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INDICATIONS AMM 
https://www.ema.europa.eu/documents/product-information/ruconest-epar-product-information_fr.pdf  

 

 Traitement des crises aiguës d’angiœdème chez les adultes, les adolescents et les enfants de 

plus de 2 ans présentant un angiœdème héréditaire (AOH) en raison d’un déficit en 

inhibiteur de la C1 estérase. 

Date AMM    28/10/2010 (adulte) ; 31/03/2016 (ext. AMM adolescent) ; 28/04/2020 (ext 

AMM enfant) 

Avis HAS/CT   09/03/2011 ; 19/09/2018 (réévaluation) ; 19/09/2018 (ext. AMM 

adolescent) ; 10/03/2021 (réévaluation enfants ≥ 2 à 14 ans) 

Agrément aux collectivités  JO 07/06/2011 (adulte); JO19/10/2017 (adulte); JO 23/11/2018 

(adolescent) ; JO 23/09/2020 (flacon + kit) 

Liste en sus   JO 06/09/2011 (adulte); JO 12/04/2018 (adulte) ; JO 24/09/2020 

(adolescent) ; JO 23/09/2020 (flacon + kit, adulte) 

Liste rétrocession                      Inscription liste : JO 15/03/2011 ; 26/10/2017 ;  conditions de prise en 

charge : 05/07/2011. ; JO 23/09/2020 (flacon + kit) 

- Population adulte : 

►Pertinence scientifique : Efficacité et sécurité évaluées dans deux études cliniques en double insu, 

randomisées et contrôlées contre placebo (1205 et 1304/ et leur phase d’extension en ouvert /1205 OLE 

et 1304 OLE) et dans quatre études cliniques ouvertes. Efficacité démontrée par des délais significativement 

plus courts en termes de début du soulagement des symptômes et d’apparition de symptômes minimaux, et 

peu d’échecs thérapeutiques. Les résultats des études ouvertes soutiennent l’utilisation répétée de Ruconest® 

dans le traitement de crises d’angiœdème ultérieures. Dans les essais contrôlés randomisés, 39/41 patients 

traités par Ruconest® ont obtenu un début de soulagement dans les 4 heures. Dans une étude ouverte, 

114/119 crises traitées par une dose unique de 50 U/kg ont commencé à être soulagées dans les 4 heures. Une 

dose supplémentaire de 50 U/kg a été administrée pour 13/133 crises (soit 10 %). 

►HAS/CT : Rapport d’évaluation du 25/07/2018 des médicaments indiqués dans l’angiœdème héréditaire 

(AOH) en raison d’un déficit en inhibiteur de la C1 estérase, dont l’objectif était de réévaluer le SMR et 

l’ASMR de certaines indications des spécialités indiquées dans l’angiœdème héréditaire. Les extensions 

récentes en pédiatrie pour Firazyr® et Ruconest® n’ont pas été incluses dans le champ de la réévaluation et 

feront l’objet d’avis séparés. 

►HAS/Avis CT du 19/09/2018 (réévaluation adulte) : SMR important. Compte tenu des données initiales 

qui avaient démontré une diminution du délai médian jusqu’à l’amélioration des symptômes vs placebo, des 

nouvelles données cliniques disponibles, des caractéristiques du conestat alfa (pouvant contenir des traces de 

protéines de lapin, ce qui induit des précautions à prendre préalablement à son administration dans un contexte 

d’urgence), la CT estime que son appréciation précédente n’est pas modifiée : ASMR V (pas 

d’amélioration) par rapport aux autres traitements des crises aiguës d’AOH disponibles chez l’adulte. 

- Population adolescente :  

►Pertinence scientifique : étude clinique de phase III (1310) vs placebo chez des patients âgés de plus de 

13 ans sans analyse statistique prévue, avec une phase d’extension en ouvert, et de 3 analyses groupées 

d’études vs placebo (études 1304 et 1310 ; études 1205 et 1304 ; études 1205, 1304 et 1310) ne permettant pas 

de quantifier l’efficacité de Ruconest® avec suffisamment de robustesse. 

►HAS/Avis CT du 19/09/2018 (extension AMM chez l’adolescent) : SMR important, ASMR V (absence 

d’amélioration) par rapport aux autres traitements des crises aiguës d’AOH disponibles chez l’adolescent. 

 

- Population pédiatrique : 

► HAS/Avis CT 10/03/2021 (réévaluation enfant de plus de 2 ans à 14ans) : SMR important, ASMR V 

(pas d’amélioration)  compte tenu des données cliniques disponibles, à savoir une étude de phase II, non 

https://www.ema.europa.eu/documents/product-information/ruconest-epar-product-information_fr.pdf
https://www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2011-04/ruconest_-_ct-9842.pdf
https://www.has-sante.fr/portail/upload/docs/evamed/CT-16954_RUCONEST_PIC_REEVAL_Avis3_CT16954.pdf
https://www.has-sante.fr/portail/upload/docs/evamed/CT-17167_RUCONEST_Avis3_EI_CT17167.pdf
https://www.has-sante.fr/upload/docs/evamed/CT-18957_RUCONEST_PIC_EI_REEV_AvisDef_CT18957.pdf
https://www.legifrance.gouv.fr/jo_pdf.do?id=JORFTEXT000024142227
https://www.legifrance.gouv.fr/jo_pdf.do?id=JORFTEXT000035829648
https://www.legifrance.gouv.fr/jo_pdf.do?id=JORFTEXT000037636864
https://www.legifrance.gouv.fr/jorf/id/JORFTEXT000042353806/
https://www.legifrance.gouv.fr/jo_pdf.do?id=JORFTEXT000024535835
https://www.legifrance.gouv.fr/jo_pdf.do?id=JORFTEXT000036790080
https://www.legifrance.gouv.fr/jorf/id/JORFTEXT000042357457
https://www.legifrance.gouv.fr/jorf/id/JORFTEXT000042353916/
https://www.legifrance.gouv.fr/jo_pdf.do?id=JORFTEXT000023708379&oldAction=rechExpTexteJorf
https://www.legifrance.gouv.fr/jo_pdf.do?id=JORFTEXT000035879894&oldAction=rechExpTexteJorf
https://www.legifrance.gouv.fr/jo_pdf.do?id=JORFTEXT000024309966&oldAction=rechExpTexteJorf
https://www.legifrance.gouv.fr/jorf/id/JORFTEXT000042353874/
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT00225147
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT00262301
https://www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2018-10/rapport_evaluation_aoh_annexe_avis3_cteval381.pdf
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT00262301
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT01188564
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT00225147
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT00262301
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT00225147
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT00262301
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT01188564
https://www.has-sante.fr/upload/docs/evamed/CT-18957_RUCONEST_PIC_EI_REEV_AvisDef_CT18957.pdf
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comparative, ouverte, ayant inclus 20 enfants âgés de 5 à 14 ans, ne permettant pas de quantifier 

spécifiquement l’efficacité de RUCONEST (conestat alpha) chez l’enfant âgé de 2 ans et plus par rapport aux 

alternatives disponibles ; des caractéristiques du conestat alpha (précautions à prendre préalablement à son 

administration dans un contexte d’urgence en raison de potentielles traces de protéines de lapin); du besoin 

médical couvert par les alternatives disponibles bien que celles-ci soient exposées à une situation de rupture 

d’approvisionnement. 

 

►Pertinence scientifique : étude de phase II C1-1209, en ouverte et à un seul bras, chez 20 enfants atteints 

d’AOH de 5 à 14 ans. Efficacité démontrée par des délais de début de soulagement des symptômes similaires 

aux résultats obtenus chez l’adulte et l’adolescent : 64/67 crises (soit 96%) traitées par une dose unique de 50 

U/kg ont commencé à être soulagées dans les 4 heures. Une dose supplémentaire de 50 U/kg a été administrée 

pour 3/73 crises (soit 4 %). Pas de données cliniques chez l’enfant de 2 à 4 ans, l’extrapolation de l’efficacité 

dans cette tranche d’âge est acceptée sur la base de la connaissance du mécanisme d’action, du modèle PK de 

population et des données cliniques disponibles à partir de 5 ans.  

Bernstein JA et al, 2017 (études 1304, 1205) ; Cicardi M et al, 2012 ; Costantino G et al, 2012 ; Li HH et al, 

2015 ; Plosker GL, 2012 ; Hack CE et al, 2011 ; Riedl MA et al, 2014, 2017 ; Varga L et al, 2011 ; Zuraw B 

et al, 2010. 
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