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L’ANNÉE 2015 EN BREF  

Les immunoglobulines humaines normales se positionnent au 3ème rang des dépenses des 

médicaments de la liste en sus en Ile-de-France. 

Les immunoglobulines intraveineuses consommées au cours d’une hospitalisation en Ile-de-

France :  

 Consommation de 1 332,2 kg, soit une dépense de 50,7 millions d’euros.  

 Une évolution régulière de la consommation est observée depuis plusieurs années. Cette 

augmentation s’élève à +13,8% en 2015 par rapport à 2014. 

 Environ 65% des patients sont traités dans le respect des indications AMM, 23% 

dans le cadre d’une indication ex-PTT et 12% dans le cadre d’une indication hors-

référentiels. 

 Les indications ayant connu les augmentations les plus importantes en 2015 par rapport 

à 2014 sont : les polyradiculonévrites inflammatoires démyélinisantes chroniques, les 

neuropathies motrices multifocales et les déficits immunitaires secondaires. 

 749 patients traités dans le cadre d’une utilisation hors-référentiels : 

o Plus d’un tiers dans le cadre d’une indication relevant de 

l’immunohématologie : déficits immunitaires secondaires (autres que ceux 

inclus dans l’AMM), traitement post-natal de l’alloimmunisation materno-fœtale, 

anémies hémolytiques auto-immunes et thrombopénies auto-immunes. 

o Près d’un tiers dans le cadre d’une greffe d’organe hors greffe rénale 

(pulmonaire, cardiaque, foie, foie-rein). 

 

Les immunoglobulines sous-cutanées consommées au cours d’une hospitalisation en Ile-de-

France :  

 Consommation de 5,0 kg, soit une dépense de 221 459 euros. 

 Environ 77% des patients sont traités dans le respect des indications AMM et 23% 

dans le cadre d’une indication hors-référentiels. 

 85 patients traités dans le cadre d’une utilisation hors-référentiels : chez 88,2% 

d’entre eux pour de l’immuno-substitution et 11,8% comme traitement 

immunomodulateur (en neurologie et dans le cadre d’une greffe d’organe). 
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I. INTRODUCTION 

Les immunoglobulines humaines normales (IGHN) sont des préparations 

d’immunoglobulines G polyspécifiques issues de pools de plasmas de donneurs sains. 

Initialement développées pour le traitement de substitution des déficits immunitaires, l’intérêt 

des IGHN a depuis été documenté/prouvé en immunomodulation dans un nombre important 

d’indications. Le nombre des indications AMM reste restreint par rapport au périmètre 

d’utilisation réelle (10 indications autorisées en 2015 en France). 

Dans ce contexte, l’Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé 

(ANSM, ex-AFSSaPS) avait proposé dès 2009 des protocoles thérapeutiques temporaires (PTT) 

autorisant les prescripteurs à utiliser des immunoglobulines humaines normales intraveineuses 

(IgIV) en dehors de l’autorisation de mise sur le marché (AMM) dans des indications ayant fait 

l’objet de travaux suggérant/démontrant une efficacité de ce médicament. Le décret n°2005-

1023 du 24 août 2005 (modifié en 2008) relatif au contrat de bon usage (CBU) des produits de 

santé inscrits sur la liste en sus, garantissait le remboursement intégral des médicaments si leur 

utilisation était conforme aux PTT. Au total, 16 situations cliniques, pour lesquelles l’utilisation 

d’IgIV a été jugée « temporairement acceptable », ont été identifiées. Les PTT initialement 

prévus pour une durée de 4 ans, ont été prolongés jusqu’au 31 décembre 2015.  La loi du 29 

décembre 2011 a créé les recommandations temporaires d’utilisation (RTU), qui autorisent la 

prescription d’un médicament (bénéficiant déjà d’une AMM) dans une indication hors AMM à 

condition que le rapport bénéfice/risque du médicament soit présumé favorable et qu’il n’existe 

pas d’alternatives avec AMM disponible sur le marché. A ce jour, aucune RTU n’a été accordée 

par l’ANSM pour les IGHN.   

La consommation des IGHN a augmenté régulièrement depuis les années 1980 tant à 

l’échelle nationale qu’à l’échelle mondiale. Le périmètre des indications (notamment hors AMM) 

n’a cessé de croitre.  En 2015, les IGHN constituaient le 3ème poste de dépenses de médicaments 

inscrits sur la liste en sus en Ile-de-France.  

Ainsi, à l’heure où les pratiques d’utilisations et les dépenses ne cessent d’évoluer pour cette 

classe médicamenteuse pouvant être soumise à des situations de tension d’approvisionnement,  

l’OMEDIT IDF a choisi de dresser, à travers ce rapport, un état des lieux régional des 

consommations et des pratiques de prescription des immunoglobulines à l’hôpital (hors 

rétrocession).  

Ce rapport a été réalisé en collaboration avec le groupe expert « Juste prescription IGHN » de 

la région Ile-de-France, dont la principale mission est la promotion du bon usage des IGHN. 

http://www.legifrance.gouv.fr/affichTexte.do;jsessionid=5968978842F07592E6B592930770B5F9.tpdila16v_2?cidTexte=JORFTEXT000000631121&dateTexte=20131231
http://www.legifrance.gouv.fr/affichTexte.do;jsessionid=5968978842F07592E6B592930770B5F9.tpdila16v_2?cidTexte=JORFTEXT000000631121&dateTexte=20131231
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II. MÉTHODOLOGIE  

Le bilan présenté dans ce rapport intègre uniquement les données d’utilisation des IGHN 

au cours d’une hospitalisation (hors rétrocession hospitalière). 

1. Analyse des consommations et des dépenses globales  

Les établissements de santé (ES) transmettent leurs données d’activité via le programme 

de médicalisation des systèmes d’information (PMSI), afin de valoriser leur activité et d’être 

financés en conséquence.  Le PMSI permet par ailleurs aux ES de disposer d’informations 

quantifiées et standardisées sur leurs activités (tables de données extractibles sur le site de 

l’agence technique de l’information sur l’hospitalisation (ATIH)). Une partie d’entre-elles 

(données d’activité et de consommation) est accessible aux OMEDIT via les sites internet 

ScanSanté et e-PMSI. 

 

 Les données de consommations et de dépenses renseignées dans ce rapport 

correspondent aux données transmises par les établissements sur l’année concernée. Celles-ci 

peuvent être légèrement différentes des quantités réellement consommées en raison de la 

possibilité accordée aux établissements de transmettre leurs données de consommation dans un 

délai d’un an. Les dépenses indiquées correspondent aux montants reversés aux établissements1 

dans le cadre de la tarification à l’activité. Les consommations ont été exprimées en gramme (g), 

kilogramme (Kg) ou gramme/1000 habitants (caculé à partir des données de l’institut national 

de la statistique et des études économiques).  

 

Une analyse des consommations et des dépenses des IGHN a été réalisée :  

 pour les établissements dits « MCO » (activités de médecine, chirurgie et obstétrique) : 

soit les établissements publics dont les hôpitaux d’instruction des Armées, les ES privés et 

les ES privés d’intérêt collectif (ESPIC). 

 pour les établissements d’hospitalisation à domicile (HAD) : soit tous les établissements 

HAD (autonomes ou non, avec ou sans pharmacie à usage intérieure). 

2. Analyse des consommations par indication/groupe d’indications dans les 

établissements MCO 

Les indications des IGHN ont été classées en trois groupes : 

 AMM : correspond aux indications AMM. 

 Ex-PTT/indications pertinentes : correspond aux ex-protocoles thérapeutiques 

temporaires.  Octroyés par l’ANSM (ex-AFSSaPS) entre 2009 et 2011, il s’agissait de 
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situations hors-AMM jugées acceptables, compte-tenu de l’estimation favorable du 

rapport bénéfice/risque sur la base des données disponibles. Ces PTT étaient valables 

jusqu’au 31/12/2015. Deux indications supplémentaires jugées pertinentes par le 

groupe expert régional « Juste prescription des IGHN »2 en lien avec l’ANSM figurent 

également dans ce groupe, à savoir : le traitement anténatal de l’allo-immunisation 

materno-fœtale antiplaquettaire en cas de grossesse à risque (fœtus 

incompatible) et l’érythroblastopénie associée à une infection chronique par le 

Parvovirus B19 chez l’immunodéprimé, sous réserve d’une inclusion dans un suivi de 

cohorte national. 

 Hors-référentiels : correspond aux indications hors AMM/hors PTT/hors RTU dont le 

rapport bénéfice/risque n’a pu être établi pas l’ANSM ou aux situations cliniques non 

encore étudiées par celle-ci. 

2.1 Analyse des données de consommation par indication AMM, ex-PTT/ 

indications pertinentes  

Les données du PMSI ne permettent pas d’obtenir des consommations détaillées par 

indication thérapeutique (AMM ou ex-PTT). Une enquête menée auprès des 11 ES les plus 

consommateurs3 en Ile-de-France (représentant plus de 92% des dépenses de la région) a 

donc été réalisée afin de recueillir les données de consommation par indication pour les années 

2014 et 2015.  

Une analyse détaillée des données de consommation (nombre de patients, quantités 

consommées en g ou Kg) a été effectuée par indication et groupe d’indications. 

2.2 Analyse des utilisations hors-référentiels 

Les données analysées ont été recueillies à partir des éléments communiqués dans les 

rapports d’étapes transmis par les ES4 dans le cadre du CBU. Ce contrat est signé pour une durée 

de trois à cinq ans entre le directeur de l’établissement de santé, le directeur de l’agence 

régionale de santé et le médecin-conseil régional du régime général de l’assurance maladie. Il 

vise à promouvoir une prise en charge médicamenteuse sécurisée et efficiente et à maîtriser les 

dépenses des médicaments et dispositifs médicaux implantables inscrits sur la liste en sus par 

leur bon usage. Un rapport d’étape annuel informatisé et déclaratif, doit être transmis par 

tous les ES signataires et permet d’évaluer annuellement la bonne application des dispositions 

                                                                                                                                                         

1 Dépenses au tarif de responsabilité + écart médicament indemnisable (EMI). 
2 Le groupe d’experts IGHN de la région Ile-de-France a pour but de promouvoir le bon usage des IGHN en région par la création de 
recommandations et d’outils spécifiques. Voir la composition du groupe sur http://www.omedit-idf.fr/home/groupe-de-
travail/immunoglobulines-iv/. 
3 Les 11 établissements sollicités et ayant répondu à l’enquête sont les suivants : Assistance Publique-Hôpitaux de Paris (AP-HP), 
centre chirurgical Marie Lannelongue, CH Argenteuil, CH Meaux, CHI Poissy/Saint-Germain-en-Laye, CH Pontoise, CH Sud Francilien, 
CH Versailles, fondation ophtalmologique Rothschild, groupe hospitalier Paris Saint-Joseph et hôpital Foch. 
4 Tous les établissements MCO ont transmis leurs utilisations hors-AMM à l’exception d’un ES public et d’un ESPIC.                                                                                                          

http://www.omedit-idf.fr/home/groupe-de-travail/immunoglobulines-iv/
http://www.omedit-idf.fr/home/groupe-de-travail/immunoglobulines-iv/
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de ce contrat.  Les établissements signataires s’engagent notamment à suivre et à transmettre 

toutes les indications hors AMM/hors PTT pour lesquelles ont été administrées des 

médicaments de la liste en sus dont les IGHN5. 

III. CONSOMMATIONS ET UTILISATIONS DES IMMUNOGLOBULINES HUMAINES 

NORMALES DANS LES ÉTABLISSEMENTS MCO D’ILE-DE-FRANCE 

1. Immunoblobulines humaines normales intraveineuses (IgIV) 

1.1 Analyse des consommations et des dépenses globales 

1.1.1. Évolution des consommations et des dépenses entre 2011 et 2015  

En 2015, les IgIV ont été utilisées dans 70 établissements de santé6 en Ile-de-France. La 

consommation globale s’élevait à 1 332,2 kg pour une dépense de 50,7 millions d’euros 

(figures 1 et 2).  

La figure 1 montre les évolutions des consommations des IgIV dans les ES d’Ile-de-France 

(AP-HP et hors AP-HP) entre 2011 et 2015. 

 
 

Figure 1 : Evolution de la consommation des IgIV en Ile-de-France7 

Depuis la mise en place du dispositif d’observation régional, une évolution régulière de la 

consommation des IgIV est observée. A l’AP-HP, la consommation des IgIV semble se stabiliser 

entre 2013 et 2014 avant de connaître une forte croissance en 2015. Cette inflexion suivie d’une 

forte augmentation de la consommation est due à la transmission d’une partie des données de 

consommations de l’année 2014 (environ 30,4 Kg) en 2015.   

                                                 

5 Le choix de traiter les données issues du CBU à la place des données issues de l’enquête effectuée auprès des 11 ES les plus 
consommateurs s’explique par la recherche d’une meilleure exhaustivité.  
6 Les différents établissements de l’AP-HP ont été comptabilisés comme un seul établissement de santé. 
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La figure 2 présente les évolutions des dépenses des IgIV dans les ES d’Ile-de-France (AP-

HP et hors AP-HP) entre 2011 et 2015. 

 

Figure 2 : Evolution des dépenses d’IgIV en Ile-de-France7 

 Une baisse des dépenses à l’AP-HP est observée en 2014. Celle-ci s’explique par une 

diminution des prix d’achat des IgIV.  

1.1.2. Part de la consommation en Ile-de-France rapportée à la consommation nationale 

Depuis 2013, la part de la consommation des IgIV en Ile-de-France comparativement à la 

consommation nationale est stable et représente environ 20% de la consommation nationale 

(figure 3).  

 

 

 

 

 

 

 
 

Figure 3 : Part de la consommation des IgIV en Ile-de-France rapportée à la consommation 
nationale 

                                                                                                                                                         

7 Données déclarées dans le PMSI. Ces données peuvent être légèrement différentes des données réellement consommées en raison de 
la possibilité pour les établissements de transmettre leur données de consommation dans un délai de un an (Cf. II. Méthodologie). 



OMEDIT IDF – Rapport IGHN 2016 12 

La consommation d’IgIV rapportée à la densité de population est plus importante en Ile-

de-France comparativement à la moyenne nationale (110,0 g/1000 habitants versus 101,6 

g/1000 habitants en 2015). L’Ile-de-France apparaît comme une région de recours pour la prise 

en charge spécialisée des patients. L’analyse de la consommation d’IgIV au sein des CHU semble 

confirmer ce constat (82,1g/1000 habitants pour le centre hospitalier universitaire (CHU) d’Ile-

de-France versus 52,0g/1000 habitants pour les CHU hors Ile-de-France).  

La figure 4 représente la consommation régionale des IgIV en 2015. L’Ile-de-France se 

place au 4ème rang des consommations régionales (110g/1000 habitants) derrière la Nouvelle 

Aquitaine (136,9g/1000 habitant), la Provence-Alpes-Cote d’Azur (120,6g/1000 habitants) et la 

Bourgogne-Franche-Comté (113,3g/1000 habitants). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 

Figure 4 : Consommations régionales des IgIV en 2015 

17,2 
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1.2 Analyse des consommations globales par type d’établissements  

1.2.1 Consommation en 2015 

En 2015, 70 établissements MCO ont consommé des IgIV, soit 38,9% de l’ensemble des 

établissements MCO d’Ile-de-France. Parmi ceux-ci : 

 37 ES publics soit 86,0% de l’ensemble des ES publics. L'AP-HP concentre la plus 

grande part des consommations avec 994,2 kg 8. La consommation moyenne dans les 

établissements publics hors AP-HP s’élève quant à elle à 5,8 kg/ES. 

 15 ESPIC (44,1% de l’ensemble des ESPIC) avec une consommation moyenne de 

8,1 kg/ES. Il est à noter que les quantités consommées sont très variables d’un 

ESPIC à l’autre (min < 0,1 kg ; max = 52,7 kg), en lien avec le profil d’activité de 

l’ES.   

 18 ES privés (17,5% de l’ensemble des ES) avec une consommation moyenne de 

0,5 kg/ES.  

1.2.2 Evolution de la consommation 2014/2015 

Le tableau I présente l’évolution de la consommation des IgIV en fonction du type 

d’établissements (en nombre d’établissements ayant consommé des IgIV et en quantité 

moyenne consommée par établissement) entre 2014 et 2015. 

Tableau I : Consommation des IgIV en fonction du type d’établissements (publics, ESPIC, privés) en 

2014 et 2015 

Type d’ES 

2014 2015 

Nombre d’ES ayant 
consommé des IgIV 

Quantité moyenne 
consommée  

(kg/ES) 

Nombre d’ES ayant 
consommé des IgIV 

Quantité moyenne 
consommée  

(kg/ES) 

Publics (n=43) 
   Dont AP-HP (n=1)8 
   Autres ES publics (n=42) 

37 (86,0%) 28,4 
          855,5 

      5,4 

37 (86,0%) 32,5 
            994,2 

        5,8 

ESPIC (n=34) 13 (38,2%) 8,7 15 (44,1%) 8,1 

Privés (n=103) 10 (9,7%) 0,6 18 (17,5%) 0,5 

Total (n=180) 60 (33,3%) 19,5 70 (38,9%) 19 

Entre 2014 et 2015, seuls les établissements publics sont concernés par l’augmentation de 

la consommation des IgIV. 

Le nombre d’ES privés ayant eu recours aux IgIV est plus élevé en 2015 qu’en 2014 (18 versus 

10 en 2014), cependant la quantité d’IgIV consommée reste mineure. 

 

                                                 

8 En 2014, 21 établissements de l’AP-HP ont consommé des IgIV et  20 en 2015.  
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1.3 Analyse des consommations par indication 

Les résultats présentés dans ce chapitre sont issus des données de l’enquête menée auprès 

des 11 ES les plus gros consommateurs en Ile-de-France (représentant plus de 92% des 

dépenses de la région) (cf II. Méthodologie). 

 

1.3.1 Consommation par groupe d’indications en 2015 

En 2015, dans les 11 établissements de l’enquête, 5 733 patients ont reçu des IgIV, soit une 

quantité de 1227,8 kg. Parmi eux, 65,1% ont été traités conformément aux indications de l’AMM, 

22,6% dans le cadre des ex-PTT/indications pertinentes et 12,3% dans des utilisations hors-

référentiels (figure 5).  

 

Figure 5 : Consommations des IgIV en 2015 (nombre de patients et quantité consommée)  

par groupe d’indications (données recueillies auprès de 11 établissements) 

 

1.3.2 Consommation par indication AMM et ex-PTT/indications pertinentes en 

2015 

Les données de consommations en IgIV par indication sont présentées dans les tableaux II 

(AMM) et III (ex-PTT/indications pertinentes). 
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Tableau II* : Répartition des  consommations des IgIV en 2015 pour les  indications AMM 

Indications AMM 
Nombre  

de patients 

Quantité 
consommée  

(Kg) 

Polyradiculonévrites inflammatoires démyélinisantes chroniques  386 (6,7%) 205,0 (16,7%) 

Déficit immunitaire secondaire : myélome ou leucémie lymphoïde 
chronique avec défaut de production d'anticorps secondaire, associé(e) 
à des infections à répétition 

1003 (17,5%) 148,1 (12,1%) 

Déficit immunitaire primitif avec défaut de production d'anticorps 962 (16,8%) 135,3 (11,0%) 

Purpura thrombopénique idiopathique de l'enfant et de l'adulte 605 (10,6%) 87,2 (7,1%) 

Neuropathie motrice multifocale 156 (2,7%) 82,5 (6,7%) 

Déficit immunitaire secondaire : allogreffe de cellules souches 
hématopoïétiques avec défaut de production d'anticorps, associée à 
une infection 

289 (5,0%) 33,1 (2,7%) 

Syndrome de Guillain Barré 180 (3,1%) 25,9 (2,1%) 

Maladie de Kawasaki 126 (2,2%) 6,8 (0,6%) 

Rétinochoroïdite de Birdshot 2 (<0,1%) 0,8 (0,1%) 

Infections bactériennes récidivantes chez l'enfant infecté par le VIH 23 (0,4%) 0,7 (0,1%) 

Total indications AMM 3732 (65,1%) 725,4 (59,1%) 

*données recueillies auprès de 11 établissements. 

Tableau III* : Répartition des consommations des IgIV en 2015 pour les indications ex-

PTT/indications pertinentes 

Indications ex-PTT/ pertinentes* 
Nombre  

de patients 
Quantité 

consommée (Kg) 

Greffe rénale : prophylaxie du rejet de greffe chez des patients 
immunisés ou l'ayant été, si inclusion dans registre de la base CRISTAL 

429 (7,5%) 98,6 (8,0%) 

Greffe rénale : traitement curatif du rejet humoral de greffe, pour patient 
ne pouvant être inclus dans un PHRC en cours dans cette situation, si 
inclusion dans registre de la base CRISTAL 

258 (4,5%) 79,1 (6,4%) 

Dermatomyosite corticorésistante, après échec, dépendance, intolérance 
ou contre-indication aux immunosuppresseurs (méthotrexate, 
azathioprine) (hors situation d'urgence mettant en jeu le pronostic vital) 

104 (1,8%) 51,2 (4,2%) 

Polymyosite corticorésistante, après échec, dépendance, intolérance ou 
contre-indication aux immunosuppresseurs (méthotrexate, 
azathioprine) (hors situation d’urgence mettant en jeu le pronostic vital) 

111 (1,9%) 48,7 (4,0%) 

Myasthénie aiguë dans les phases de poussées 205 (3,6%) 35,5 (2,9%) 

Greffe rénale : désimmunisation des patients en attente de greffe, si 
inclusion dans registre de la base CRISTAL 

63 (1,1%) 11,4 (0,9%) 

Allo immunisation materno-fœtale antiplaquettaire en cas de grossesse à 
risque (fœtus incompatible) : traitement anténatal 

23 (0,4%) 7,8 (0,6%) 

Vascularite systémique ANCA+ si rechute ou résistance à l'association 
corticoïdes et immunosuppresseurs 

21 (0,4%) 5,7 (0,5%) 

Myosite à inclusions avec dysphagie grave 16 (0,3%) 4,5 (0,4%) 

Erythroblastopénie associée à une infection chronique par Parvovirus 
B19 chez immunodéprimés, si inclusion dans un suivi de cohorte 
national 

19 (0,3%) 2,8 (0,2%) 
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Maladie de Willebrand acquise, notamment associée à une gammapathie 
monoclonale IgG, si échec ou intolérance à la desmopressine et/ou aux 
concentrés de vWF 

17 (0,3%) 2,7 (0,2%) 

Syndrome catastrophique des antiphospholipides si échec du traitement 
anticoagulant IV associé à des corticostéroïdes en complément ou en 
alternative à la plasmaphérèse 

10 (0,2%) 2,2 (0,2%) 

Pemphigus en 3ème intention, après un traitement en 1ère intention par 
des corticoïdes et des immunosuppresseurs et en 2ème intention par 
rituximab 

4 (0,1%) 1,9 (0,2%) 

Syndrome de l’homme raide réfractaire aux anti-convulsivants ou 
insuffisamment contrôlé par anti-épileptiques 

4 (0,1%) 1,0 (0,1%) 

Pemphigoïde cicatricielle avec atteinte muqueuse étendue ou atteinte 
oculaire si non réponse à dapsone ou corticoïdes et immunosupresseurs 
ou en cas d'intolérance à ces traitements 

2 (<0,1%) 0,7 (0,1%) 

Syndrome de Miller-Fisher 3 (0,1%) 0,3 (<0,1%) 

Syndrome de Lambert-Eaton : formes auto-immunes non 
paranéoplasiques (+ avis d’un centre de référence ou de compétence des 
maladies neuromusculaires) 

3 (0,1%) 0,2 (<0,1%) 

Prophylaxie des sujets à risque exposés à un cas confirmé de rougeole 2 (<0,1%) 0,1 (<0,1%) 

Total indications ex-PTT/ pertinentes 1294 (22,6%) 354,2 (28,8%) 

* données recueillies auprès de 11 établissements. 

 

En 2015, les indications générant des consommations d’IgIV supérieures ou égales à 25 kg 

sont, par ordre décroissant, les suivantes (tableaux II et III) : 

 Polyradiculonévrites inflammatoires démyélinisantes chroniques (AMM) ; 

 Déficits immunitaires secondaires à un myélome ou une leucémie lymphoïde chronique 

(AMM) ; 

 Déficits immunitaires primitifs avec défaut de production d’anticorps (AMM) ; 

 Prophylaxie du rejet de greffe rénale chez des patients immunisés ou l’ayant été (ex-PTT) ; 

 Purpura thrombopénique idiopathique de l’enfant et de l’adulte (AMM) ; 

 Neuropathie motrice multifocale (AMM) ; 

 Traitement curatif du rejet humoral de greffe rénale (ex-PTT) ; 

 Dermatomyosite corticorésistante après échec, dépendance, intolérance ou contre-

indication aux immunosuppresseurs (méthotrexate, azathioprine) (hors situation d’urgence 

mettant en jeu le pronostic vital) (ex-PTT) ; 

 Polymyosite corticorésistante en cas d’échec, de dépendance, d’intolérance et de contre-

indication aux corticoïdes (ex-PTT) ; 

 Myasthénie aiguë dans les phases de poussées (ex-PTT) ; 

 Déficit immunitaire secondaire à une allogreffe de cellules souches hématopoïétiques 

(AMM) ; 

 Syndrome de Guillain-Barré (AMM). 
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1.3.3 Evolution des consommations par indication AMM et ex-PTT/indications 

pertinentes entre 2014 et 2015 

Les indications pour lesquelles les consommations d’IgIV ont le plus augmenté durant 

l’année 2015 comparativement à l’année 2014 sont les suivantes (tableau IV) : 

 Polyradiculonévrites inflammatoires démyélinisantes chroniques (+45,9 kg soit +28,8 %) ; 

 Neuropathie motrice multifocale (+28,2 kg soit +51,9%) ; 

 Déficit immunitaire secondaire à un myélome multiple ou une leucémie lymophoïde 

chronique avec défaut de production d’anticorps secondaire, associé à des infections à 

répétition (+ 21,1 kg soit + 16,6%). 

 

Une diminution de l’utilisation des IgIV en 2015 est observée dans les indications suivantes : 

 Déficit immunitaire primitif (-14,2 kg soit -9,5%) ; 

 Désimmunisation des patients en attente d’une greffe rénale (-11,9 kg soit -51,2 %) ; 

 Traitement anténatal de l’alloimmunisation materno-fœtale antiplaquettaire en cas de 

grossesse à risque (-4,9 kg soit -38,5%). 
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Tableau IV: Evolution des consommations par indication (AMM, ex-PTT/indications pertinentes) entre 2014 et 2015 

Indications Quantité consommée (Kg) Evolution 

Groupe Libellé 2014 2015 Kg 

AMM Polyradiculonévrites inflammatoires démyélinisantes chroniques 159,2 205,0 + 45,9 

AMM Neuropathie motrice multifocale 54,3 82,5 + 28,2 

AMM Déficit immunitaire secondaire : myélome ou leucémie lymphoïde chronique avec défaut de production d’anticorps […] 127,1 148,1 + 21,1 

ex-PTT Polymyosite corticorésistante, après échec, dépendance, intolérance ou contre-indication aux immunosuppresseurs […] 29,7 48,7 + 19,0 

x-PTT Greffe rénale : prophylaxie du rejet de greffe chez des patients immunisés ou l’ayant été […] 81,7 98,6 + 16,9 

ex-PTT Dermatomyosite corticorésistante, après échec, dépendance, intolérance ou  contre-indication  aux immunosuppresseurs […] 35,0 51,2 + 16,2 

AMM Purpura thrombopénique idiopathique de l’enfant et de l’adulte 77,8 87,2 + 9,4 

AMM Maladie de Kawasaki 3,8 6,8 + 3,1 

AMM Déficit immunitaire secondaire : allogreffe de cellules souches hématopoïétiques […] 31,5 33,1 + 1,6 

ex-PTT Myasthénie aiguë dans les phases de poussées 34,3 35,5 + 1,2 

indication pertinente Erythroblastopénie associée à une infection chronique par Parvovirus B19 chez immunodéprimés […] 1,8 2,8 + 1,0 

ex-PTT Syndrome catastrophique des antiphospholipides si échec du traitement anticoagulant IV associé à des corticostéroïdes […] 1,4 2,2 + 0,8 

ex-PTT Vascularite systémique ANCA + si rechute ou résistance à l’association corticoïdes et immunosuppresseurs 4,9 5,7 + 0,8 

ex-PTT Greffe rénale : traitement curatif du rejet humoral de greffe […] 78,3 79,1 + 0,8 

AMM Rétinochoroïdite de Birdshot 0,4 0,8 + 0,4 

ex-PTT Pemphigoïde cicatricielle avec atteinte muqueuse étendue ou atteinte oculaire […] 0,3 0,7 + 0,4 

ex-PTT Syndrome de l’homme raide réfractaire aux anti-convulsivants ou insuffisamment contrôlé par anti-épileptiques 0,6 1,0 + 0,4 

AMM Infections bactériennes récidivantes chez l’enfant infecté par le VIH 0,4 0,7 + 0,3 

ex-PTT Prophylaxie des sujets à risque exposés à un cas confirmé de rougeole 0,1 0,1 0,0 

ex-PTT Maladie de Willebrand acquise si échec ou intolérance à la desmopressine et/ou aux concentrés de vWF 2,7 2,7 0,0 

ex-PTT Pemphigus en L3, après un traitement en 1ère intention par des corticoïdes et des immunosuppresseurs et en 2ème intention par rituximab 1,9 1,9 0,0 

ex-PTT Syndrome de Lambert-Eaton : formes auto-immunes non paranéoplasiques […] 0,4 0,2 -0,2 

AMM Syndrome de Guillain Barré 26,6 25,9 -0,8 

ex-PTT Syndrome de Miller-Fisher 1,1 0,3 -0,8 

ex-PTT Myosite à inclusions avec dysphagie grave 7,7 4,5 -3,2 

indication pertinente Allo immunisation materno-fœtale antiplaquettaire en cas de grossesse à risque : traitement anténatal 12,7 7,8 -4,9 

ex-PTT Greffe rénale : désimmunisation des patients en attente de greffe 23,3 11,4 -11,9 

AMM Déficit immunitaire primitif avec défaut de production d’anticorps 149,5 135,3 -14,2 

Total 948,1 1079,5 131,4 
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1.3.4 Analyse des utilisations hors-référentiels  

Les résultats présentés dans ce chapitre sont issus des données des utilisations hors-

AMM/hors-PTT transmis par les établissements MCO d’Ile-de-France dans le cadre du rapport 

d’étape annuel du CBU (cf II.Méthodologie). 

1.3.4.1. Utilisations hors-référentiels par type d’établissements 

Parmi les 70 établissements MCO ayant consommé des IgIV en 2015, 28 (40%) ont déclaré 

des utilisations hors-référentiels dont 22 ES publics, 4 ESPIC et 2 ES privés (Tableau V).  

Tableau V : Etablissements déclarant des utilisations hors-référentiels 

 
2014 2015 

Type d’ES 
ES 

consommateurs 

ES déclarant des 
utilisations 

hors-référentiels 

ES 
consommateurs 

ES déclarant des 
utilisations 

hors-référentiels 

Public 37 19 (51,4%) 37 22 (59,5%) 

ESPIC 13 6 (46,2%) 15 4 (26,7%) 

Privés 10 1 (10,0%) 18 2 (11,1%) 

Total 60 26 (43,3%) 70 28 (40,0%) 

 

1.3.4.2. Utilisations hors-référentiels par domaine thérapeutique 

La figure 6 présente la répartition des utilisations hors-référentiels selon le domaine 

thérapeutique en 2014 et 2015. 

 

 

 

 

 

 

                                                   n=726 
 

                                                  Année 2014 
                                                                                            
                                                                                                           

           n : nombre de patients n=749 
 

Année 2015 
 

 Figure 6 : Utilisations hors-référentiels des IgIV selon le domaine thérapeutique 

Les greffes d’organes, l’immuno-hématologie et la neurologie concentrent plus de 85% 

des utilisations d’IgIV hors-référentiels. 
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L’immuno-hématologie regroupe principalement des patients traités pour un déficit 

immunitaire secondaire9 (plus de deux-tiers des patients), des allo-immunisations materno-

fœtales (traitement post-natal) et des anémies hémolytiques auto immunes/thrombopénies 

auto-immunes. 

Les greffes d’organes concernent principalement des patients transplantés pulmonaire 

ou cardiaque. Le tableau V détaille les indications hors-référentiels par type de greffe d’organe. 

Tableau VI : Utilisations hors-référentiels des IgIV dans la greffe selon l’organe transplanté 

Indications hors-

référentiels par type de 

greffe d’organe 

2014 2015 

Nombre de patients Nombre de patients 

Greffe poumon 178 (65,2%) 127 (53,4%)10 

    Desimmunisation 128 72 

    Prophylaxie du rejet 0 1 

    Traitement du rejet 50 54 

Greffe cœur 80 (29,3%) 105 (44,1%)11 

    Desimmunisation 2 16 

    Prophylaxie du rejet 44 51 

    Traitement du rejet 34 38 

Greffe multiorganes 

(greffe Foie-Rein) 
2 (0,7%) 0 (0%) 

    Prophylaxie du rejet 2 0 

Greffe foie 13 (4,8%) 6 (2,5%)12 

    Prophylaxie du rejet 10 5 

    Traitement du rejet 3 1 

Total 273 238 
 

En neurologie, l’utilisation des IgIV dans une utilisation hors-référentiels est 

principalement observée dans le traitement : 

 des encéphalites (encéphalites auto-immunes : environ deux-tiers des patients ; 

syndrome neurologique paranéoplasique : un tiers des patients). Les utilisations dans 

cette indication ont augmenté en 2015 (90 versus 67 patients en 2014).  

 des neuropathies. Le recours aux IgIV dans cette indication est croissant en 2015 (24 

versus 12 patients en 2014). 

Par ailleurs, 12 patients avaient été traités pour une narcolepsie en 2014 et aucun ne l’a été en 

2015. Il est à noter que le niveau de preuve dans cette indication est faible13. 

                                                 

9 Déficits immunitaires secondaires autres que ceux de l’AMM. 
10 En 2015, 169 patients ont été greffés pulmonaires en Ile-de-France, soit une augmentation de +9,20% par rapport à l’année 2014 
(données de l’Agence de la biomédecine). 
11 En 2015, 175 patients ont été greffés cardiaques en Ile-de-France, soit une diminution de -3,7% par rapport à l’année 2014 
(données de l’Agence de la biomédecine).  
12 En 2015, 511 patients ont été greffés hépatiques en Ile-de-France, soit une augmentation de +18,6% par rapport à l’année 2014 
(données de l’Agence de la biomédecine). 
13 Gadian, Jonathan, Emma Kirk, Kate Holliday, Ming Lim, and Michael Absoud. 2017. “Systematic Review of Immunoglobulin Use in 
Paediatric Neurological and Neurodevelopmental Disorders.” Developmental Medicine and Child Neurology 59 (2): 136–44. 
doi:10.1111/dmcn.13349. 
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Dans les domaines thérapeutiques ci-dessous, l’utilisation dans des situations cliniques 

hors-réferentiels concerne : 

 en dermatologie, majoritairement des scléromyxœdèmes et des vascularites livédoïdes. 

D’autres pathologies telles que le pemphigus, le syndrome de Netherton, l’érythème 

polymorphe, le xanthogranulome nécrobiotique ou encore l’urticaire autoimmun ne 

concernent qu’un nombre très limité de patients.  

 en médecine interne, essentiellement le syndrome de Clarkson. D’autres pathologies 

auto-immunes sont concernées (par exemple : syndrome de Susac, lupus érythémateux 

disséminé, sclérodermie systémique, syndrome des antisynthétases) avec un nombre 

très faible de patients. 

 en maladie infectieuse, les myocardites, le choc septique et la colite à Clostridium 

difficile. A noter qu’en 2015, une patiente a été traitée par IgIV pour la prévention de la 

varicelle au cours d’une grossesse, malgré la disponibilité dans le cadre d’une 

autorisation temporaires d’utilisation nominative d’immunoglobulines spécifiques 

(Varitect®). 

 en rhumatologie, la maladie de Still réfractaire aux traitements habituels (corticoïdes, 

méthotrexate, biothérapies). 

 en gynéco-obstétrique, le traitement de patientes suite à des avortements précoces 

récidivants (en dehors du syndrome des antiphospholipides). 

 en néphrologie, la prise en charge d’une microangiopathie thrombotique associée à 

syndrome hémolytique et urémique atypique. 
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2. Immunoblobulines humaines normales sous-cutanées (IgSC) : évolution des 

consommations et des dépenses en Ile-de-France  

En 2015, les IgSC ont été utilisées dans 21 établissements de santé en Ile-de-France. La 

consommation globale s’élevait à 4984 g soit une dépense de 221 459 euros (figures 7 et 8).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 7 : Evolution de la consommation des IgSC en Ile-de-France 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

Figure 8 : Evolution des dépenses des IgSC en Ile-de-France 

 

L’enquête menée auprès des 11 établissements les plus consommateurs d’IGHN montre 

qu’en 2015, 4,0 kg d’IgSC ont été administrés au cours d’une hospitalisation chez 319 patients 

(tableau VII). Les indications rapportées sont majoritairement celles de l’AMM (déficits 

immunitaires primitifs ou secondaires). Pour 25,6% des quantités utilisées, il s’agit d’indications 

hors AMM. 
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Tableau VII* : Consommations des IgSC en 2015 par groupe d’indications 

Groupe d’indications Nombre de patients 
Quantité consommée 

(g) 
Evolution quantité 

2015 vs 2014 

Déficits immunitaires 
primitifs 

124 (38,9%) 1637 (40,9%) +35,5% 

Déficits immunitaires 
secondaires 

122 (38,2%) 1339 (33,5%) + 30,3% 

Hors AMM 73 (22,9%) 1026 (25,6%) + 41,2% 

Total 319 4002 + 35,1% 

                 *données recueillies auprès de 11 établissements. 

 

Au travers des informations transmises dans le rapport d’étape annuel 2015 du CBU en 

Ile-de-France, les établissements de santé ont déclaré des utilisations hors-référentiels pour 85 

patients :  

 en immuno-substitution pour 75 patients (88,2%)  

 en immunomodulation pour 10 patients (11, 8%) dans des indications en neurologie et 

dans le cadre d’une greffe d’organe. 

 

IV. CONSOMMATIONS ET UTILISATIONS DES IMMUNOGLOBULINES HUMAINES 

NORMALES DANS LES ÉTABLISSEMENTS D’HOSPITALISATION À DOMICILE 

(HAD) D’ILE-DE-FRANCE 

En 2015, les IGHN ont été utilisées par trois établissements d’HAD en Ile-de-France. La 

consommation globale s’élevait à  28 318 g (+27,9% par rapport à 2014)  soit une dépense de 

1 106 368 € (tableau VIII).  

Tableau VIII : Consommations et dépenses des IGHN dans les établissements HAD en 2014 et 2015  

 

 

Quantité consommée (g) Dépenses 

Année 2014 2015 2014 2015 

IgIV 21 890 27 910 858 523 € 1 087 690 € 

IgSC 244 408 11 164 € 18 678 € 

Total 
22 134 

 
28 318 

(+ 27,9%) 
869 687 € 

 
1 106 368 € 

(+ 27,2%) 

 

L’analyse des « codes diagnostics » transmis par les établissements via le PMSI montre que 

les IGHN sont principalement utilisées dans des indications de neurologie ainsi qu’en immuno-

substitution. 
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V. DISCUSSION-CONCLUSION 

 

En Ile-de-France, la consommation d’IGHN continue d’augmenter (+ 13,8 % en 2015), et 

représente l’une des dépenses de médicaments les plus importantes de la liste en sus (50,7 

millions d’euros, soit le 3ème rang des dépenses).  

Il convient de noter que la majorité des prescritions d’IGHN se font dans le cadre de l’AMM 

ou des ex-PTT (87,9% des quantités consommées). Toutefois, depuis la disparition des PTT au 

1er janvier 2016 et en l’absence de mise en place de RTU pour ces ex-indications PTT, aucun 

dispositif n’encadre à ce jour leur prise en charge financière. 

Par ailleurs, les situations cliniques dans lesquelles sont prescrites les IGHN sont de plus en 

plus nombreuses. Dans le même temps, les professionnels de santé restent dans l’attente de 

l’évaluation et de la validation des résultats de ces pratiques par les autorités de santé par 

l’octroi d’une AMM ou d’une RTU (aucune AMM en 2015 et une seule extension d’AMM en 2016 

pour la Tegeline® dans le traitement de la myasthénie aiguë dans les phases de poussées).  

L’augmentation des consommations d’IgIV en Ile-de-France en 2015 est essentiellement due 

à une utilisation croissante de ces médicaments dans des indications de neurologie ainsi qu’en 

immuno-substitution (déficits immunitaires secondaires) dans le cadre de l’AMM. 

Les utilisations hors-référentiels des IgIV concernent principalement des indications en 

immuno-hématologie, en neurologie, et en transplantation d’organes (>85% des utilisations 

hors-référentiels). L’utilisation des IgIV dans le cadre des transplantations d’organes, d’abord 

réservée à la transplantation rénale (indications ex-PTT), se généralise aux transplantations 

d’autres organes (cœur, poumon, foie…) et représente le tiers des prescriptions hors-

référentiels.  

Les consommations des IgSC au cours d’une hospitalisation sont globalement faibles. Elles 

sont principalement utilisées dans le cadre d’initiations de traitement pour une poursuite 

ultérieure en ambulatoire ou chez des patients pour lesquels la voie d’abord veineuse est 

difficile. Une augmentation significative des consommations est néanmoins observée en 2015.  

Indépendamment de la mise à jour de ce rapport et le suivi régulier des consommations et 

des utilisations, les travaux menés par l’OMEDIT IDF en collaboration avec le groupe d’experts 

IGHN visent à sensibiliser les prescripteurs et les pharmaciens au respect des référentiels et à 

promouvoir la mise en place d’études cliniques dans le cadre ou non de programmes 

hospitaliers de recherche clinique. 
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VI. ANNEXES  

Annexe 1 : Ordonnance IgIV - référentiel de la Juste Prescription, version 31 (Source : 
OMEDIT IDF) 
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Retrouvez tous les documents de la « juste prescription » : ordonnances, justificatifs, 

recommandations pratiques et veille sur le site internet de l’OMEDIT IDF :  

http://www.omedit-idf.fr/juste-prescriptionbon-usage/la-juste-prescription/ . 

http://www.omedit-idf.fr/juste-prescriptionbon-usage/la-juste-prescription/
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Annexe 2 : Ordonnance IgSC - référentiel de la Juste Prescription, version 13 (Source : 
OMEDIT IDF) 

 

 

Retrouvez tous les documents de la « juste prescription » : ordonnances, justificatifs, 

recommandations pratiques et veille sur le site internet de l’OMEDIT IDF :  

http://www.omedit-idf.fr/juste-prescriptionbon-usage/la-juste-prescription/ . 

http://www.omedit-idf.fr/juste-prescriptionbon-usage/la-juste-prescription/
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Annexe 3 : Evolution des tarifs de responsabilité des différentes spécialités d’IgIV  

(Source : Assurance maladie – Base des Médicaments et Informations Tarifaires ; 
Traitement : OMEDIT IDF) 
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Annexe 4 : Evolution des tarifs de responsabilité des différentes spécialités d’IgSC 

(Source : Assurance maladie - Base des Médicaments et Informations Tarifaires ; 
Traitement : OMEDIT IDF) 
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Annexe 5 : Circulaire relative à la surveillance des approvisionnements en IGHN et à la 
gestion des situations de tension (Source : Ministère de la santé de la jeunesse et des 
sports) 
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Annexe 6 : Proposition de hiérarchisation des indications des IgIV en situation de 
tension forte sur les approvisionnements pour le marché français (Sources : 
AFSSAPS/DGS) 
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Annexe 7 : Guide pour l’immunisation en post-exposition – Vaccination et 
immunoglobulines – Rapport 2016 (Source : Haut Conseil de la Santé Publique) 

 

  

Retrouvez l’intégralité du guide à partir du lien suivant : 
http://www.hcsp.fr/explore.cgi/avisrapportsdomaine?clefr=548.  

http://www.hcsp.fr/explore.cgi/avisrapportsdomaine?clefr=548
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Annexe 8 : Administration intraveineuse des immunoglobulines humaines normales 
(IgIV) chez l’adulte - Mode d’emploi (Sources : AP-HP et OMEDIT IDF) 
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