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Filitsre de santé Maladies Rares Immuno-Hématologiques

Journee annuelle du CeReCAl

Cout de la sante et analyse medico-economique
Devons-nous modifier nos pratiques dans la prise
en charge du PTI?

Bertrand GODEAU
Centre de référence des cytopénies autoimmunes de |'adulte

Médecine Interne
GHU Henri Mondor, Créteil, APHP UPEC
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en part du Produit Interieur Brut (PIB) en France
entre 1970 et 2023
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Repartition des postes de dépense pour la

sante en France

Postes de dépense

%

Soins hospitaliers 40 -45 %
o Consultations 25-30%
Médicaments 15 - 20%
S0INS dentaires, Uptiques, PrOTtNeSes
. . 5%
(dentaires. auditives. lunettes)
Autres (santé mentale, kiné, etc...) 5%

120 Milliards €

77 Milliards €

34 Milliards €



Entre 2017 et 2024, les dépenses de médicaments ont une
croissance annuelle moyenne de 5,7%, nettement supérieure a
I'évolution de ’ONDAM

27,1Md¢
24,1Md¢€ 22.8Md¢ 23,8Md¢

2017 2019 2021 2023 2024 (provisoire)
mm Dépenses remboursées super nettes mm Montant des remises pdts brutes
= Contribution M wo Autres remises (dont AP/AC, débouclage,...)
—a— Dépenses remboursées brutes

Source : MedicAM, Rétroced'AM, Scan Santé, CEPS (données provisoires pour l'année 2024) ; Traitements Cnam



Difféerence évaluée

Prix Facial et Prix Reel 2 30%

« Prix facial: prix de remboursement, publication JO

 Prix réel: négociation entre l'industriel et le CEPS (comité
économique des produits de santé). Prix réel payé par I’assurance
maladie

e Remise conventionnelle
o Accord prix volume/population cible avec clause de sauvegarde
o Remise « a la premiere boite »
o Enveloppe fermée: limitation si colt élevé
o Contrat conditionnel (payé au résultat, stratégie peu souhaitée par autorités de santé en France)

o Remise pouvant aller de 10 a 80%
o Données confidentielles non connues des prescripteurs



Entre 2017 et 2024, les dépenses de médicaments ont une 37,9MdC
croissance annuelle moyenne de 5,7%, nettement supérieure a
I'évolution de ’ONDAM

27,1Md¢
24,1Md¢€ 22.8Md¢ 23,8Md¢

2017 2019 2021 2023 2024 (provisoire)
mm Dépenses remboursées super nettes mm Montant des remises pdts brutes
s Contribution M o Autres remises (dont AP/AC, déboudage,...)
—a—Dépenses remboursées brutes

Source : Medic AM, Rétroced AM, Scan Santé, CEPS (données provisoires pour 'année 2024) ; Traitements Cnam



Evolution globale des dépenses de médicaments de @ nPns
la liste en sus entre 2019 et 2024 pour le secteur ex-DG

§§ Montant au prix d'achat Taux d'évolution
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Source : PMSI MCO 2019-2024. Périmétre : établissements "ex-DG" (dotation globale), M Voir
c'est-a-dire hopitaux publics et établissements de santé privés dintérét collectif (Espic). v ex-00N

MCO: médecine, chirurgie, obstétrigue.

Top 10 des moléecules de la liste en sus en montant
(au prix d'achat) dans les établissements ex-DG

En euros en 2024

apm
@ news

Pembrolizumab (Keytruda*) 1.474.826.000

932.870.000

Daratumumab (Darzalex*)

Immunoglobuline humaine normale 419.328.000

Nivolumab (Opdivo*) 411.260.000

Ocrélizumab (Ocrevus*) 243.854.000

Durvalumab (Imfinzi*) 190.639.000

Ravulizumab (Ultomiris*) 167.984.000

Atézolizumab (Tecentrig*) 144.411.000

Axicabtagéne ciloleucel (Yescarta*) 143.539.000

Nusinersen (Spinraza*) 106.159.000

Source : PMSI MCO 2024. Périmétre : établissements "ex-DG" (dotation globale), c'est-a-dire hdpitaux publics
et établissements de santé privés d'intérét collectif (Espic). MCO: médecine, chirurgie, obstétrique.



Exemple du GHU Mondor, depenses 2024
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e Personnel: 520 M€
e Titre 3 (hotelier): 110 M€
« Médicaments (hospitalisés): 142 M€

- dont 22 M€ in GHS

e Prescriptions hospitalieres en ville: 164 M€



Exemple du GHU Mondor, depenses 2024
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Meédicaments (hospitalisés): 142 M€
- dont 22 M€ in GHS
Prescriptions hospitalieres en ville: 164 M€
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GHU Mondor,
Prescription hospitalieres 2024,

molecules en sus hors GHS (85% de la depense de

medicaments)

Palmares du top 10 par molécule : 7 molécules hors-GHS et 3 car-T cell.

DARATUMLUMAB

IDECABTAGENE VICLEUCEL

PEMBROLIZUMAB

AXICABTAGENE CILOLEUCEL

IMMUNOGLOBLILINES HUMAIMES POLYVALENTES, POUR ADM INTRAVASCULAIRE
OCRELIZUMAB

LISOCABTAGEME MARALEUCEL

MIVOLUMAB

IMMUNOGLOBLILINES HUMAINES POLYVALENTES, POUR ADM EXTRAVASCULAIRE
ECULIZUMARB

15857024 €

2660560 €
2165108 €
6851467 €
5735947 €
4934107 €
4221724 €
39476450 €
3105425 €
2533983 €

13,8

8.4
8,0
6,0
5,0
4.3
3,7
3.4
2.7
2.2



GHU Mondor, « PHEV 2024 » b
Prescriptions hospitalieres executees en ville

PHEV MONDOR année 2024 Montants remboursés éevolution 2024/2023
PHARMACIE DE VILLE 164 229 730 € 15,4%
LPP 16 855 995 £ 19,2%
RETROCESSION 17 579 401 € 15,6%
Auxiliaires médicaux 15 301 278 € 7.3%
Indemnités Journaliéres 14 016 161 € 10,7%
Biologie 5924 749 € -3,3%
TOTAL 233 907 314 € 14,3%
Total PHMEV-LPP 181 085 725 € 15,7%

Répartition de vos PHEV (hors rétrocession)

o

PHARMACIE DE VILLE « LPP Indemnités lournaliéres » Aundlizires médicaux * Biologie

], l’Assurance
*,x Maladie
ger chacun



MONTANT EVOLUTION EVOLUTION Nombre EVOLUTION EVOLUTION EVOLUTION
CLASSES THERAPEUTIQUES - TOP 10 REMBOURSE \ 2024/2023 202472023 en Nb | 2024/2023 en % | 2024/2023 en % du
2024/2023 en € de patients o - _ i
en € en % de patients de patients Nb de boites
. 60 375 747 € 10 831 444 € 21,9% 3831 411 12,0% 19,4%
AUTRES MEDICAMENTS DU SYSTEME NERVEUX
27 793 447 € 3992799 € 16,8% 4480 1369 44 0% 28,3%
ANTINEOPLASIQUES
21425304 € 2 086 006 € 10,8% 6571 -231 -3.4% 0,6%
IMMUNOSUPPRESSEURS
10 789 431 € 1204 414 € 5722 289 5,.3% 7,5%
ANTIVIRAUX A USAGE SYSTEMIQUE-hors hépatite C
| 5801691 € 730 901 € 14,4% 1989 105 5.6% 7.2%
THERAPEUTIQUE ENDOCRINE
3972022 € 187 532 € 5,0% 715 65 10,0% -1,0%
ANTIHEMORRAGIQUES
32711073 € -103 129 € -3,1% 10527 717 7.3% 2.0%
PREPARATIONS ANTIANEMIQUES
2459222 € 66 437 € 2.8% 21617 1584 7.9% 9,7%
ANTITHROMBOTIQUES
2321209 € 318 911 € 15,9% 10477 1434 15,9% 14,9%
MEDICAMENTS DU DIABETE
2183 918 € 714 372 € 48,6% 1095 219 25,0% 30,4%
AUTRES PREPARATIONS DERMATOLOGIQUES
140 393 114 € 20 029 687 € 16,6%




Montanltr Mnntantr Evolution Taux d'
MOLECULES - TOP 20 rembourse rembourse en mnntal'!t avolution
2024 2023 rembourse

1 VYNDAQEL 49 611 168,77 € 46 367 019,62 € 3244 149,15 € 7.0%
2 AMVUTTRA 10 232 513.81 €
3 VENCLYXTO 4 655 485,89 € 3024 790,10 € 1630695,79 € 53,9%
4 STELARA et BioSR 3276 134,12 € 2 861486,11 € 414 648,01 € 14,5%
5 HUMIRA et BioSR 3 007 002,68 € 2 769932,51¢€ 237 070,17 € 8,6%
6 ARANESP et BioSR 2485 333,68 € 2547 497 45 € -62 163,77 € -2,4%
7 XTANDI 2469 219,38 € 221343570 € 255 783,68 € 11.6%
8 IMBRUVICA 2411 395,50 € 2 696 697,31 € -285 301,81 € -10.6%
9 LKA 239102342 € 2110 744 74 £ 220 278 RA ¢ 0/,
10 2 307 482,16 € 2
11 VRY=D = 2120 275,97 € 2
2 SIKLOS W 1
13 PROGRAF/ADVAGRAF/ENVARSUS 188152242 € T2 3’5 m||||ons d’ARTPO SUur une
“ PREVYMIS 168135305 € 1 période d’un an pour Tt du PTI
15 DUPIXENT 1842 107,44 € 1
16 CALQUENCE ' 1
17 BIKTARVY 1
18 CABOMETYX 1
19 efmi=I= X 1524 658,80 € 1318 105,22 € 20b 953,5¢ M Yo
20 1191 261,16 € 1171954,94 € 19 306,22 € 1,6%

100 648 597,37 €

82 159 483,07 €

18 489 114,30 €

22.5%




PURPURA THROMBOPENIQUE
IMMUNOLOGIQUE
DE ADULTE

PROTOCOLE NATIONAL DE DIAGNOSTIC ET DE SOINS

Ce PNDS a été coordonné par le Pr Bertrand GODEAU du Centre de Référence des
Cytopénies Auto-Immunes de I'adulte (CeReCAl) du CHU Henri Mondor de Créteil,
APHP, UPEC, et sous I'égide de la filiere de santé maladies rares MARIH (Maladies
Rares Immuno- Hématologiques). Ce document est soutenu par la Société Francaise
d’Hématologie (SFH), et la Société Nationale Francaise de Médecine Interne

(SNFMI).
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Bertrand GODEAU
CeReCAl, Service de médecine interne
Hopital Henri Mondor, Créteil, APHP, UPEC



HAS. PNDS PTI

Traitements de deuxieme ligne

PTI
nouvellement
diagnostiqué

Echec ou rechute des
|j> Traitements de 1°¢ ligne

2

Echec ou rechute des Traitements
précédents

Option 1

Nouvelle courte cure de
corticoides (si réponse en 1% ligne)

Option 2

Traitement(s)
de 1% ligne
(voir figure 2)

ARTPO
Option a privilégier si sévérité et réponse
rapide souhaitée

Option 3

0 mois

RITUXIMAB*

Option 4

DAPSONE

Efficacité modeste mais réponse rapide
(<6 semaines).

Option possible pour PTI peu sévére

\

V4

Option 1

Courtes cures répétées de

corticoides
Uniquement si rechutes trés espacées

Option 2

ARTPO, RITUXIMAB* ou DAPSONE

Switch ARTPO ou RITUXIMAB*

ARTPO

ARTPO ou RITUXIMAB

Possible Traitement
-— de 3®™me ligne, voire en
association avec

ARTPO si PTI tres
sévere

Sauf
| Si Tt par ARTPO, exceptionnelle
| essai d’arrét au forme grave
| boutde3aé multiréfractaire,
| mois si réponse pas de
| compléte splénectomie
soutenue avant 1 an
| d’évolution

12 mois

* Le rituximab peut étre remplacé par un biosimilaire dont il a été démontré qu’ils ont une
tolerance et une efficacité similaires.



Exemple du PTI

Rituximab Dapsone
Eltrombopag Romiplostim
EfflcaC|t? E)rouvee par etudes oUl NON I,\ION
randomisées echec
Réponse initiale 80% 60% 20-50%
Réponse si arrét 20-50% 30% a 5 ans ?
Effets secondaires Thrombose Infection Methemoglobm(.amle
Surcharge martiale

A : Cp 25 mg:799 E les 14cp Flacon 250 mcg: 584 € Colt boite de 100 cp: 11,56 €

Cot facial Cout annuel a 50 mg/j: 20000 € | Cout annuel 70 kg 5 mcr/kg: 400 € +2 HDJ Colit annuel: 40 €




Données issues du SNDS

Evolution du nombre de consommants d'ARTPO entre 2012 et
2024 et ayant eu un jour un code D69.3

A 500

3 50

300D

2 Sl
200
1 Sl
3 el
| || | I| ||| | |
I
0z 2013 5 26 FOl=E PRNEE 20210 2021 Oy 0% 2024

2014 201 2017

B Tout ARTPO - Nom bre de corfommant ayant un code D653 B ROMIMLOSTIM - Nombre de condom mant ayant un code D9, 3
M ELTROM BOPAG - Nombre de consomm ant ayant un ade 6593



Données issues du registre CARMEN

MNombre de patients PTI et exposes a ITARTPO par an
M pour PT1/ N (et %) pour exposés ARTPO parmi PTI

2031
2000 4
1769
- 1473
;E 1213
g .
a Type de patient
S [ eatenten
1] _ .
£ 10001 976 . Exposés ARTPO
=]
z
651
500 4
134
51 7% 11%
. 15
o A e
2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024

Année



. Nb de boites en 2024 (en | Montants remboursés
Produit

milliers) en 2024 (M€)
REVOLADE 57,79k 83,0M€
- 155,5 M€
NPLATE 91,33k 72,5M€

Données fournies par I’assurance maladie et basée sur
I"analyse du SNDS



OUI mais prix facial

Quid du prix réel?

Nb de boites en 2024 (en | Montants remboursés

AELUL milliers) en 2024 (M€)
REVOLADE 57,79k
- 155,5 M€
NPLATE 91,33k

Données fournies par I’assurance maladie et basée sur
I"analyse du SNDS



Combien ¢a coute?

Produits
, . , , o ZHU sige
Concentré plaguettaire d’aphérese
Concentré érythrocytaire a phénotype étendu 231 euros HT
Aranesp® 500 microgr 546 euros
1grdiglV 45 euros
TEP scanner Remboursement AM 560 euros

Une cure d’IglV de 2 gr/kg pour
adulte de 70 kg: 6300 euros



Evolution du prix du rituximab depuis sa
commercialisation et avec I’arrivee des biosimilaires

Prix d’achat AT G Prix d’achat
remboursement remboursement
2005 1410 € --
2009 1318 € - Secret!
dem. tarif de (négociation entre les
2016 1186 € rembo’ SRS B hopitaux et les industriels).
2017 830 € . . -- Remboursement des
Roche ne fait pas hopit 2 base d
2019 706 € de ristourne 790€ Opitaux sur la base du
tarif de I’assurance
2022 494 € 494 € maladie
Arrivée des
biosimilaires 2025 346 € 345 €




Et dans lavrale vie?

Ann Hematol (2011) 90:441-446
DOI 10.1007/500277-010-1087-x

ORIGINAL ARTICLE

Costs of managing severe immune thrombocytopenia
in adults: a retrospective analysis

Mehdi Khellaf - Jean-Gabriel Le Moine - Priscille Poitrinal - Camille Francesconi -
Albert Haddad - Philippe Bierling - Marc Michel - Laurent Eckert - Robert Launois -
Bertrand Godeau

Received: 13 February 2010 / Accepted: 14 September 2010 /Published online: 5 October 2010
© Springer-Verlag 2010

e Single-centre, single-arm, retrospective 1-year
observational cohort study of adult patients with
chronic ITP from a French hospital

e 57 patients (42F/15M) with a mean age of 48 years
(SD=19) at ITP diagnosis

e Mean platelet count at diagnosis was 28 +/- 26 G/L

e Mean duration of ITP was 3.1 years (SD=2); 8
patients had undergone splenectomy at baseline.

Avant I’ere des ARTPO

Table 3 Costs during 1 year

All patients

Subgroup 1—hospitalisation

Subgroup 2—hospitalisation+IVIg

N=57 N=27 N=12
Type of resource No. Cost per Cost per No. Cost per Cost per No. Cost per Cost per
treated consumer®  patient (€) treated consumer®  patient (€) treated consumer”  patient (€)
© (€ (€)
Mean (SD) Mean (SD) Mean (SD) Mean (SD) Mean (SD) Mean (SD)
Drugs not included in DRG
Immunoglobulin 12 11,531 2,428 12 11,551 5,125 12 11,531 11,531
(24,142) (11,704) (24,142) (16,753) (24,142) (24,142)
Rituximab 8 7,054 990 8 7,054 2,090 4 7,428 2,476
(2,288) (2,601) (2,288) (3,490) (2.712) (3,922)
Type of visit
Full hospitalisation 23 8,520 3,438 23 8,520 7,258 12 11,664 11,664
(10,110) (7,612) (10,110) (9,798) (13,259) (13,259)
Brief hospitalisation 8 2,226 352 8 2,418 716 3 2,994 748
(1,134) (924) (1,044) (1,249) (1,595) (1,515)
Outpatient visit 56 86 (37) 85 (39 26 95 (39) 91 (4 11 108 (32) 99 (44
Total costs 7,294 (95% 15,334 (95° 26,581 (95%

13,584)

CI=3,369-

27,459)

* A ‘consumer’ is a patient who actually received the drug or experienced a hospital or outpatient visit
(a ‘consumer’ of healthcare resources). The cost per patient column shows the average cost per patient for the entire patient population, i.e. counting both
patients who use healthcare resources and those who do not, i.e. ‘watch and wait’ patients

CI=7,876-

CI=12,241-
50,578)



Conclusions

e Le progres thérapeutique a un cout, les enjeux médico-économiques sont majeurs

e L'attrait pour la nouveauté thérapeutique ne doit pas nous éloigner de nos
responsabilités vis-a-vis de la collectivité

» La non-prise en compte des facteurs médico-économiques par notre communauté
expose a des inégalités en période de contrainte budgetaire

e L'absence de transparence sur les colts réels complique une démarche active et

raisonnée des prescripteurs

e Laisser au prescripteur la responsabilité de prendre a I'échelon individuel la dimension
meédico-économique dans sa prescription est dangereux et source d’injustice

. (Iia, bosition du curseur entre coercition et totale liberte des prescripteurs est difficile a

éfinir
o L'attitude a adopter vis-a-vis de |I'industrie pharmaceutique est complexe
e La liberté de prescription est unique en France et doit étre conservée




et propositions...

o Les experts et les societes savantes doivent integrer la
dimension economique dans leurs recommandations

« Une mellleure information des prescripteurs et des patients
sur les colts est indispensable

« Une analyse des pratigues est nécessaire

o La dimension medico-economique doit faire partie de la
formation
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