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5ème Journée Annuelle FIMARAD du 27 Novembre 2020 
Groupe de travail « Observatoire des Traitements » 
 
 

 
 
 Liste des participants au groupe de travail 

- Pr Christine Bodemer, Coordinatrice de la filière FIMARAD, APHP-Necker, Paris 
- Pr Pascal Joly, Coordinateur du CRMR MALIBUL (CHU de Rouen) 
- Pr Annabel Maruani, Coordinatrice du CRMR MAGEC, site constitutif (CHU de Tours)  
- Marie-Laure Golinsky, Chargée de mission FIMARAD (Rouen) 
- Hélène Texier-Gerne,  Chargée de mission FIMARAD (Toulouse) 
- Jacques Walch, Association de malades APPF  
- Anna Garofano, Chef de projet scientifique/médical FIMARAD. 

 
 Autres inscrits 
Professionnels de santé : 

- Dr Christine Chiaverini, CRMR Génodermatoses MAGEC sud (Nice) – retenue en consultation 
- Dr Sarah Guégan-Bart, CRMR MAGEC (Hôpital Cochin, Paris) 
- Dr Laurence Gusdorf (CHU de Reims) 
- Pr Pierre Vabres, CRMR MAGEC (CHU de Dijon) 

 
Associations de Malades : 

- Micheline Assier, Association APPF  
- Josée De Felice, Association APPF  
- Béatrice Derville, Association DEBRA 
- Jean-Michel Dubois, Association de malades de Neurofibromatoses 
- Georges Martinho, Association France Peau (non appartenance à FIMARAD) 
- Jacques Monnet, Association IPF 

 
- Célia Mercier, Fondation Maladies Rares 

 
 

 Objet : rappel du texte du PNMR3 

Les filières Maladies Rares doivent répondre à l’Axe 4 du Plan National Maladie Rare 3 (PNMR3), et 
plus particulièrement aux Actions 4.2 et 4.4.  
 
Action 4.2 : Créer un observatoire des traitements placé au sein des comités consultatifs 
multidisciplinaires d’évaluation dans chaque filière de santé maladies rares 

• Pour détecter des nouvelles molécules d’intérêt, des molécules à repositionner, des 
preuves de concept intéressantes, des usages hors-AMM pertinents et des approches non-
médicamenteuses intéressantes ; 

• Pour identifier les dispositifs médicaux innovants permettant d’améliorer la prise en charge 
et/ou le suivi des malades ; 

• Pour identifier des besoins en développement ou investissement ; 
• Pour appuyer le développement d’avis destinés à conseiller les malades et les professionnels 

de santé dans le choix d’objets connectés (un certain nombre pouvant être qualifié de 
dispositifs médicaux) fiables et médicalement pertinents. 

 
Cette action se déploiera en articulation étroite avec les opérateurs nationaux (ANSM, HAS, 
CNAMTS, OMEDIT, ARS), mais également avec les opérateurs Européens. 
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Action 4.4 : Mieux encadrer les pratiques de prescriptions hors-AMM 
Des propositions, à expertiser en lien avec l’ANSM, les FSMR, les CRMR et les parties prenantes dans 
le cadre d’un groupe de travail, seront travaillées dans le cadre du PNMR3 afin d’élaborer des 
propositions d’adaptation du dispositif des RTU aux spécificités des maladies rares. 
 
Elles s’appuieront notamment sur : 

• L’organisation d’une enquête confiée aux filières de santé maladies rares (FSMR) et aux 
centres de référence maladies rares (CRMR) permettant de pré-identifier et prioriser les 
indications et spécialités candidates à une RTU ; 

• La mise en place d’un suivi dynamique des prescriptions hors-AMM à partir du module 
maladies rares des dossiers patient informatisés (DPI) ; 

• Les protocoles nationaux de soins et de diagnostic (PNDS), dont la méthode d’élaboration 
prévoit de recenser les médicaments prescrits hors-AMM, mentionneront les prescriptions 
hors AMM considérées comme pertinentes par les FSMR et les CRMR à l’issue de l’enquête 
précitée. Les PNDS devront néanmoins indiquer que les médicaments concernés ne font pas 
l’objet d’une prise en charge par l’assurance maladie dans ces utilisations ; 

 
Point important : Chaque filière bâtira une stratégie spécifique en matière de portage des 
médicaments en termes de développement, de repositionnement, d’établissement d’une RTU, de 
mise en place d’un recueil de données complémentaires ou de promotion d’essais cliniques. 
 
 
Le projet s’effectuera en 2 étapes : 

- Un Observatoire des traitements dont le but est de recueillir tous les traitements prescrits 
(médicaments avec AMM, hors AMM, dispositifs médicaux, traitements non-
médicamenteux, ex : soins de pédicurie, etc.) aux patients présentant une maladie rare de la 
peau. 

- Un projet pilote de 2 registres de pathologies axé sur les traitements hors AMM, portés par 5 
filières volontaires, dont FIMARAD  

 
Madame Anne-Sophie Lapointe (DGOS) en séance plénière est revenue sur ce texte du PNMR3 pour 
mieux en expliquer les modalités d’application. L’intervention de Madame Lapointe est sur le site de 
FIMARAD. 
 

 Discussions au cours du groupe de travail sur les éléments rappelés par Madame Lapointe 
et la stratégie à mettre en place 

 
Pr C. Bodemer : L’objectif affiché par la DGOS est que la création d’un observatoire des traitements 
permette de mieux répertorier les traitements prescrits pour les patients atteints de maladies rares, 
qu’ils aient ou pas l’AMM. Les traitements hors AMM qui étaient auparavant prescrits en ATU et 
RTU, le seront désormais sous le terme ‘usage compassionnel’. Tous les traitements à usage 
compassionnels semblent devoir être reconnus par décret, enregistrés par les Autorités (via l’ANSM).  
Il faudra effectuer une fiche de suivi/fiche de synthèse comportant les critères d’appréciation du 
rapport bénéfice/risque, apporter un niveau de preuves permettant d’apprécier leur efficacité sur 
une amélioration (et pas forcément la guérison) de la maladie. 
 
L’enregistrement du produit hors AMM, en accès compassionnel, devrait lui donner  par la suite la 
possibilité d’obtenir son remboursement. Cet objectif, si il est mené jusqu’à la reconnaissance réelle 
du besoin de ces traitements avec une couverture sociale, le travail mérite vraiment d’être bien fait. 
Cette reconnaissance ne sera cependant pas avant au moins 2 ans et il faut que l’engagement aille 
jusqu’à son terme, c’est-à-dire la prise en charge de ces traitements que nous considérons d’intérêt. 
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Il y a un risque d’un non aboutissement (qui ne dépend pas uniquement de la DGOS), mais si rien 
n’est fait nous n’avancerons pas, et la volonté ministérielle affichée va dans le bon sens 
 
Pr P. Joly : décrit une expérience précédente sur la déclaration d’un traitement important dont 
l’efficacité a été observée sur de nombreux patients. La demande d’évaluation et d’enregistrement 
avait été envoyée à la CNAM. Mais, le médecin contrôleur qui avait évalué la demande avait refusé le 
traitement en le jugeant non essentiel. 
Mise en avant de fait de se retrouver face à ce même cas de figure. 
 
Pr P. Joly : Il est important de bien évaluer le rapport bénéfice/risque d’un traitement. 
L’évaluation des molécules en vraie vie représente un travail colossal pour recueillir toutes ces 
informations, en termes de temps, durée et de coût (ex : le travail effectué sur la cohorte Psobioteq 
sur le psoriasis en vie réelle pour évaluer l’efficacité des traitements et leur rapport bénéfice/risque). 
 
Pr C. Bodemer : Il a été dit que ce travail se fera via l’étude pilote menée par 5-6 Filières, dont 
FIMARAD, sur les registres à mettre en place. 
Les critères ne sont pas encore définis, mais ces registres devraient être implémentés à partir des 
données de la BNDMR. Un budget sera alloué aux filières pilotes pour leur permettre de créer l’outil 
et collecter les informations nécessaires. Le travail s’effectuera sur une durée de 2 ans. Le budget 
alloué n’est pas encore précisé (combien et quand) et conditionnera évidemment nos possibilités de 
travail. 
 
Pr P. Joly : il faudrait appliquer la méthodologie utilisée par Psobioteq, et peut-être impliquer 
l’ANSM ? 
Pr C. Bodemer : l’ANSM sera impliquée dans la construction des registres. Il faut qu’elle valide les 
items proposés à recueillir. 
Pr P. Joly : dans un travail précédent (pour l’étude Psobioteq), il avait été demandé aux médecins 
dermatologies de rédiger le CRF, de lister les items essentiel à collecter. 
 
Mr J. Walch : les associations doivent être impliquées dans cet observatoire et registres, pour 
accompagner le travail de la filière et diffuser les informations aux patients. Il est important qu’ils 
soient rassurés que les informations recueillies dans cet observatoire puis transmises à la Sécurité 
Sociale ne soient pas préjudiciables aux remboursements des traitements des patients, comme cela 
est le cas actuellement.  
Il faudra désamorcer toutes les craintes au sein des Associations et auprès des patients.  
 
Pr C. Bodemer : période transitoire de 2 ans, pendant laquelle il faudra être d’une vigilance extrême 
et faire très attention aux informations apportées. Le ratio bénéfice/risque pour chaque traitement 
et l’apport de preuves visent à permettre l’enregistrement de ces traitements.  
Il y a à priori une vraie volonté de la part du ministère de soutenir cet objectif. Il n’y aura pas de prise 
en charge par la sécurité sociale si le traitement n’est pas inscrit sur la liste de traitements 
compassionnels. 
 
Pr A.Maruani précise que pour les pathologies vasculaires, le choix des critères de jugement sera 
complexe. 
 
Pr C. Bodemer : les critères d’évaluation doivent être les plus limités possibles. Le critère de 
jugement, l’endpoint, n’est pas obligatoirement la guérison, cela peut être l’amélioration de la 
pathologie entrainant une amélioration des symptômes principaux et/ou de la qualité de vie globale. 
Il y a de nombreuses possibilités avec les biothérapies, pour leur repositionnement. Si on démontre 
l’efficacité importante d’une molécule pour nos patients, on ne peut pas d’attendre 2 ans que le 
traitement soit enregistré avant de pouvoir en faire bénéficier les autres.  
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L’évaluation de l’efficacité des médicaments hors AMM en vie réelle, pourra se faire à l’aide de  
scores d’activité de la maladie, de questionnaires de qualité de vie (ou Burden). A nous de définir des 
critères/scores simples pour prouver efficacité et tolérance. L’avantage de se positionner en filière 
pilote est de définir nous-même nos critères plutôt qu’ils nous soient imposés. 
 
Pr P. Joly : Les questionnaires de Burden montrent peu l’évolution de la pathologie ; donc préférer les 
questionnaires de score de sévérité de la pathologie (ils existent pour certaines pathologies, pas pour 
toutes) et de qualité de vie. 
De ce fait, il faudrait choisir des groupes de maladies pour lesquels des outils simples et échelles 
validées existent déjà, ce qui est le cas pour les maladies bulleuses autoimmunes. 
 
Ainsi, dans le cadre du pilote sur les 2 registres, 2 groupes de maladies peuvent être envisagées :  

- Maladies bulleuses autoimmunes 
- Maladies génétiques (ex : certaines génodermatoses) 

 
A.Garofano : l’Observatoire des Traitements (actions 4.2 et 4.4 du PNMR3) s’effectuera en 2 parties : 
* L’observatoire des traitements :  

- Il vise à recenser tous les traitements qui sont prescrits aux patients atteints de MR de la 
peau (médicaments avec AMM, hors AMM, dispositifs médicaux, traitements non 
médicamenteux : Soins). 

- Il se fera à l’aide d’un Tableau Excell envoyé par la DGOS  
- Le focus sera fait sur les traitements hors AMM en vue de l’enregistrement en usage 

compassionnel et du remboursement de certains traitements. 
Remarque : La DGOS souhaite que tous ces traitements prescrits figurent dans les PNDS 
(notamment ceux qui sont en cours d’écriture ou en réactualisation). 

 
* Les 2 registres de pathologies : 

- Choisir 2 groupes de pathologies ou 2 pathologies 
- Le focus sera fait uniquement sur les traitements hors AMM 
- Déterminer les items à collecter : liste succincte et pertinente pour l’évaluation de l’efficacité 

et la tolérance du traitement (rapport bénéfice/risque). 
 
Par ailleurs, lors de la réunion de travail  en présence des Institutions de Santé (DGOS, DGS, DSS, 
HAS, ANSM, CNAM, OMEDIT) qui a eu lieu le 14 octobre dernier, il a été précisé que : 

- L’accès compassionnel remplace l’ATU et la RTU 
- Les traitements jugés comme étant essentiels par les médecins prescripteurs  doivent faire 

l’objet d’une demande d’enregistrement en usage compassionnel auprès de l’ANSM/CNAM 
- Tous les produits évalués, validés par l’ANSM et enregistrés à usage compassionnel seront 

remboursés.  Le but est donc d’apporter les informations qui vont permettre de 
d’enregistrer ces médicaments et obtenir leur remboursement. 

- Néanmoins, il a été précisé que toutes les demandes d’enregistrements des traitements ne 
seront pas forcément acceptées. 

 
 
Points de discussion : 

Méthodologie de recueil des données et organisation : 
 
* Pour l’observatoire : 

- Les données sur les traitements seront recueillies dans un Tableau Excell proposé par la 
DGOS 
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- Possibilité de l’adapter aux pathologies rares de la peau, d’y ajouter des informations (ex : 
pour une pathologie : proportion de patients traités par un traitement donné, comme 
suggéré par le Pr Joly) 

- Le Tableau final de recueil de données doit être validé par l’ANSM 
- Important d’apporter les informations/preuves scientifiques requises pour l’enregistrement, 

voire  le repositionnement de certains traitements (voir Tableau). 
 
A.Garofano va envoyer le tableau Excel à compléter à tous les centres, et aux Associations (Mr Walch 
et Mr Monnet pour diffusion avec explications aux autres associations, en tant que représentants de 
l’ensemble des associations). 
 
* Pour le projet pilote sur les 2 registres :  

- Le but du pilote est de faire le focus sur les traitements hors AMM les plus utilisés en vue 
d’un enregistrement auprès de l’ANSM pour qu’ils soient utilisés en accès compassionnel 

- Il faut donc choisir 2 groupes de pathologies, voire 2 pathologies dont la prise en charge 
thérapeutique repose essentiellement sur des traitements hors AMM 
Suggestion suite à la discussion : les Maladies bulleuses auto-immunes et Génodermatoses 

- Choix des variables à collecter (la DGOS préconise un nombre raisonnable/limité de variables 
pour que le projet soit faisable) 

- Cette liste de variables est à construire (selon les spécificités des pathologies concernées) 
- Suivi de l’effet de ces traitements en vie réelle 
- Présentation de preuves scientifiques en vie réelle démontrant l’efficacité du traitement 

prescrit sur : la qualité de vie du patient (amélioration des atteintes cutanées, du 
déplacement, diminution des douleurs, amélioration de l’état psychologique, etc). 

- Apport d’informations sur le ratio bénéfice/risque du traitement 
- Préparation d’une fiche de suivi/fiche synthèse du traitement 
 

Suite à cette première discussion, les variables à collecter seraient les suivantes :  
- les données médicales, 
- les traitements hors AMM (notamment les traitements utilisés pour traiter plusieurs 

pathologies, cf. recommandation de la DGOS),  
- l’efficacité et la tolérance des traitements : ratio bénéfice/risque du traitement,  
- les outcomes positifs : faisceaux de preuves de l’efficacité des traitements qui entraîne une 

amélioration (pas forcément une guérison),  
- Utilisation des échelles/critères de qualité de vie, des scores de sévérité (les échelles et 

scores validés au niveau Européens, voire international seront privilégiés), 
- Un budget est prévu par la DGOS pour le recueil de données (Temps pour un TEC/ARC) 
- Les données seront recueillies de préférence via le DPI (fiche ORBIS) et la base de données 

BaMaRa. 
 
 
A discuter et statuer ultérieurement : 

- Organisation du recueil de données au sein des centres : attribution des données à 
collecter (quel centre s’occupera du recueil de quelle(s) patholgie(s)) ? 

- Déterminer une personne chargée de la supervision du travail dans les Centres 
- Points réguliers/réunions, état d’avancement 

 
Prochaines étapes : 

- Envoi du Tableau Excell de recueil de tous les traitements utilisés pour relecture et apport de 
commentaires aux Centres (de Référence, de compétence et sites constitutifs), avec 
explications sur la possibilité d’ajouter des informations jugées pertinentes pour les 
pathologies rares de la peau. 
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- Les réunions du groupe de travail se tiendront 1 fois par mois, à partir de Janvier 2021 
- La prochaine réunion se fera en présence de Madame A.S Lapointe (ou d’un représentant de 

la DGOS) et éventuellement d’un représentant de l’ANSM. 
- Proposition de réunions le 1er jeudi de chaque mois de 12h30 à 14h, soit la première le jeudi 

7 janvier. 
 


