson publie
sur son site transactionnel une mention de la rupture
d’approvisionnement lors d’'une commande et publie aussi une
liste en chiffrier électronique agrégée bimensuelle des ruptures

d’approvisionnement de médicaments et des retours en stock).
Toutes ces approches ne sont pas optimales, et I'information
publiée n'est pas forcément complete (p. ex. certaines listes ne
comportent pas la date de mise 4 jour de I'information, la date
prévue de retour en stock, la personne a contacter pour
confirmer la donnée). Un seul site canadien offre une informa-
tion publique compléte (c.-a-d. tous les fabricants et toutes les
ruptures de livraison connues) a toutes les parties prenantes
(c.-a-d. professionnels de la santé et patients), soit http://
vendredipm.ca sans nom d’usager et de mot de passe (Figure 1).
Le site comporte 'ensemble des médicaments en rupture
d’approvisionnement, le nom du fabricant, la date de début de
I'interruption, la date présumée de sa résolution lorsquelle est
connue, le nombre total de jours de discontinuité depuis le
début de l'interruption, le nom du médicament, sa teneur, sa
forme, son format, le numéro de grossiste chez McKesson, le
numéro d’ingrédient actif selon la banque de données des
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produits pharmaceutiques de Santé Canada, le ratio de produits
similaires en rupture d’approvisionnement sur le marché
canadien, le lien vers le site de TASHP lorsqu’une interruption
similaire est en cours. Le site sera traduit en anglais sous peu.

DISCUSSION

Bien que la problématique des ruptures d’approvision-
nement de médicaments ne soit pas nouvelle, les initiatives
visant 2 faciliter leur prévention, leur gestion et leur résolution
ne font que naitre. Il est étonnant de constater qu'il n'existe pas
de sites canadiens officiels d’'un organisme réglementaire ou
d’une association donnant libre acces en temps réel aux données
relatives aux ruptures de disponibilité des médicaments.

Les dispositions adoptées en France et mises en place sur le
site de TAFSSAPS devraient inspirer les décideurs canadiens,
parce qu'elles sont encadrées juridiquement par une obligation
faite au fabricant de déclarer 4 'avance les risques de manque de
médicaments et parce quelles permettent un affichage public
de l'information, incluant la correspondance entre le fabricant
et sa clientele. Linitiative québécoise de I'Unité de recherche en
pratique pharmaceutique vise 2 optimiser la diffusion de
I'information relative aux ruptures d’approvisionnement. Dans
le retour en appel d’offre de SigmaSanté pour le contrat reladif
aux médicaments, une clause sera ajoutée afin d’exiger la
déclaration en ligne des ruptures d’approvisionnement par les
fabricants participants. Cette disposition devrait permettre une
mise 2 jour en temps réel de état de la situation par toutes
les parties prenantes plutét qu'une mise 4 jour bimensuelle de
vendredipm.ca. En outre, des discussions avec 'Association des
pharmaciens du Canada, la Société canadienne des pharmaciens
d’hopitaux et les deux principales associations représentant les
fabricants de médicaments au Canada devraient permettre de
concrétiser cette participation prévoyante des fabricants d’ici la
fin de 2011. Espérons que ces initiatives contribueront a
améliorer la gestion des ruptures d’approvisionnement de
médicaments et A limiter les retombées négatives de ces
interruptions sur la santé des patients.
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