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Le constat 
• Multiplication des pénuries, des tensions et des ruptures d’approvisionnement de 

médicaments depuis plusieurs années 

• Une augmentation de 30% des ruptures de stock de médicaments en France en 
2017 par rapport à 2016

• Autour de 2% des médicaments distribués en ville sont en situation de rupture

• Le nombre de signalements à l’ANSM de ruptures ou risques de rupture de ces 
médicaments par les entreprises pharmaceutiques est passé de 44 en 2008 à 404 
en 2013 et 538 en 2017, et sera encore supérieur pour l’année 2018.



Rapport Sénat Rapport Académie Pharmacie

Enquête et publication EAPH



Les 10 classes thérapeutiques les plus touchées
• Plus de la moitié des ruptures concerne les anti-infectieux, les médicaments du 

SNC et les anticancéreux  (injectables en grande partie)



Le suivi particulier de certains médicaments
• MITM

2016‐41 du 26 janvier 2016 (décret n° 2016‐993 du 20/07/2016) Définition d’une liste de Médicament d’Intérêt Thérapeutique Majeur (MITM) : 
cament pour lequel une interruption de traitement est susceptible de mettre en jeu le pronostic vital 
présente une perte de chance importante pour les patients. 



MITM

Médicaments d’intérêt 
thérapeutique majeur 

• Les problèmes d’indisponibilité de médicaments 
peuvent aujourd’hui être considérés comme 
chroniques  

• La nature des produits concernés apparait 
préoccupante

– Produits indispensables ou de niche thérapeutique 
(alternatives difficiles à mettre en place) 

– Médicaments dispensés à l’hôpital

• Les médicaments d’usage quotidien dispensés en 
ville ne sont pas épargnés 

• 80% des déclarations de risque de rupture auprès 
de l’ANSM concernent les MITM

Phénomène global difficile à endiguer
Véritable enjeu de santé publique 



éclarations hospitalières 

Oncologie (22%), antibiothérapie (22%), 
anesthésie-réanimation (18%) 
représentent 2/3 des 260 cas de 
ruptures signalés



Déclarations officinales 
• Outil DP-Rupture 

• En moyenne 300 références pharmaceutiques en rupture chaque mois
• En moyenne 40 jours d’indisponibilité (179 jours pour certains vaccins)
• En moyenne 7,5 semaines pour les MITM



Durées des ruptures 



Quelques définitions 
• On parle de rupture d’approvisionnement de médicament lorsqu’une

pharmacie d’officine ou une pharmacie à usage intérieur (PUI) est dans
l’incapacité de dispenser un médicament à un patient dans un délai de 72 heures
après avoir fait une demande auprès de 2 entreprises exerçant une activité de
distribution de médicament.
– Article R5124-49-1 CSP

– Décret n° 2012-1096 du 28 septembre 2012 relatif à l'approvisionnement en médicaments à usage
humain)

• Elle peut être liée à une rupture de stock ou une rupture dans le chaine de
distribution



Quelques définitions 
• On parle de rupture de stock comme impossibilité pour un laboratoire de

fabriquer ou d’exploiter un médicament ou un vaccin (le médicament ne peut pas
être fabriqué ou il est fabriqué mais ne peut entrer dans le circuit de distribution
du fait d’une non conformité)
– Décret du 20 juillet 2016 relatif à la lutte contre les ruptures d’approvisionnement de médicament

• On parle de rupture dans la chaine de distribution du médicament 
lorsqu’il n’y a pas d’approvisionnement d’une officine ou d’une PUI en l’absence 
de rupture de stock.



Les causes (en France)
• Problématiques de production 
• Problématiques d’approvisionnement en 

matière première
• Augmentation des ventes (pays 

émergents, campagnes mondiales ex : 
Chine)

• Disponibilités de conditionnements
• Ruptures des concurrents 



Etudes des causes en 2014



Les causes (aux Etats Unis d’Amérique)
• Problématiques de production 
• Problématiques d’installations
• Arrêts de commercialisation
• Problématiques d’approvisionnement en 

matière première 
• Augmentation de la demande



Les causes 
• Pénurie ou abandon de production de certaines matières premières
• Rupture par défaut de qualité des matières premières importées
• Abandon de fabrication 
• Défaut de qualité de fabrication
• Ruptures d’approvisionnement liés au circuit de distribution 
• Difficultés en relation avec le système d’appel d’offres public des établissements 

de santé



Résumé des causes industrielles
1. Une demande de médicaments en forte croissance au niveau mondial

- La Chine est devenue le 2ème marché mondial derrière les USA avec une forte croissance du marché : en 
2010 100 millions d’enfants ont été vaccinés contre la rougeaole
- En Afrique de l’Ouest en mai 2018 2 millions de personnes ont été vaccinées contre le choléra

2. Des incidents imprévisibles sur une chaîne de production très contrôlée
- Un seul site de production qui dispose de l’équipement technologique et du personnel formé
- Évolution des normes de qualité BPF, environnementales, RSE responsabilité sociétale des entreprises

3. Des problèmes d’approvisionnement en principe actif
- 60 à 80% des PA sont fabriqués hors de l’Union Européenne (vs 20% 30 ans auparavant)  avec parfois 2 
à 3 fournisseurs pour un produit  fort impact des non conformités

4. Des normes de qualité très poussées et une flexibilité réduite
- 6 à 22 mois pour produire un vaccin, 1200 tests individuels. Tout changement de processus doit faire 
l’objet d’une déclaration auprès des autorités de contrôle. Sérialisation : normes sur le packaging…

5. Un environnement économique à mieux encadrer
- Le prix des médicaments en France est dans 50% des cas inférieur au plus bas prix européen 

développement d’importations parallèles (achat en France, revente ailleurs !). Effet massification achats 



Les causes « phénomènes »





Les moyens d’information 
• Limités 
• Information tardive 



les moyens d’information
• Évolutions réglementaires et PGP : plan de gestion des pénuries 

– Directive 2001/83/CE du Parlement et du Conseil du 6 novembre 2001

– Loi n°2011-2012 du 29 décembre 2011 relative au renforcement de la sécurité sanitaire du médicament et des 
produits de santé

– Décret n°2012-1096 du 28 septembre 2012 relatif à l’approvisionnement en médicaments à usage humain

– Obligation pour les exploitants d’informer l’ANSM de toute situation de rupture potentielle 
 délais de survenue,

 stocks disponibles, 

 modalités de disponibilité, 

 délais de potentielle remise à disposition,

 identification des spécialités pouvant de substituer à la spécialité manquante

– Mise en place de centres d’appel d’urgence permanents par les exploitants accessibles aux pharmaciens 



Portail ANSM



Information locale : base de données médicamenteuses



Les moyens d’information 
• Outil DP-Rupture 

– Outil mis en place par l’Ordre National des 
Pharmaciens alimenté par les officines sur la 
base du volontariat (module du DP) permet 
d’évaluer les ruptures constatées sur le terrain 
pour tous les médicaments dispensés par le 
circuit officinal, MITM ou non.



Ordre des Pharmaciens



Les conséquences 
• Risques sanitaires majeurs 
• Risques financiers importants pour l’assurance maladie
• Gaspillage de temps médical, paramédical et logistique à tous les niveaux de la 

chaine du médicament 

• Impacts des ruptures sur la prise en charge des patients 



Les conséquences 
• 31% des Français ont été confrontés une ou plusieurs fois à l’indisponibilité d’un 

médicament demandé due à une rupture de stock au cours des 6 derniers mois
• Pour les patients

– Répercussions multiples (effets d’absence, effets de substitution ex : effets indésirables) allant de 
l’inconfort à la perte de chance

– Effets dépendants
 du caractère plus ou moins indispensable du médicament

 de la gravité de la pathologie

 des caractéristiques propres du patient (traitements associés, phénotype d’élimination)

 de la durée de l’indisponibilité et de son caractère de récurrence

 des conséquences de la prise en charge de la substitution

 des risques d’erreurs liés à l’application de nouveaux protocoles



Les conséquences pour les patients
• Anesthésie réanimation 

– Rupture propofol
 Explosion infections à hépatite C du fait de l’usage d’un flacon de 50 mL à UU pour plusieurs patients, mauvaises pratiques 

d’aseptie [Nevada, 2007]

 Suppression cortisolique surrénalienne majorée avec défaillance multi organes par substitution avec l’étomidate [Romito, 
2015]

– Rupture phényléphrine
 Augmentation de la mortalité de 35,9% à 39,6% sur la période de rupture [Vail, 2017]

• Cancérologie
– Substitution paclitaxel par docetaxel

 Augmentation des toxicités, efficacité de niveau inférieur [Becker, 2013]

– Rupture Caryolysine (Mechloréthamine) remplacée par cyclophosphamide
 Perte de chance [Metzger, 2012]

– Remplacement oxaliplatine par irinotécan (FOLFOXFOLFIRI)
 Profil de tolérance différent : neuropathies périphériques vs troubles digestifs, alopécie, neutropénie, syndrome cholinergiques : 

altération qualité de vie majorée 

• Infectiologie
– Ruptures extensilline, piperacilline/tazobactam, amikacine…

 Perte d’efficacité, induction de résistances, recrudescence d’infections,,,



Les conséquences : trouver une alternative
• Stratégie de substitution

– Alternatives thérapeutiques  plus ou moins efficaces, plus ou moins toxiques
– Utilisation de protocoles non approuvés 
– Utilisation de produits d’importation étiquetés en langue étrangère et/ou présentation à des 

concentrations différentes : détournements de livraisons de médicaments destinées à des marchés 
étrangers vers le territoire français  risques d’erreur 

– Tentative de priorisation de certains patients 
– Marché noir des médicaments en pénurie

• Préparation magistrale 
– Préparation magistrale, tout médicament préparé selon une prescription médicale destinée à un malade 

déterminé en raison de l'absence de spécialité pharmaceutique disponible disposant d'une 
autorisation de mise sur le marché, de l'une des autorisations mentionnées aux articles L. 5121-9-1 et L. 
5121-12, d'une autorisation d'importation parallèle ou d'une autorisation d'importation délivrée à un 
établissement pharmaceutique dans le cadre d'une rupture de stock d'un médicament, soit 
extemporanément en pharmacie, soit dans les conditions prévues à l'article L. 5125-1 ou à l'article L. 
5126-6 ;

– Ex : Pédiatrie, rupture récente de corticoïdes



Les conséquences 
• Pour les PUI

– Trouver une alternative

– Acheter l’alternative !

– Temps dédié, important pour le suivi

– Temps pour récupérer les sous !! 

France



Le coût de la gestion des pénuries
• Un sondage conduit en 2013 auprès de pharmaciens hospitaliers européens 

indique que le temps consacré à la gestion des ruptures d’approvisionnement est 
estimé à 12,8 heures par semaine :
- 4 h sur l’identification et l’achat d’alternatives thérapeutiques
- 2,2 h au suivi des ruptures
- 2 h aux modifications de stock
- 2 h aux discussions avec les médecins
- 1,6 h au développement de protocoles adpatés
- 1 h à l’information du personnel soignant.

- Pour les industriels : surcoût de 1 302 007€ en 2011 pour l’AP-HP
- Information des professionnels de santé
- Dépannages en urgence
- Achats pour compte



Feuille route Ministère



Les propositions de solution
• 6 axes du LEMM
• 30 mesures proposées suite au rapport diligenté par le Sénat 
• 26 mesures recommandées suite au Rapport de l’Académie de 

Pharmacie 
– 7 sur les matières premières

– 8 sur les médicaments 

– 5 sur les marchés publics

– 4 sur l’hôpital

– 2 sur les pharmacies d’officine

• 4 axes sur la feuille de route de la Ministre de la Santé



Le plan d’action des entreprises du médicament
1. Définir les médicaments d’intérêt sanitaire et stratégique (MISS) pour lesquels des 
obligations de sécurisation sont renforcées.

2. Revoir les mécanismes d’appels d’offres hospitaliers pour les médicaments d’intérêt 
sanitaire et stratégique (MISS) et les conditions économiques d’exploitation en ville.

3. Favoriser la localisation en Europe des sites de production des matières premières 
actives et des MISS.

4. Optimiser le partage d’informations entre les acteurs de la chaîne du médicament et 
les patients.

5. Adapter l’encadrement de la distribution en cas de tension ou rupture 
d’approvisionnement.

6. Renforcer le pilotage stratégique au niveau national et favoriser l’harmonisation des 
pratiques réglementaires au niveau européen



Feuille de route 2019-2022 du ministère de la santé

• 1- Promouvoir la transparence et la qualité de l’information afin de 
rétablir la confiance et la fluidité entre tous les acteurs : du 
professionnel de santé au patient
– 9 actions 

• 2- Lutter contre les pénuries de médicaments par de nouvelles actions 
de prévention et de gestion de l’ensemble du circuit du médicament
– 8 actions

• 3- Renforcer la coordination nationale et la coopération européenne 
pour mieux prévenir les pénuries de médicaments
– 7 actions

• 4- Mettre en place une nouvelle gouvernance nationale 
– 4 actions



Axe 1
1‐ rendre le DP‐rupture accessible à tous les acteurs
2‐ fiabiliser l’information vers les pharmaciens d’officine à destination des patie
3‐ innover sur  les solutions de partage d’information de disponibilité
4‐ expertiser l’opportunité de mettre en place un outil partagé de signalement 
indisponibilités de médicament
5‐ renforcer la communication de la disponibilité du médicament en temps rée
le pharmacien auprès des patients
6‐ prévenir la « iatrogénie ruptures »
7‐ développer l’information et la coordination entre l’ANSM et les ARS pour la 
gestion de l’information sur le ruptures
8‐ refondre le site internet de l’ANSM afin de le rendre plus accessible au grand
public
9‐ élaboration par l’ANSM d’un bilan annuel pondéré des tensions 
d’approvisionnement 



Axe 2
10‐ simplifier le parcours du patient : rendre possible le remplacement de 
médicaments par les pharmaciens d’officine en cas de rupture MITM 
11‐ poursuivre le travail préfigurateur du conseil stratégique des industries de la 
santé sur les anticancéreux à fort risque de pénuries
12‐ trouver des solutions pour les antibiotiques à risque fort de pénuries
13‐ impliquer les patients dans l’évaluation des PGP
14‐ développer  le nouveau concept de PGP renforcé
15‐ adapter les procédures d’achat pour sécuriser l’approvisionnement des 
médicaments en établissements de santé
16‐mobiliser les grossistes –répartiteurs pour garantir une distribution adaptée 
aux besoins des officines 
17‐ renforcer les contrôles des distributeurs en gros, notamment les « short 
liners » par l’ANSM et les ARS



Axe 3
18‐renforcer la capacité de régulation de l’ANSM pour lutter et anticiper les
pénuries
19‐mieux prendre en compte le prix de revient industriel pour certains 
médicaments anciens indispensables et sans alternative
20‐ expertiser la mise en place d’une solution publique pour organiser des 
approvisionnements en cas de pénurie avérée 
21‐œuvrer à une harmonisation des pratiques réglementaires européenne
22‐ proposer des solutions innovantes et des mesures d’incitations financiè
et fiscales au maintien / relocalisation de sites de production en France ou 
Europe 
23‐ soutenir les expériences d’achat groupé de vaccins essentiels au niveau
européen
24‐mettre en place une information partagée sur les pénuries entre les pay
européens



25‐ instaurer un comité de pilotage chargé de la stratégie de prévention et 
lutte contre les pénuries de médicaments
26‐mettre en place une « task force » inter ministérielle
27‐ renforcer l’ANSM en tant que chef de file des actions de prévention des
pénuries de MITM fixées dans le contrat d’objectifs et de performance 2019
2023
28‐ évaluer de manière continue la feuille de route



Expérience locale 
Analyse rétrospective du tableau de bord des ruptures tenu à jour par le PPH responsable du secteur sur le 1er

semestre 2017 (médicaments liés à l’activité de reconstitution des chimiothérapies compris)

Cartographie de processus 

Etude des coûts 

directs = surcoûts liés aux procédures d’achats pour compte

indirects : ressources humaines, temps personnel estimé compte tenu du tarif horaire chargé brut des 
différentes catégories impactées



État des lieux

Rupture Contingentement

Quantité 47 17
Durée moyenne (jours) 70,5 116
Durées extrêmes (jours) 9‐178 14‐181
Cas non solutionnés* 9

Sans préjudice pour les patients, selon les prescripteurs*

5 % du livret thérapeutique
58% de princeps

6% en RH
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Répartition selon la classe ATC

Rupture Contingentement



Sources d’information et alternatives
• la prise de connaissance d’une difficulté d’approvisionnement se fait 

lors de l’absence de réception du médicament (68% des cas)

1,6%

18,8%

53,1%12,5%

14,1%

FORMATION ANSM INFORMATION
FOURNISSEUR

ABSENCE DE
RECEPTION

Source de l'information

Rupture Contingentement

Aucune 
alternative

19%

Substitution 
stricte auprès 
d'un autre 
fournisseur

28%

Substitution 
non‐stricte 
après d'un 

autre 
fournisseur 

34%

Substitution non‐
stricte auprès du 

même 
fournisseur

13%

Préparation 
magistrale

4%

Contingementem
ent PUI
2%



Impacts financiers et organisationnels

– Zones de rangement dédiées dans les rayonnages

– Sur-stockage des produits sensibles

– Données de ruptures colligées dans un tableau et diffusé de manière hebdomadaire

Temps estimé (h/jour)

PPH du secteur 2,1

Pharmacien du secteur 0,5

Agents administratifs 0,07

Surcoût direct Coûts indirects

25 procédures d’achat pour compte 3634 €

Personnel 12 270 €
Suremballage par défaut de 
présentation unitaire (5 alternatives) 215 €*

Selon étude GHSIF – 7èmes rencontres Convergences Santé Hôpital – 2012*

1
2

3



Ex : tableau bord hebdomadaire



En 2019, mels hebdomadaires



Documents de référence

• Ordre National des Pharmaciens
- http://www.ordre.pharmacien.fr/Le-Dossier-Pharmaceutique/Ruptures-d-approvisionnement-et-DP-

Ruptures

• Académie de Pharmacie
• Sénat
• LEEM
• Feuille de route du ministère
• Enquête EAHP


