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Déclaration de conflits d’intérêt

 Honoraires reçus pour cette présentation;

 N’ayant pas d’impact sur le contenu présenté;

 Honoraires reçus dans le passé pour des présentations par les compagnies 

pharmaceutiques suivantes : Pfizer, AstraZeneca, Amgen, Merck, Roche et 

Valean;

 Services de consultation/conseiller : aucun.



Objectifs de la présentation

 Connaître les principales sources d’information pour les thérapies orales en 
oncologie pouvant aider les intervenants de première ligne;

 Présenter 3 effets indésirables fréquents reliés aux thérapies ciblées en 
oncologie;

 Discuter de la prise en charge de ces effets indésirables et des conseils aux 
patients;

 Préciser les critères de références : À qui, quand et comment référer.



Plan de la présentation

 Introduction sur les thérapies ciblées (5 
minutes)
 Mode d’action

 Effets indésirables

 Présentation de cas (2 minutes)
 Patient 1 : Monsieur L.F (Afatinib et toxicité cutanée)

 Patient 2 : Mademoiselle S.T. (Stomatite et 
interactions médicamenteuses)

 Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées)

 Résumé sur les nausées et vomissements 
(5 minutes)

 Références utiles/boîte à outils (10 minutes)

 GEOQ

 Guide On Cible

 BC Cancer Agency

 Résolution et discussion sur les cas (20 minutes)

 Présentations des critères de références (2 
minutes)

 Conclusion (1 minute)

 Période de discussion et questions (15 minutes)



Introduction sur les thérapies ciblées 

 Mode d’action

 Effets indésirables



Introduction sur les thérapies ciblées 

 Grande famille hétérogène ayant pour «cible»  des voies 
de signalisation cellulaires

1. Facteurs de transcription ou voie de signalisation intra¢ 
(molécules orales)

2. Récepteurs membranaires (anticorps monoclonaux)

 Effets indésirables très différents selon les cibles

 Peuvent aussi impacter les ¢ saines

 Et même entre les agents partageant le même mécanisme 
d’action

 Prise en charge et prévention incontournable
Adapté du Guide On Cible (2020)



Introduction sur les thérapies ciblées 

 Effets indésirables : très hétérogènes d’une classe à l’autre
 Varient selon la voie de signalisation cellulaire

 Voir tableau à la diapositive suivante (non exhaustif)
 Cardiotoxicité

 Allongement de l’intervalle QT

 Rash cutané de type acnéiforme

 Hypertension

 Dyslipidémie

 Changements cutanés, cuir chevelu, cils, etc…

 Protéinurie

 Affection importante unguéale

 Perturbations thyroïdiennes
 Perturbations hépatiques
 Rétention liquidienne
 Pneumonite
 Myalgies
 Infections
 Diarrhées
 Mucosite et stomatite
 Etc…



Introduction sur les thérapies ciblées 

 S;dflkjs;lkjdkfjsdf

 Sd

 Fs

 df



Présentation de cas

 Patient 1 : Monsieur L.F (Osimertinib et toxicité cutanée)

 Patient 2 : Mademoiselle S.T. (Stomatite et interactions médicamenteuses)

 Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées sous Axitinib)



Patient 1 : Monsieur L.F (toxicité cutanée)

 61 ans, ancien fumeur, 15 paquets-années

 Néoplasie pulmonaire stade IV, EGFR+ dx récent

 Reçoit de l’Osimertinib depuis environ 1 mois

 Arrive à votre clinique sans rendez-vous se plaignant d’une réaction cutanée incommodante apparue 
il y a quelques jours (présente symptômes modérés)

 A fait du bateau la fin de semaine passée, au soleil

 Se demande si ça peut être le nouveau médicament pour son cancer

 Veut prendre des médicaments contre l’acné car trouve que ça lui ressemble

 Comment prendre en charge?



Patient 2 : Mademoiselle S.T. 
(stomatite et interactions)

 58 ans, ménopause x 5 ans

 Cancer du sein RH+/HER2- stade IV, (métastases osseuses)

 Reçoit Évérolimus associé à Exémestane x 3 mois en troisième ligne

 Appel à l’infirmière pivot

 Douleurs et inflammation dans la bouche+++

 Maintient alimentation mais mange plus des textures lisses et hydratation adéquate

 Revient après 3 mois, ordonnance de Clarithromycine pour une sinusite mais reçoit désormais du 
Palbociclib en association avec Fulvestrant car a présenté une progression à la ligne de traitement 
précédente.  Y a-t-il une intervention à faire?



Patient 3 : Monsieur L.G. 
(diarrhées)

 Patient de 78 ans

 Adénocarcinome rénal stade IV à cellules claires qui reçoit, en deuxième ligne, de 
l’Axitinib depuis 14 jours

 Arrive à votre clinique sans rendez-vous se plaignant de diarrhées, environ 5 
épisodes par 24 heures depuis 48 heures

 Comment prendre en charge?

 Si le patient avait reçu de l’immunothérapie (ex : Nivolumab), est-ce que la conduite 
aurait été la même?



Résumé sur nausées et vomissements



Nausées et vomissements

 Nausées et vomissements : moins fréquents et sévères qu’avec chimiothérapies 

conventionnelles

 Environ 10%-30% pour toutes les classes des agents oraux

 30-90% pour Imatinib et Vemurafenib

 En pratique une tolérance semble s’installer après quelques jours

 Attention aux étiologies sous-jacentes

 Néoplasie, hépatotoxicité, hypercalcémie, hyperacidité gastrique, constipation, etc…

 Toujours réviser le profil pharmacologique complet

 Changements récents (ex : augmentation des narcotiques, ajout d’un antidépresseur)



Nausées et vomissements

 Prises en charge

1. Non pharmacologique

 Éviter les aliments épicés, gras, acides…ou tout changement drastique

 Manger de plus petites portions réparties = clef du succès

 Pharmacologique : tenter de bloquer les neurotransmetteurs les plus impliqués (sérotonine, dopamine, 
etc…)

2. IPP ou Anti-H2 : si hyperacidité suspectée, efficace en nausées retardées

3. Antagonistes dopaminergiques : tx aigu et tardif.  Bon rx de secours.  Peu coûteux. Tx de base.

 Prochlorpérazine (Stemetil) : 10 mg PO ou IR aux 4-6 heures PRN. Effets centraux, somnolence.  REP possible.  
Constipation.  

 Métoclopramide (Maxeran) : 10-30 mg PO ou IV aux 4-6 heures PRN.  Effets centraux possibles.  Peu coûteux.  
Diarrhées.  Réactions extra-pyramidales à haute dose ou chez les jeunes : associer à Diphenhydramine (Benadryl).



Nausées et vomissements

 Prises en charge (suite)

4. Antagonistes sérotoninergiques (5-HT3) 

 Ondansetron (Zofran) : 8 mg PO BID à TID surtout en aigu. Parfois régulièrement si réfractaire.  Per os ou IV.

 Bonne innocuité sauf céphalées, perturbation des selles, augmentation de l’intervalle QT.

 Faire demande de Rx d’exception RAMQ (8-10$/co en externe)

5. Pour les cas réfractaires

 Halopéridol (Haldol) : 1 à 2 mg PO aux 4-6 heures.  Moins sédatif. PO, IV ou SC.

 Olanzapine (Zyprexa) : 2.5 à 5 mg PO HS pour quelques jours suffisent.  Attention à la somnolence.

 Dexamethasone (Decadron) : doses de 2-8 mg/jour divisés en DIE ou BID sont suffisantes. Suivi lourd.

 Gravol au gingembre

 Certaine efficacité en aigu mais pas pour les nausées d’anticipation : 2 cos q4 hrs, DIE à TID.  Max. de 6 cos/24 heures.



Références utiles/boîte à outils 

 GEOQ

 Guide On Cible

 BC Cancer Agency



GEOQ (Groupe d’étude en oncologie Qc)

 GROUPE D’ÉTUDE EN ONCOLOGIE DU QUÉBEC (GEOQ)
 Internet : www.geoq.info

 Gratuit mais inscription requise

 Mise à jour assez rapide

 Thérapie conventionnelle et thérapie ciblée

 Sections favorites dans le site général
 Info/Site anatomique

 Info générale/support 

 Sections favorites dans les protocoles
 Guide d’administration 

 Plan de transfert

 Ordonnance médicale



GEOQ (Groupe d’étude en oncologie Qc)



GEOQ (Groupe d’étude en oncologie Qc)



GEOQ (Groupe d’étude en oncologie Qc)

Pour le site anatomique, les protocoles 
ou traitements s’y retrouvent ; 
Usuellement il y a le Guide 
d’administration, le Conseil au patients 
ainsi que des Ordonnances et des plans 
de transfert



GEOQ (Groupe d’étude en oncologie Qc)



GEOQ 
(Groupe 
d’étude en
oncologie Qc)
 Ordonnance disponible pour la majorité des 

molécules orales sur le GEOQ

 Inclut les soins de support

 Utile pour tous les professionnels!



GEOQ 
(Groupe 
d’étude en
oncologie Qc)
 Plan de transfert disponible pour la 

majorité des molécules orales sur le 

GEOQ

 Facilite le suivi +++

 Informe les autres intervenants des 

étapes effectuées



Guide On Cible

 GUIDE ON CIBLE = bible des thérapies ciblées

 Google en recherchant On Cible

 https://ontargetonco.com/fr : nouveau : en ligne

 Gratuit mais requiert une inscription

 Mise à jour moins fréquente : 5 ans

 Dernière version : 2020 (l’ancienne d’avant était 2015 et version papier)

 Axé sur effets indésirables et prises en charges+++++ et mécanismes d’action

 Pas d’information sur les chimiothérapies conventionnelles



Guide On Cible



Guide On Cible



BC Cancer Agency

 BC CANCER AGENCY

 Internet : www.bccancer.bc.ca

 Gratuit et pas d’inscription requise

 Davantage pour les protocoles intraveineux

 Mise à jour très rapide

 Centre de haute renommée

 Sections utiles

 Chemotherapy protocols

 Cancer drug manual (monographies très pertinentes et complètes)



Résolution et discussion sur les cas 

 Patient 1 : Monsieur L.F (Osimertinib et toxicité cutanée)

 Patient 2 : Mademoiselle S.T. (Stomatite et interactions médicamenteuses)

 Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées sous Axitinib)



Patient 1 : Monsieur L.F (toxicité cutanée)

 61 ans, ancien fumeur, 15 paquets-années

 Néoplasie pulmonaire stade IV, EGFR+ dx récent

 Reçoit de l’Osimertinib depuis environ 1 mois

 Arrive à votre clinique sans rendez-vous se plaignant d’une réaction cutanée incommodante apparue 
il y a quelques jours (présente symptômes modérés)

 A fait du bateau la fin de semaine passée, au soleil

 Se demande si ça peut être le nouveau médicament pour son cancer

 Veut prendre des médicaments contre l’acné car trouve que ça lui ressemble

 Comment prendre en charge?



Patient 1 : Monsieur L.F (toxicité cutanée)

 Toxicités cutanées aux thérapies ciblées

 Fréquent avec plusieurs sous-classes 

1. Inhibiteurs EGFR (Erlotinib, Gefitinib, Osimertinib, Afatinib, Dacomitinib et Alectinib)

 Epidermal Growth Factor Receptor

 En inhibant l’EGFR, on perturbe la barrière cutanée

2. Inhibiteurs de la MEK (Cobimetinib et Trametinib)

3. Immunothérapie (Nivolumab, Pembrolizumab, Avelumab, Atezolizumab, Cemiplimab, Durvalumab, 
Ipilimumab)

 Mécanisme différent : réaction auto-immune, soit un rash +/- des démangeaisons mais pouvant évoluer 
jusqu’à des grades 4

 Critères pour grade III et IV : > 30% surface corporelle, Stevens-Johnson, nécrose épidermique toxique ou 
rash avec ulcération



Patient 1 : Monsieur L.F (toxicité cutanée)

 Un mot sur les réactions cutanées à l’immunothérapie

 Si grade I et II : crème de corticostéroïdes, ad puissance modérée à élevée +/- des 
antihistaminiques de seconde génération (si prurit)

 Crème hydratante à base d’urée aussi à instaurer

 Pour le cuir chevelu : favoriser des lotions de corticostéroïdes

 Grade I et II ne doivent pas toucher plus de 30% de la surface corporelle et être localisés

 Si pas d’amélioration après 1 semaine : corticostéroïdes oraux (0,5-1 mg/kg/jour de 
Prednisone) à débuter, voir grade III et IV

 Si grade III et IV

 Cesser définitivement le l’immunothérapie et débuter un traitement à base de corticostéroïdes à haute 
dose (1-2 mg/kg/jour Prednisone ou équivalent PO ou IV)



Patient 1 : Monsieur L.F (toxicité cutanée)

 Osimertinib

 Allons voir les références

 GEOQ

 50 ad 90% des patients avec 
rash!

 Acnéiforme au niveau 
scapulaire, cou, visage et dos

 Pic après 4 à 6 semaines et 
peuvent persister des mois

 Après 8 semaines peuvent 
s’atténuer

Revenons à Monsieur L.F…



Patient 1 : Monsieur L.F (toxicité cutanée)

 Osimertinib (suite)

 Allons voir les 

références (suite)

 Guide On Cible

 Lésions 

inflammatoires 

apparentés à l’acné

 Parfois douloureuses

 Lien avec efficacité



Patient 1 : Monsieur L.F (toxicité cutanée)

 fsdsdf

Source : Guide On Cible (2015)



Patient 1 : Monsieur L.F (toxicité cutanée)

 Osimertinib (suite)

 En résumé, les manifestations cutanées sont très fréquentes et variables 

avec les inhibiteurs de l’EGFR : rash, éruption maculopapuleuse, dermatite

acnéiforme, urticaire,  prurit, carcinome épidermoïde cutané, érythème, 

hyperkératose, fissure, périonyxis, xérose, trichomegalie, etc…

 La PRÉVENTION = CLEF DU SUCCÈS

 Voir les mesures préventives à la prochaine diapositive



Patient 1 : Monsieur L.F (toxicité cutanée)

 Prévention des toxicités cutanées aux inhibiteurs de l’EGFR

 Non pharmacologique
 Savons et nettoyants doux et huile pour le bain afin d’éviter assèchement cutané

 Favoriser douche et éviter l’eau trop chaude

 Crème hydratante BID sans parfum (Neutrogena, Lotion Vaseline Soins Intensifs, Glaxal Base, Lotion 
Aveeno)

 Pieds : crème d’urée à 20% sur les parties calleuses

 Éviter cosmétiques et crèmes avec parfum, alcool ou colorant

 Fond de teint : Dermablend ou Cover FX sont à prioriser

 Éviter l’exposition solaire et crème solaire contenant oxyde de Zinc ou dioxyde de titane

 Pour le périonyxis : souliers confortables et amples, ongles propres et courts, gants étanches pour 
l’eau ou les produits ménagers, trempette (1/2 eau et vinaigre)



Patient 1 : Monsieur L.F (toxicité cutanée)

 Prévention des toxicités cutanées aux inhibiteurs de l’EGFR (suite)

 Pharmacologique

 Antibiotique anti-inflammatoire

 Minocycline 100 mg PO DIE à BID ou Doxycycline 100 mg PO BID à débuter au jour 1 et jusqu’à 

minimum 6 semaines de traitement

 Parfois requis de les continuer à plus long terme

 Crème de corticostéroïdes à favoriser de façon préventive 

 Puissance faible et application BID



Patient 1 : Monsieur L.F (toxicité cutanée)

 Prise en charge des toxicités cutanées aux inhibiteurs de l’EGFR

 Pharmacologique : selon la sévérité

 Éruption légère : peu de symptômes, pas d’affection sur AVQ/AVD, pas 
d’infection
 Corticostéroïde topique en vente libre (Hydrocortisone 0,5%)

 Si ordonnance possible : Hydrocortisone 1 à 2,5% ou encore Clindamycine topique 1% pour 
les propriétés anti-inflammatoires

 Savons et gel nettoyant doux (Cetaphil, nettoyant Spectro)

 Hydratants BID avec céramides (Cerave, Cutibase Ceramyd)

 Observation étroite et si pas d’amélioration en 14 jours ; consultation médicale



Patient 1 : Monsieur L.F (toxicité cutanée)

 Prise en charge des toxicités cutanées aux inhibiteurs de l’EGFR (suite)

 Pharmacologique : selon la sévérité

 Éruption modérée : généralisée ou conséquences légères sur AVQ/AVD, légers 
symptômes
 Consultation médicale et Hydrocortisone 1 à 2,5% ou encore Clindamycine topique 1% pour 

les propriétés anti-inflammatoires ADDITIONNÉ DE ; Doxycycline 100 mg PO BID ou 
Minocycline 100 mg PO BID régulièrement

 Pour le périonyxis : antibiotique topique pour infections légères, Nitrate d’argent topique 
hebdomadaire

 Si douleurs, perte unguéale ou signes d’infection : antifongiques ou antibiotiques oraux, 
onguent de Triamcinolone à 1%,



Patient 1 : Monsieur L.F (toxicité cutanée)

Pour notre patient
 Étape 1 : Révision des MNP car ne semble pas avoir été respectées

 Limiter l’exposition solaire ou opter pour filtres physiques (Oxyde de Zinc, comme les minérales)

 S’assurer qu’il est observant à la Minocycline orale et voir si la tolérance est adéquate

 Étape 2 : Grader le rash pour mieux le prendre en charge

 Vrm une question de douleurs ou de surinfection et Monsieur L.F n’ pas de signes de surinfection

 Entre léger et modéré (impact AVD/AVQ)

 Minocycline 100 mg PO BID ad résolution à poursuivre

 Crème d’hydrocortisone 1% sur les lésions BID au visage et 2,5% sur les lésions du corps ad 7 jours 
post fin de l’éruption

 Cuir chevelu à surveiller



Patient 2 : Mademoiselle S.T. 
(stomatite et interactions)

 58 ans, ménopause x 5 ans

 Cancer du sein RH+/HER2- stade IV, (métastases osseuses)

 Reçoit Évérolimus associé à Exémestane x 3 mois en troisième ligne

 Appel à l’infirmière pivot

 Douleurs et inflammation dans la bouche+++

 Maintient alimentation mais mange plus des textures lisses et hydratation adéquate

 Revient après 3 mois, ordonnance de Clarithromycine pour une sinusite mais reçoit désormais du 
Palbociclib en association avec Fulvestrant car a présenté une progression à la ligne de traitement 
précédente.  Y a-t-il une intervention à faire?



Patient 2 : Mademoiselle S.T. 
(stomatite et interactions)

Mucosite et/ou stomatite aux thérapies ciblées

 Fréquent avec plusieurs sous-classes 

1. Inhibiteur VEGF (Bevacizumab, Axitinib, Lenvatinib), inhibiteur bruton-kinase 

(Ibrutinib, Acalabrutinib), inhibiteur EGFR, inhibiteur Her2, inhibiteur mTOR+++ 

(Everolimus), etc…

 Ad 2/3 des patients sous Évérolimus (monographie : 44-86%) (3% grade 3/4) 

2. Aussi fréquemment rapportés avec les chimiothérapies conventionnelles

 Mécanisme différent : inhibition de la reproduction des cellules à division 

rapide, dont les muqueuses digestives



Patient 2 : Mademoiselle S.T. 
(stomatite et interactions)

 Évérolimus = analogue de la 

rapamycine, inhibiteur 

mTOR

 Immunosupprime +++

 Que disent les références 

sur la mucosite?

 GEOQ



Patient 2 : Mademoiselle S.T. 
(stomatite et interactions)

 Évérolimus = 

analogue de la 

rapamycine, 

inhibiteur mTOR

 Que disent les 

références sur la 

mucosite?

 Guide On Cible

Source : Guide oncible (2022)



Patient 2 : Mademoiselle S.T. 
(stomatite et interactions)

 Prévention de la stomatite aux thérapies ciblées (et à l’immunothérapie)

 Non pharmacologique

 Favoriser bonne hygiène de base et la respiration nasale

 Trempage et rinçage dentier quotidiennement dans une solution antimicrobienne

 Éviter rince-bouche avec alcool, chlorhexidine et rince-bouches à base de peroxyde 

 Rince bouche maison : 5 mL sel + 5 mL soda dans 1 litre d’eau QID après les repas

 Éviter le tabac, les aliments épicés, très texturés ou très chauds (ex : croustilles)

 Soins dentaires régulièrement (poils souples et soie dentaire et dentifrice Biotène ou autre non irritant)

 Pharmacologique

 Rince-bouche au dexaméthasone — prophylaxie à instaurer 1 jour avant le début d’Evérolimus



Patient 2 : Mademoiselle S.T. 
(stomatite et interactions)

 Prise en charge de la stomatite à l’Évérolimus

 Pharmacologique
 Gargarismes magiques (Magic Mouth Wash)

 Pas de données scientifiques très solides mais patients rapportent un soulagement

 Recette préférée ; sans anesthésique local (éviter Lidocaïne vu risques d’irritation, étouffements et allergies)

 Sinon : Pink Lady  : Diphenhydramine – Maalox – Lidocaïne visqueuse à parts égales

 Recette Chicoutimi - MMW

 50 mg d’Hydrocortisone

 125 mg de Diphenhydramine (solution pédiatrique ou capsules)

 30 mL de Nystatin en suspension

 Eau ad 250 mL // Magistrale faite par les pharmacies

 Gargariser +/- avaler 15-30  mL q 2-3 hrs x 2-3 jours puis QID x minimum de 7 jours



Patient 2 : Mademoiselle S.T. 
(stomatite et interactions)

Prise en charge de la stomatite à l’Évérolimus (suite)

Pharmacologique (suite)

 Si ce n’est pas déjà fait, instaurer un gargarisme à base de corticostéroïdes

 Suspension orale de Dexamethasone

 Dexaméthasone 0,1 mg/mL : gargariser 10 mLx 2 minutes QID x 8 semaines et recracher

 Magistrale par pharmacie communautaire

 Autre option : Prednisolone 0,5 mg/mL : plus facile à preparer à la maison : 5 mL de 

Prednisolone 1 mg/mL avec 5 mL d’eau : gargariser 10 mL x 2 minutes QID et recracher

 Ne rien manger ni boire pendant l’heure suivante



Patient 2 : Mademoiselle S.T. 
(stomatite et interactions)

Prise en charge de la stomatite à l’Évérolimus (suite)

Pharmacologique (suite)
 Rince bouche de Morphine 0,2 % (2mg/mL)

 Dans des salives artificielles

 Onguent protecteur comme Orabase ou Oracort

 Idéal dans des lésions uniques ou localisées

 Anesthésiques topiques tels que la lidocaïne 2 %

 Attention aux risques d’étouffement ; au moins 1 heure avant les repas

 Analgésiques oraux

 Antifongiques oraux si surinfection fongique



Patient 2 : Mademoiselle S.T. 
(stomatite et interactions)

 Pour notre patiente

 Étape 1 : révision des MNP

 Étape 2 : grader le rash

 Grade 2

 Suspendre le traitement 

temporairement et instaurer 2 

gargarismes (Magique et 

Dexamethasone) 

Source : Guide GEOQ (2022)



Patient 2 : Mademoiselle S.T. 
(stomatite et interactions)

 Revient après 3 mois, ordonnance de Clarithromycine pour une sinusite mais reçoit 

désormais du Palbociclib en association avec Fulvestrant.

 L’administration concomitante de Palbociclib et d’inhibiteurs puissants ou 

modérés du CYP3A (dont les produits contenant du pamplemousse, de la 

carambole, de la grenade et des oranges de Séville) doit être évitée

 Selon une étude menée auprès de 12 sujets sains, l’administration concomitante de multiples 

doses d’itraconazole (200 mg par jour) et d’une dose unique de 125 mg d’IBRANCE accroît 

l’exposition totale au palbociclib (ASC, ASCinf) d’environ 87 % et l’exposition maximale (Cmax) 

à cet agent d’environ 34 %, Il faut éviter l’emploi concomitant d’IBRANCE et d’inhibiteurs 

puissants de la CYP3A, dont les suivants : Clarithromycine, etc…
Source : Monographie Palbociclib (Ibrance). Pfizer. 2021



Patient 2 : Mademoiselle S.T. 
(stomatite et interactions)

 Interaction avec 
l’antibiotique prescrit, 
inhibiteur du 3A4

 Rappel au 
prescripteur et 
l’indication était 
sinusite

 Amoxicilline Acide 
clavulanique 875/125 
mg PO BID x 7



Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées)

 78 ans

 Adénocarcinome rénal stade IV à cellules claires qui reçoit, en deuxième ligne, de 
l’Axitinib depuis 14 jours

 Arrive à votre clinique sans rendez-vous se plaignant de diarrhées, environ 5 
épisodes par 24 heures depuis 48 heures

 Comment prendre en charge?

 Si le patient avait reçu de l’immunothérapie (ex : Nivolumab), est-ce que la conduite 
aurait été la même?



Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées)

 Diarrhées secondaires aux thérapies ciblées

 Multiples classes reconnues pour occasionner des diarrhées, dont l’inhibiteur du 

VEGF oral, l’Axitinib.  Aussi fréquemment rapporté avec les inhibiteurs multicibles

de l’activité tyrosine kinase (Pazopanib, Lenvatinib, Regorafenib, Cabozantinib, 

etc…), les inhibiteurs BCR-ABL (Dasatinib, Bosutinib, Nilotinib, etc…), les 

inhibiteurs ALK (Crizotinib et Alectinib) et inhibiteurs EGFR

 Étiologies diversifiées et parfois multiples causes aux diarrhées des patients

 Radiothérapie, résection intestinale, infections, prise de Magnésium oral, d’IPP, 

etc…



Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées)

 Axitinib et les diarrhées

 Diarrhées très fréquentes avec cet agent oral, plus de la moitié des patients vont 

en présenter

 Aussi rapportées avec les inhibiteurs du VEGF en intraveineux (Bevacizumab et 

Ramucirumab) mais un peu moins fréquemment

 Les diarrhées sont aussi variables s’il y a association avec d’autres médicaments, 

dont des chimiothérapies conventionnelles



Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées)

 Axitinib et les 

diarrhées (suite)

 Que disent les 

sources 

d’information?

 Guide On Cible

Source : Guide On Cible (2022)



Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées)

 Axitinib et les diarrhées (suite)

 Que disent les sources d’information?

 GEOQ

 Pas de guide d’administration disponible mais un plan de transfert



Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées)

Prévention de la diarrhées aux thérapies ciblées

 Non pharmacologique

 D’emblée, aucune modification de diète n’est suggérée

 Pharmacologique

 D’emblée, aucune prévention pharmacologique n’est recommandée pour les 

diarrhées



Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées)

 Prise en charge de la diarrhées à Axitinib

 Non pharmacologique
 Hydratation suffisante mais en quantités graduelles (breuvages avec électrolytes)

 Débuter rapidement réhydratation et éviter caféine

 Plus important que la nourriture et peut aller jusqu’à 3 litres par 24 heures pour remplacer les liquides 
perdus

 Limiter la consommation de fibres, produits laitiers, fruits, légumes ou aliments gras ou épicés

 Manger de petites quantités à la fois mais plus fréquemment

 Diète BRAT (Banane, Riz blanc, pain blanc et compote de pommes)

 Bains de siège et nettoyer région anale avec eau tiède pour diminuer irritation +/- crème 
barrière



Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées)

 Prise en charge de la diarrhées à Axitinib (suite)

 Pharmacologique

 Loperamide (Imodium) à posologie variable selon les agents et l’intensité de la diarrhée

 Usuellement : 2 cos PO STAT puis 1 après chaque selle mais posologies plus intenses si Irinotecan ou en cas de 

diarrhées sévères : 1 co PO q2 à 4 h, ad 12 H sans diarrhées

 La posologie intense n’est pas fréquemment utilisée et peut engendrer des constipations sévères réfractaires

 Il faut mentionner au patient de trouver son équilibre mais que la dose de Loperamide requise peut varier

 Assez coûteux en médicament de vente libre ; le prescrire diminue beaucoup les coûts (liste régulière RAMQ)

 Résines chélatrices des sels biliaires (Cholestyramine et Colestipol)

 Peuvent être essayées mais espacer de 2 heures avec les médicaments

 Diphenoxylate/Atropine (Lomotil) et Psyllium à diluer dans peu d’eau aussi possibles



Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées)

 Pour notre patient

 Étape 1 : révision des MNP

 Étape 2 : revoir les facteurs contributifs, dont les autres médicaments

 Étape 3 : grader la diarrhées et exclure des drapeaux rouges (occlusion, sang, 
fièvre, déshydratation sévère)
 Diarrhée modérée ; instaurer le Lopéramide : 2 cos PO STAT puis 1 après chaque selle, à intensifier q2 à 4 H 

PRN 

 Aviser un membre de l’équipe si pas d’amélioration après 24 heures



Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées)

 Pour notre patient (suite)

 Prescrire d’emblée thérapie de support contre les diarrhées au moment d’initier l’agent 

oral

 Ordonnance pré-imprimée GEOQ



Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées)

 Si le patient avait reçu de l’immunothérapie (Nivolumab) pour son cancer rénal, 

quelle aurait été la marche à suivre avec les diarrhées?

 Mécanisme vraiment différent  = COLITE AUTO-IMMUNE

 Possible et fréquemment rapporté avec toutes les immunothérapies

 Prise en charge très similaire aux maladies inflammatoires intestinales

 Ne pas recommander de Lopéramide sauf si diarrhées très légères et peu fréquentes (Grade I) et 

que le suivi est étroit

 Usuellement : Corticothérapie systémique +/- Infliximab (cas réfractaires) pour Grades 2, 3 ou 4

 Cesser définitivement l’immunothérapie si grade IV

 Voir tableau du Guide On Cible à la diapositive suivante



Source : Guide oncible (2022)



Patient 3 : Monsieur L.G. (diarrhées)

Pour l’immunothérapie
 Guide des compagnies pharmaceutiques commercialisant les agents sont très clairs

 GEOQ et Guide On Cible demeurent aussi de bonnes références

 NCCN : nccn.org

 Gratuit mais inscription requise

 ESMO

 OP-ANNO170240 119..142 (geoq.info)





European Society for Medical Oncology

ESMO = European Society for Medical Oncology



Présentations des critères de références



Critères de sévérité et de référence

 Grade de toxicité CTACE : Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE)

 Grades 1 à 5 (4= mettant la vie en danger & 5=décès)

 Grade 3 est à référer 

 Grade 1 et 2 selon la situation

 Échec aux mesures suggérées en première et deuxième ligne

 Exemples les plus fréquents

 Diarrhées réfractaires aux antispasmodiques et/ou déshydratation

 Nausées réfractaires aux anti-nauséeux et/ou déshydratation

 Difficultés respiratoires

 Signes d’insuffisance cardiaque

 Signes d’événements emboliques (clientèle à risques)

 Tout ce qui nuit AVQ et AVD du patient nécessite une attention particulière

 Effets secondaires de nature auto-immuns de grade 2 ou plus

Les sources d’information 
de la boîte à outils sont 
aussi d’un grand support 
pour savoir s’il faut référer 
ou non



Références CIUSSS SLSJ

 Pharmaciens en oncologie (installations de Chicoutimi, Alma, Dolbeau et Roberval)

 Étude initiale du dossier (interaction, ajustement de doses)

 Enseignement

 Pas de suivi longitudinal fait d’emblée pour les thérapies orales pour l’installation de Chicoutimi

 Nouveautés à l’automne 2022 pour l’installation de Chicoutimi

 Passeport en oncologie pour aider les professionnels de la santé qui prendront en charge

 Ressources pour professionnels de première ligne

 Infirmier(ère)s pivot en oncologie

 Réfèrent à médecin ou pharmacie d’oncologie selon le besoin

 Possibilité de rejoindre directement la pharmacie d’oncologie (sur le plan de transfert)



Conclusion

 Nouveautés fréquentes et classe très hétérogène

 Ne pas hésiter à conseiller les patients sur les mesures non pharmacologiques et même 

pharmacologiques

 Important de connaître les sources d’information car sinon c’est impossible de s’y retrouver

 Rejoindre le personnel d’oncologie au besoin

 Savoir quand le grade de l’effet secondaire nécessite une référence

 Multiples interactions médicamenteuses (plus qu’avec les chimiothérapies conventionnelles)

 Demander l’aide des pharmaciens!

 PRÉVENTION ET PRISE EN CHARGE PRÉCOCE = TOUJOURS FAVORABLES!



Période de discussion et questions 



Bonne fin de journée!
Merci de votre intérêt et de votre 

présence!


