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Date d’application : immédiate.

Catégorie : mesures d’organisation des services retenues par le ministre pour la mise en œuvre des 
dispositions dont il s’agit.

Résumé : la présente instruction a pour objet de fixer la feuille de route pour 2015 des actions locales 
à conduire dans le cadre du dispositif fusionnant la régulation des produits de santé – spécialités, 
produits et prestations – financés en sus des prestations d’hospitalisation et le contrat de bon 
usage en 2014. Les actions locales s’intègrent au sein du plan de gestion du risque maladie des 
agences régionales de santé mises en œuvre depuis 2010.

Mots clés : régulation – produits de santé – liste en sus – contrat de bon usage – article L. 162-22-7 
du code de la sécurité sociale.

Références : 
Article 51 de la loi de financement de la sécurité sociale pour 2014 ;
Article 67 de la loi de financement de la sécurité sociale pour 2015 ;
Décret n° 2013-870 du 27 septembre 2013 relatif au contrat de bon usage des  médicaments et 

des produits et prestations mentionné à l’article L. 162-22-7 du code de la sécurité sociale ;
Décret n° 2015-355 du 27 mars 2015 relatif au contrat de bon usage des  médicaments et des 

produits et prestations mentionné à l’article L. 162-22-7 du code de la sécurité sociale ;
Arrêté du 18 novembre 2013 fixant le contrat type de bon usage des médicaments et des 

produits et prestations mentionné à l’article L. 162-22-7 du code de la sécurité sociale ;
Arrêté du 18 novembre 2013 fixant le modèle de rapport d’étape annuel servant de base à 

l’évaluation du contrat de bon usage mentionné à l’article L. 162-22-7 du code de la sécurité 
sociale ;

Circulaire DgOS/Pf2/DSS n°  2013-404 du 10 décembre 2013 relative à la mise en œuvre du 
décret du 27 septembre 2013 relatif au contrat de bon usage des médicaments et produits et 
prestations mentionné à l’article L. 162-22-7 du code de la sécurité sociale.

Texte abrogé : article L. 162-22-7-2 du code de la sécurité sociale.

Texte modifié : article L. 162-22-7 du code de la sécurité sociale.
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Annexes : 
Annexe 1.  – Bilan chiffré des actions 2014.
Annexe 2A et 2B. –  Liste des médicaments hors gHS concernant 80 % des dépenses (ex-Dg et 

ex-OQN) en 2014.
Annexe 3A et 3B. –  Liste des DmI hors gHS concernant 80 % des dépenses (ex-Dg et ex-OQN) 

en 2014.
Annexe 4.  – Tableau de suivi des actions locales.

La ministre des affaires sociales, de la santé et des droits des femmes à Mesdames et 
Messieurs les préfets de région ; Mesdames et Messieurs les préfets de département ; 
Mesdames et Messieurs les directeurs généraux des agences régionales de santé  ; 
Mesdames et Messieurs les directeurs des établissements de santé  ; Mesdames et 
Messieurs les coordinateurs des observatoires des médicaments, des dispositifs 
médicaux et de l’innovation thérapeutique (OMEDIT) ; Monsieur le directeur général de 
la Caisse nationale d’assurance maladie des travailleurs salariés (CNAMTS) ; Monsieur 
le directeur général du Régime social des indépendants (RSI) ; Monsieur le directeur 
général de la caisse centrale de la Mutualité sociale agricole (CCMSA).

IntroductIon 
Il est demandé aux agences régionales de santé (ARS) de poursuivre en 2015, comme l’an dernier, 

leurs actions locales de maîtrise médicalisée sur la base du dispositif qui a fusionné, en 2014, la 
régulation des produits de santé – spécialités, produits et prestations – financés en sus des presta-
tions d’hospitalisation et le contrat de bon usage, pour lesquelles des gains d’efficience pourraient 
être générés.

Ainsi, les ARS assureront le suivi et le contrôle des pratiques de prescription des produits de la 
liste en sus au sein des établissements de santé en les engageant à contractualiser via le contrat 
de bon usage (CBu) et en les accompagnant dans une démarche d’amélioration de la qualité et de 
l’efficience des soins liés à l’utilisation de ces produits. 

Les indicateurs nationaux qualitatifs et quantitatifs présentés dans la présente instruction sont 
donnés à titre indicatif pour aider au contrôle sans aucun caractère obligatoire. 

Des avenants annuels au contrat de bon usage pourront être conclus en cas de constat de prescrip-
tions non conformes aux référentiels et recommandations des autorités sanitaires en vigueur.

I. – LE RÔLE RéAffIRmé DES ARS SuR LA gESTION DE LA LISTE EN SuS EN 2015
L’importance des dépenses de la liste en sus (4,6 milliards d’€ en 2014, dont 2,9 au titre des 

médicaments et 1,7 au titre des dispositifs médicaux implantables) et leur augmentation continue 
(+  3,9  % en 2014 versus 2013 ; +  6,7  % en 2013 versus 2012, à périmètre courant) justifient le 
maintien d’actions prioritaires en matière de maitrise médicalisée dont les leviers principaux sont 
à la main des régions.

En particulier, l’année 2015 est marquée par l’entrée en vigueur de la mesure de sensibilisation à 
la prescription de médicaments en sus (article 63 de la LfSS pour 2015) : pour les gHS de chimio-
thérapie tumorale et non tumorale, un montant forfaitaire de 40 € est désormais déduit du tarif de 
ces gHS dès lors qu’au moins un médicament inscrit en sus est facturé. 

Cette mesure a créé un levier supplémentaire pour faire évoluer les comportements des prescrip-
teurs lorsque des traitements alternatifs existent dans les gHS, sans perte de chance pour les 
patients. Il est attendu de la part des ARS qu’elles assurent la bonne appréhension de cette mesure 
sur le terrain. Pour ce faire, les ARS pourront notamment s’appuyer sur l’annexe XI à la circulaire 
DgOS/R1 2015 no 140 du 22  avril  2015 relative à la campagne tarifaire et budgétaire 2015 des 
établissements de santé.

II. – BILAN NATIONAL DES ACTIONS LOCALES POuR LA CAmPAgNE 2014 (DéPENSES 2013)

Sur la base d’une synthèse nationale non exhaustive, le bilan de la campagne 2014 montre un 
nombre d’établissements ciblés de 100 (soit un peu moins de 10 % des 1 372 établissements signa-
taire d’un contrat de bon usage), un nombre d’établissements ciblés ayant fait l’objet de contrôle 
de 98 et 9 plans d’actions conclus, au total concentrés dans quatre régions. 

Les résultats partiels de la campagne 2014 semblent donc confirmer le bilan de 2013, avec un 
niveau d’implication relativement faible des régions, alors même qu’elles disposent, depuis la 
fusion des dispositifs de régulation et CBu début 2014, de davantage de latitude dans leurs actions 
locales et de conditions de travail facilitées.
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III. – LE CADRE POuR 2015

III.1. Indicateurs nationaux pour la campagne 2015

III.1.1. Évolution prévisionnelle des dépenses des produits de la liste en sus pour 2015

Compte tenu du taux d’évolution sous-jacent de la liste en sus, en considérant les mouvements 
de périmètre sur la liste, l’analyse de l’évolution des prescriptions permet de définir les taux d’évo-
lutions suivants, donnés à titre indicatif : 

 – pour les spécialités pharmaceutiques : le taux d’évolution a été estimé en prenant en compte 
les éléments suivants :
 – l’évolution de la liste en 2014, par rapport à 2013, a connu un ralentissement à périmètre 
courant (+ 3,6 %), notamment lié à la radiation des EPO le 1er mars 2014 ;

 – il est attendu que les nouvelles inscriptions en 2015 compensent assez largement les inscrip-
tions de 2014 ;

 – l’année 2015 est marquée par des efforts de baisses de tarif assez conséquentes et l’entrée 
en vigueur de l’article 63 de la LfSS pour 2015 (sensibilisation à la prescription sur la liste en 
sus, cf. infra) ;

 – l’année 2015 est marquée par l’arrivée de biosimilaires d’infliximab et le renouvellement de 
marchés hospitaliers importants ce qui devrait générer un écart médicament indemnisable 
(EmI) important ;

 – en fonction de ces différents éléments, il est attendu un taux d’évolution de la liste en 2015 
de + 3,5 % ;

 – pour les dispositifs médicaux implantables : le taux d’évolution a été estimé en prenant en 
compte les éléments suivants :
 – la liste en sus DmI connaît une croissance sous-jacente forte, tirée par la croissance des 
volumes (non compensée par des baisses de tarif) ;

 – cette croissance sous-jacente est modérée en 2014 et en 2015 par la radiation d’un certain 
nombre de classes et un faible impact des nouvelles inscriptions.

En fonction de ces éléments, l’évolution de la liste peut être estimée à + 5,7 %. 
Ces deux taux peuvent être utilisés aux fins de ciblage des établissements de santé en les compa-

rant au taux d’évolution des prescriptions des spécialités pharmaceutiques et des produits et presta-
tions en sus constatée dans les établissement de santé.  

III.1.2. Les produits de la liste en sus   

S’agissant des médicaments, en fonction des enjeux régionaux et/ou locaux, l’ARS peut choisir 
dans la liste des molécules classées par ordre décroissant de la part des dépenses qu’elles repré-
sentent, selon le type d’établissement (cf. annexe 2, source SNATIH 2014), celles devant faire l’objet 
d’un ciblage et/ou d’un contrôle.

une attention particulière sera portée à AVASTIN® (Bevacizumab), SOLIRIS® (Eculizumab) 
YERVOY® (Ipilimumab), JEVTANA® (Cabazitaxel), PERJETA® (Pertuzumab), KADCYLA® 
(Trastuzumab emtansine).

Pour les dispositifs médicaux, en fonction des enjeux régionaux et/ou locaux, l’ARS peut choisir 
dans la liste des produits classés par ordre décroissant de la part des dépenses qu’ils représentent, 
selon le type d’établissement (cf. annexe 3, source SNATIH 2014), ceux devant faire l’objet d’un 
ciblage et/ou d’un contrôle.

une attention particulière sera portée au respect des indications des stimulateurs cardiaques et 
des stents coronaires. 

III.2. Le ciblage, les contrôles et les avenants

Comme chaque année, l’action locale est pilotée par les ARS avec l’appui des OmEDIT et en lien 
avec l’assurance maladie. Le dispositif s’appuie sur les 3 séquences suivantes : 1.  Le ciblage des 
établissements de santé, 2.  Le contrôle sur site et 3.  La conclusion, le cas échéant, d’un avenant 
annuel au CBu.

Le suivi infra-annuel à caractère préventif mis en place en région vous permet d’anticiper les 
établissements susceptibles de faire l’objet d’un contrôle et d’un éventuel avenant au CBu. 
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Concernant plus particulièrement le ciblage et les contrôles conduits auprès des établissements 
de santé, les précisions suivantes sont apportées : 

Sur la base d’un faisceau d’indices s’appuyant notamment sur des taux d’évolution non conformes 
à l’évolution nationale prévisionnelle des dépenses telle que décrite ci-dessus, l’ARS pourra engager 
des contrôles au sein des établissements de santé préalablement ciblés. 

Les contrôles doivent porter sur une part suffisante d’établissements de santé ciblés (au moins 
80 %) et sur des établissements prescrivant régulièrement des produits de la liste en sus et dont 
les montant sont significatifs.

Afin d’élargir les perspectives des contrôles, le ciblage portera sur 10 % des établissements de 
la région, dont 5 % représentant au total 5 % à 10 % de la dépense totale de la liste en sus. Pour 
les régions Île de france, PACA, Rhône Alpes, compte tenu du grand nombre d’établissements et 
de la concentration de la dépense sur une seule entité juridique, cette règle peut être adaptée : le 
ciblage peut alors porter sur 10 % des établissements, dont 5 % représentent au total 5 à 10 % des 
dépenses de la liste en sus, hors prise en compte pour ce calcul respectivement de l’Assistance 
publique des hôpitaux de Paris, des Hospices civils de Lyon et de l’Assistance publique-hôpitaux 
de marseille.

Dans le cadre des contrôles CBu avec le rapport d’étape annuel, axés sur la thématique de la 
conformité des prescriptions des produits de santé des listes en sus aux référentiels de bon usage, 
si l’ARS constate des prescriptions non conformes aux référentiels, l’agence pourra conclure un 
avenant annuel à annexer au contrat de bon usage du ou des établissement(s) concerné(s) afin 
d’améliorer les pratiques de prescriptions pour la catégorie de produits de santé dont l’évolution 
est injustifiée.

Les directions régionales des services médicaux (DRSm) en tant que de besoin et selon les situa-
tions locales, apportent leur concours, y compris sous l’angle des ressources humaines, aux ARS 
dans cette procédure de ciblage et de contrôle.

Lors de la campagne annuelle de contrôles, les utilisations de produits de santé de la liste en sus 
constatées non conformes aux dispositions 1o, 2o et 3o de l’article 6 du contrat type de bon usage 
fixé par l’arrêté du 18 novembre 2013, feront, le cas échéant, l’objet d’un recouvrement d’indus en 
application des dispositions de l’article L. 133-4 du CSS, que le ou les taux d’évolution soient ou non 
dépassés, ou pourront conduire à une baisse ciblée du taux de remboursement.

III.3. Bilan des remontées au niveau national, à titre expérimental, des prescriptions 
hors référentiels de médicaments anticancéreux par les ARS via le réseau des OMEDIT

L’instruction no 36 du 31 janvier 2013 a prévu, au point III-2-3 b,  la mise en place d’un circuit à 
titre expérimental de remontées des cas de prescription non conformes aux référentiels de bon 
usage. L’objectif étant d’éclairer les régions sur la gestion de ces cas lors des contrôles annuels et 
d’améliorer la connaissance au plan national de ces situations en vue de proposer le cas échéant 
de nouveaux référentiels.

Au cours de l’année 2013, un fichier commun a été élaboré par le réseau national des OmEDIT 
en lien avec l’INCa. L’expérimentation a été lancée le 1er décembre 2013 pour une période de trois 
mois jusqu’au 28 février 2014. Ce recueil a porté sur 8 molécules anticancéreuses dont 6 produits 
traceurs  (ALImTA® Pemetrexed ; AVASTIN® Bevacizumab ; ERBITuX® Cetuximab ; HERCEPTIN® 
Trastuzumab  ; mABTHERA® Rituximab  ; VECTIBIX® Panitumumab) relevant de la liste de 
l’année 2013 et 2 produits TOmuDEX® (Raltitrexed) et BuSILVEX® (Busulfan)), pour le suivi des 
indications dans leurs protocoles thérapeutiques temporaires (PTT 1). 

On dénombre 18 OmEDIT sur 25 qui ont participé au recueil représentant 19 régions sur 26 soit 
88 % de la population française.

Au cours de l’année 2014, le réseau national des OmEDIT (9 régions/OmEDIT) a centralisé les 
éléments recueillis régionalement (en lien avec le référent gDR de chaque ARS) pour assurer une 
remontée nationale directement à l’INCA. Le travail de synthèse des données s’est organisé par 
location d’organe comme suit :

 – cancers digestifs ;
 – cancers bronchiques et mésothéliomes pleuraux malins ;
 – cancers du sein ;
 – cancers gynécologiques ;
 – tumeurs cérébrales malignes ;

1 Les PTT établis pour les spécialités pharmaceutiques, en vigueur à la date de publication du décret n° 2013-841 (soit 29 spécialités 
en 2013), prennent fin au plus tard le 31 décembre 2015 afin de laisser le délai nécessaire à l’ANSM pour transformer ces PTT, le cas 
échéant, en RTU.
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 – tumeurs uro-génitales ; 
 – carcinomes épidermoïdes tête et cou ;
 – lymphomes cérébraux ;-cancers onco-hématologiques.

En complément du travail de compilation des données, une remontée des références bibliogra-
phiques  fournies ou d’avis d’experts le cas échéant a été conduite pour chaque situation clinique 
afin de documenter  les prescriptions hors Amm hors PTT/RTu émergentes.

Ci-après un tableau qui compile la répartition des prescriptions en fonction des situations :

Sur les 22195 patients inclus pendant la période de recueil, on peut souligner que :

17  % des prescriptions recueillies (n  =  3  703) concernent un usage hors référentiels (hors 
Amm et hors PTT) d’un des médicaments « traceurs » et 19 % (n = 4 161) un usage hors Amm 
(PTT compris) ; 

 – les médicaments les plus prescrits en dehors des référentiels sont Avastin® (n  =  1  101), 
mabthera® (n = 1 096) et Alimta® (n = 923) ;

 – la molécule AVASTIN® Bevacizumab est la plus prescrite en initiation de traitement, a priori 
en raison de la multiplicité de ses indications. Son taux de prescriptions hors référentiels 
est de 16,4  % principalement pour son utilisation importante dans le glioblastome (tumeurs 
cérébrales) ;

 – la molécule mABTHERA® Rituximab  est aussi concernée par un taux de prescription hors 
Amm/PTT/RTu élevé de 23  % qui concerne notamment des lymphomes B autres que ceux 
indiqués dans l’Amm ;

 – la molécule ALImTA® Pemetrexed  représente la proportion de prescriptions hors Amm/PTT/
RTu la plus élevée avec 25,8 %. L’utilisation hors référentiels la plus fréquente (66 %) remontée 
par les OmEDIT a été l’association carboplatine-Alimta® dans le cancer bronchique non à 
petites cellules en remplacement du doublet cisplatine-Alimta® validé par l’Amm ;

 – les taux de prescription hors référentiels du Vectibix®, de l’Herceptin® et de l’Erbitux® sont 
respectivement de 10,1 %, 8,3 % et 7,5 %.

Il ressort de ce premier bilan la nécessité d’élaborer une doctrine d’encadrement du hors Amm par 
l’INCa et l’ANSm pour ce qui concerne les huit anticancéreux analysés. Des travaux sont en cours 
par les autorités sanitaires pour une publication prévue 1er trimestre 2016. un travail d’harmonisa-
tion de la terminologie utilisée dans le cadre des traitements en cancérologie et de l’interprétation 
des indications d’Amm, par les OmEDIT, devra également être conduit pour assurer une meilleure 
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homogénéité dans le recueil et le traitement des données. De plus, il importe de renforcer la perti-
nence des argumentaires accompagnant les situations cliniques hors référentiels pour faciliter leur 
évaluation par les autorités sanitaires.

Nonobstant ces réserves méthodologiques, ce bilan montre aussi l’intérêt qu’il y aurait à 
poursuivre la démarche expérimentale engagée d’évaluation partagée et comparée des pratiques 
de prescription régionale et nationale. 

IV. – CALENDRIER ET PERSPECTIVES 2015

IV.1. Pilotage national et échanges interrégionaux

Le suivi national et local de cette action s’insère au sein des différentes phases prévues pour la 
gestion du risque maladie des ARS. 

IV.2. Calendrier

La parution en août de la présente instruction conduit à revoir les échéances du calendrier 2015.
Concernant le ciblage des établissements de santé et les contrôles des établissements ciblés, ils 

auront été effectués comme chaque année dans les conditions habituelles de manière à négocier, 
le cas échéant, des avenants au contrat de bon usage. 

une synthèse globale sera adressée au ministère pour le 18 septembre 2015. Elle intègrera, le cas 
échéant, des éléments relatifs à l’évaluation des avenants conclus en 2014.

Les éléments de synthèse régionale demandés seront adressés par messagerie à nos collabo-
rateurs (Paule Kujas : paule.kujas@sante.gouv.fr, et Sophie CASANOVA : sophie.casanova@sante.
gouv.fr).

Pour la ministre et par délégation :
Le chef de service, 

adjoint au directeur 
de la sécurité sociale,

F. GodIneau

Le chef de service (par intérim), 
adjoint au directeur général 

de l’offre de soins,
Y. Le Guen

 La secrétaire générale adjointe 
 des ministères chargés des affaires sociales,
 a. Laurent

mailto:paule.kujas@sante.gouv.fr
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A N N E X E  3 A

LISTE DES DmI HORS gHS EX-Dg

Ordre de consommation des groupes de LPP par région (france Nord)

Par montant en €

Données 2014

établissements ex-Dgf

LIBELLé BASE NATIONALE

Implants vasculaires 1
Implants articulaires de hanche 2
Stimulateurs cardiaques 3
Implants articulaires de genou 4
Bioprothèses valvulaires 5
Sondes de stimulateur cardiaque 6
Implants du rachis 7
Systèmes d’implants cochléaires et d’implants du tronc cérébral 8
Dispositifs d’assistance circulatoire mécanique (DACM) dits «cœurs artificiels » 9
Implants urogénitaux 10
Implants d’ostéosynthèse 11
Neurostimulateur médullaire quadripolaire implantable 12
Système de stimulation cérébrale profonde bilatérale ou unilatérale 13
Implants pouvant intéresser plusieurs appareils anatomiques 14
Sondes de défibrillation cardiaque 15
Implants articulaires d’épaule 16
Neuromodulateur des racines sacrées (S3), implantable 17
Greffons osseux 18
Pompes implantables 19
Substituts osseux 20
Neurostimulateur du nerf vague gauche 21
Implants cardiaques 22
Système de télésurveillance pour défibrillateur cardiaque implantable (DCI) 23
Implants mammaires 24
Moniteurs ECG implantables 25
Valves cardiaques 26
Ligaments artificiels 27
Implants tendineux 28
Greffons vasculaires 29
Implants de pontage imprégnés de dérivés d’origine animale ou composés de tissus d’origine animale 30
Implants articulaires de coude 31
Implants articulaires de doigt (mains et pieds) 32
Implants articulaires de poignet 33
Implants oto-rhino-laryngologiques 34
Implants digestifs 35
Systèmes modulaires de reconstruction fémorale 36
Implant d’embolisation artérielle (pour anévrysmes, fistules artério-veineuses, tumeurs...) 37
Implants ou substituts osseux 38
Implants sur mesure 39
Obturateurs à ciment centro-médullaire pour pose d’implants articulaires 40
Moniteurs ECG 41
Implants articulaires de cheville 42
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LIBELLé BASE NATIONALE

Prothèses auditives ostéo-intégrées 43
Implant d’expansion cutanée gonflable 44
Stimulateurs phréniques 45
Produit pour le comblement des lipoatrophies faciales iatrogènes 46



MINISTÈRE DES AFFAIRES SOCIALES, DE LA SANTÉ ET DES DROITS DES FEMMES

BO Santé – Protection sociale – Solidarité no 2015/9 du 15 octobre 2015, Page 20

A N N E X E  3 B

LISTE DES DmI HORS gHS EX-OQN

Ordre de consommation des groupes de LPP par région (france Nord)

Par montant en €

Données 2014

établissements ex-OQN

LIBELLé BASE NATIONALE

Implants articulaires de genou 1
Implants articulaires de hanche 2
Implants vasculaires 3
Stimulateurs cardiaques 4
Implants d’ostéosynthèse 5
Implants du rachis 6
Bioprothèses valvulaires 7
Sondes de stimulateur cardiaque 8
Implants articulaires d’épaule 9
Implants urogénitaux 10
Greffons osseux 11
Neurostimulateur médullaire quadripolaire implantable 12
Implants pouvant intéresser plusieurs appareils anatomiques 13
Ligaments artificiels 14
Neuromodulateur des racines sacrées (S3), implantable 15
Implants tendineux 16
Sondes de défibrillation cardiaque 17
Implants digestifs 18
Implants ou substituts osseux 19
Implants articulaires de poignet 20
Implants articulaires de doigt (mains et pieds) 21
Substituts osseux 22
Implants mammaires 23
Greffons vasculaires 24
Système de télésurveillance pour défibrillateur cardiaque implantable (DCI) 25
Implants cardiaques 26
Moniteurs ECG implantables 27
Implants de pontage imprégnés de dérivés d’origine animale ou composés de tissus d’origine animale 28
Implants oto-rhino-laryngologiques 29
Implants articulaires de coude 30
Valves cardiaques 31
Pompes implantables 32
Implants articulaires de cheville 33
Implant d’embolisation artérielle (pour anévrysmes, fistules artério-veineuses, tumeurs...) 34
Obturateurs à ciment centro-médullaire pour pose d’implants articulaires 35
Prothèses auditives ostéo-intégrées 36
Moniteurs ECG 37
Systèmes modulaires de reconstruction fémorale 38
Neurostimulateur du nerf vague gauche 39
Implants sur mesure 40
Implant d’expansion cutanée gonflable 41
Système de stimulation cérébrale profonde bilatérale ou unilatérale 42
Implant ophtalmologique lacrymal, bouchon ou clou-trou méatique 43
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