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Avec plus de 21 milliards d'euros en 2009, les
remboursements de médicaments représentent le
premier poste de dépense des soins de ville. Sa croissance
s'est nettement infléchie au cours des cinq derniéres années,
atteignant 2 % en 2009. Ce ralentissement est lié a de nombreux
facteurs : mesures de régulation importantes (maitrise médicalisée,
baisses de prix...), inflexion des volumes, développement des
génériques, flux atténué d'innovation et de nouveaux médicaments. ||
est particulierement sensible sur les médicaments traitant des épisodes
aigus ou des pathologies chroniques a forte prévalence (hypertension,
hypercholestérolémie...) sur lesquelles les actions de I'Assurance maladie
se sont concentrées. Ce ralentissement pourrait étre encore plus marqué si
le phénomeéne d'érosion du répertoire n'était pas aussi important.

En revanche, ce ralentissement est moins prégnant pour les médicaments
traitant de pathologies lourdes, prescrits principalement par des
médecins spécialistes ou hospitaliers, comme le VIH-sida, le cancer,
la polyarthrite rhumatoide. Dans ces domaines thérapeutiques, le
développement des génériques est encore tres modéré et les baisses
de prix ne s'appliquent pas aux produits les plus récents, moteurs
de la croissance. Ainsi, la croissance du médicament remboursé
pour des soins de ville est aujourd’hui exclusivement liée aux
prescriptions hospitaliéres et aux produits soumis a prescription

initiale hospitaliere.

Vincent Reduron (CNAMTS)

@
p

Apres une longue période dominée par le modéle
industriel des blockbusters axé sur le développe-
ment de médicaments de pathologies chroniques,
I'innovation s'oriente aujourd’hui davantage vers
des produits de spécialité a moindre patientéle mais
a prix beaucoup plus élevé; la structure des rem-
boursements de I'Assurance maladie évolue donc
conjointement. Ce numéro de Points de repére vise
a analyser ces différents phénomenes de maniére
globale et par classe thérapeutique afin de dessi-
ner le marché des médicaments de ville des années
2010 et les enjeux afférents.

Si le traitement des maladies chroniques demeu-
rera sans doute le pilier du marché officinal, celui-
ci s'érode avec le développement des génériques,
les baisses de prix et les politiques de régulation
des volumes. Ce marché est en partie remplacé
par les médicaments de spécialité et par les traite-
ments des pathologies lourdes comme le cancer
ou le VIH-sida, de plus en plus délivrés en officine.
Néanmoins, pour ces domaines thérapeutiques, on
assiste a un renouvellement des médicaments ou
les nouvelles molécules remplacent rapidement
les anciennes : ce renouvellement se fait d'abord a
I'hopital avant de passer éventuellement en ville,
ce qui crée des mouvements de balancier entre ces
deux modes de délivrance.
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Encadré 1

Champ des données Médic’AM

Toutes les données présentées dans ce numéro de Points de repere portent sur le champ de Medic’AM, c'est-a-dire qu'elles ne
couvrent que le Régime général hors sections locales mutualistes (SLM) et la France métropolitaine. En termes de dépenses, ce
champ statistique représente 72 % du champ tous régimes en France entiere, avec des variations selon les classes thérapeutiques.

Dans ce numéro de Points de repere, seul le médicament remboursable délivré en officine (hors préparations magistrales) est étudié :
les médicaments délivrés a I'hopital, que ce soit a des patients en ambulatoire ou hospitalisés, ne sont pas analysés ici. Sont donc
exclus du champ :

- la rétrocession (délivrance par les pharmacies hospitaliéres a des patients en ambulatoire), qui représente prés de 1,4 milliard
d'euros de dépenses annuelles ;

- les médicaments délivrés a des patients hospitalisés et pris en charge en sus des GHS (groupes homogénes de séjour), qui
représentent plus de 2,5 milliards d'euros de dépenses ;

- lesdépenses de médicaments prises en charge dans des GHS, qui ne sont pas calculables puisquelles sont facturées de facon globale
avec d'autres produits et prestations, pour un colt standardisé. Néanmoins le chiffre d'affaires de l'industrie pharmaceutique
correspondant est de prés de 2 milliards d'euros, ce qui nous fournit un majorant pour les dépenses que cela représenterait.

Finalement, on peut estimer que le fait de ne prendre en compte que les délivrances en officine revient a couvrir environ quatre
cinquiémes du total des dépenses de médicaments remboursables de I'Assurance maladie obligatoire. En 2009, les dépenses de
médicaments remboursables délivrés en officine en France entiere (tous régimes) sélévent a 27,2 milliards d'euros. Le taux de
remboursement moyen étant de 77,6 %, I'Assurance maladie obligatoire a remboursé 21,1 milliards d’euros de médicaments (tous

régimes) en France entiére, ce qui correspond a un petit tiers des dépenses de soins de ville en France entiére.

En 2009, les dépenses de médicaments
délivrés en officine ont représenté 15,2 mil-
liards d’euros sur le champ Medic’AM
(encadré 1). Les dépenses présentées
au remboursement, soit 19,6 milliards
d’euros, ont donc été remboursées en
moyenne a 77,6 %.

Lévolution des dépenses remboursées est de
+2,1 % en 2009 par rapport a 2008 (14,9 mil-
liards d’euros en 2008 - tableau 1). Ce taux
de progression relativement bas s'inscrit
dans le prolongement des années précé-
dentes (figure 1). Cette tendance sexplique
principalement par des plans médicament
plus importants (notamment en termes
de baisses de prix et, certaines années, de
déremboursements et déclassements), par
les actions de maitrise médicalisée et par

Tableau 1

le développement du médicament géné-
rique. La relative faiblesse de l'innovation
tend également a modérer la dynamique
des dépenses. Hors plans médicament et
hors génériques, on peut estimer que la
croissance des dépenses aurait été supé-
rieure a +6 %.

Ce taux d'évolution de +2,1 % représente
néanmoins une dépenses supplémentaire
de 312 millions d'euros par rapport a 2008 ;
le médicament reste donc un facteur de
croissance considérable des dépenses de
I’Assurance maladie malgré I'importance
des politiques de régulation.

En termes de volume, le nombre de boites
de médicaments délivrées en officine et
remboursées a été de 1,8 milliard en 2009,

soit une augmentation de +2,1 % par rap-
port a 2008. Toutefois, cette évolution est
minorée par la progression des conditionne-
ments trimestriels qui diminue mécanique-
ment le nombre d’unités comptabilisées.
Corrigée du conditionnement trimestriel,
I'évolution du nombre de boites rembour-
sées est de +3,0 % (figure 2).

Limpact en 2009 des baisses de prix négo-
ciées par le Comité économique des pro-
duits de santé (CEPS) est de -336 millions
d'euros (soit -2,2 % de dépenses en moins
par rapport a 2008) et I'impact du déve-
loppement des médicaments génériques
(« effet générique » - voir encadré 2) est de
-137 millions d’euros (-0,9 %). Le dévelop-
pement du conditionnement trimestriel a
permis d'économiser 42 millions d’euros
(58 millions d’euros pour tous les régimes et
en France entiére) en 2009, ce qui équivaut
a une diminution des dépenses de -0,3 %.
Alinverse, 'augmentation du taux de rem-

Dépenses de médicaments remboursées par catégories de prescription

Prescriptions de médecins de ville
dont PIH
hors PIH

Prescriptions hospitaliéres

Ensemble
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2008 2009

(en milliards d'euros)  (en milliards d’euros)

11,7 11,9

1,4 1,6
10,3 10,3
3,2 34
14,9 15,2

; . Croissance
Taux d’évolution
2009 /2008
2009 /2008 . ,
(en millions d’euros)

1,2% +95

10,2 % +144

-0,5% -49

6,9 % +217

2,1% +312

Champ : Régime général hors SLM - France métropolitaine

Source : Medic’AM (CNAMTS)



Figure 1

Taux de croissance annuel des dépenses de médicaments remboursées
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Champ : Régime général hors SLM - France métropolitaine
Source : Medic'’AM (CNAMTS)
Figure 2

Décomposition du taux de croissance
des dépenses de médicaments remboursées en 2009

Taux d'accroissement des dépenses _ +2,1%
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-2,2% _ dont effet prix
-0,9 % - dont effet générique
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+0,4 %
de remboursement moyen

‘ +3,0 %

dont effets de structure ‘ +2,1%

-3% -2% -1% 0% 1% 2% 3% 4%
(a) nombre de boites corrigé du grand conditionnement

Champ : Régime général hors SLM - France métropolitaine
Source : Medic'AM (CNAMTS)

Encadré 2

Effet prix, effet générique et effet de structure

Les « baisses de prix » ou I' « effet prix » évoqués dans ce document font référence aux
baisses de prix de médicaments décidées par le CEPS.

L' « effet générique » mesure les économies engrangées grace a I'écart de prix entre
les princeps et leurs génériques. Les deux principaux facteurs de croissance de cet
effet sont les nouvelles générications et la progression de la substitution des groupes
génériques existants par les pharmaciens.

L'« effet de structure » mesure la variation du colt moyen des médicaments dans
une classe thérapeutique lorsque, le prix de chaque produit restant inchangé, les
prescriptions tendent a se porter sur des produits plus chers d'une période a une autre.

T Statistiques hebdomadaires du réseau Sentinelles (http://websenti.b3e.jussieu.fr/sentiweb).
2 Communiqué de I'Afssaps du 26 juin 2009 (www.afssaps.fr).
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boursement explique pour +0,4 point la
croissance des dépenses. Enfin, les dépenses
subissent des effets de structure, qui tra-
duisent la déformation de la répartition
des prescriptions vers des médicaments
de plus en plus chers. Ces effets de struc-
ture, qui seront détaillés plus loin, provo-
quent au global une hausse des dépenses
de +2,1 %.

Si certains éléments de nature conjonc-
turelle ont tiré, en 2009, I'évolution des
dépenses vers le bas (pour environ -1 point
de taux d'évolution) I'explication du ralen-
tissement des dépenses est surtout a cher-
cher dans les évolutions structurelles du
marché du médicament.

Parmi les éléments purement conjonctu-
rels propres a l'année 2009, certains jouent
ala hausse, comme le calendrier des deux
derniéres épidémies de grippe hivernale
(qui se sont particulierement étalées sur
I'année calendaire 2009 avec des pics en
janvier-février 2009 et novembre-décembre
2009). La dépense supplémentaire par rap-
porta une année habituelle est estimée a
+ 20 millions d’euros. Par ailleurs, I'annonce
duretrait des médicaments a base de dex-
tropropoxyphéne en juin 20092 a créé un
surcolt lié au report sur d’autres spéciali-
tés plus onéreuses, estimé a +12 millions
d’euros en 2009. En revanche, l'effet du
nombre de jours ouvrés sur les rembour-
sements a été négatif (-0,7% soit-105 mil-
lions d’euros).

Les tendances structurelles observées sur
le médicament jouent quant a elles unréle
important en 2009. On peut distinguer
deux principaux mouvements.

D’un c6té, les dépenses de médicaments
de consommation courante (antibiotiques,
antiacides, antimigraineux...) ou utilisés
dans certaines pathologies chroniques
parmi les plus répandues (hypertension...)
sont en quasi-stagnation. Surtout prescrites
par les médecins généralistes, ces classes
de médicament sont fortement affectées
par les baisses de prix et les économies liées
aux médicaments génériques. Ce sont éga-
lement ces médicaments qui sont majori-
tairement visés par les actions de maitrise
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médicalisée de I'Assurance maladie obli-
gatoire depuis plusieurs années, tendant
a rationaliser leur utilisation.

Toutefois, sur cette premiére catégorie de
médicaments, l'inflexion des dépenses
pourrait étre nettement plus marquée

si les effets de structure n'étaient pas si
importants. En effet, I'érosion du réper-
toire générique? et la prescription mas-
sive de médicaments récents créent un
surcodt sans pour autant que le béné-
fice de ces nouveaux médicaments soit
toujours démontré au vu de leur amélio-

ration de service médical rendu (ASMR
- encadré 3). A cet égard, le succes des
associations fixes de médicaments* est
révélateur. Sur les 21 médicaments nou-
vellement mis sur le marché officinal
remboursable en 2009 (tableau 2), hors
biosimilaires, 8 sont des associations fixes.

Nouveaux médicaments lancés sur le marché officinal remboursable en 2009

Lercapress®/Zanextra®

Axeler®/Sevikar®

Tableau 2
Produit Médicaments
Relenza® Zanamivir
Azarga® Brinzolamide + Timolol

Enalapril + Lercanidipine

Olmesartan Medoxomil + Amlodipine

Wystamm® Rupatadine

Atripla® Emtricitabine + Tenofovir Disoproxil + Efavirenz
Xarelto® Rivaroxaban

Relistor® Méthylnaltrexone

Meronem® Meropenem

Rasilez® Aliskiren

Intelence® Etravirine

Janumet®/Velmetia®

Metformine + Sitagliptine

Date des premiers
remboursements en
officine

février 2009
mars 2009

mars 2009

mars 2009

avril 2009

mai 2009

mai 2009

mai 2009

mai 2009

juillet 2009

ao(t 2009

ao(t 2009

ao(t 2009

ao(t 2009

ao(t 2009

ao(t 2009
septembre 2009
octobre 2009
octobre 2009
octobre 2009
novembre 2009
février-09
mai-09
octobre-09

mars-09

Remarque

association fixe
association fixe

association fixe

association fixe

sortie de réserve hospitaliere

association fixe

association fixe

association fixe

association fixe

biosimilaire
biosimilaire
biosimilaire

biosimilaire

Rasilez hct® Aliskiren + Hydrochlorothiazide

Thyrozol® Thiamazole

Galvus® Vildagliptine

Eucreas® Metformine + Vildagliptine

Vimpat® Lacosamide

Toctino® Alitretinoine

Nplate® Romiplostime

Coveram® Perindopril + Amlodipine

Adenuric® Febuxostat

Ratiograstim® Filgrastim

Tevagrastim® Filgrastim

Zarzio® Filgrastim

Extavia® Interferon Beta-1B
Encadré 3

Source : Base de données du médicament

Amélioration du service médical rendu (ASMR)

L'amélioration du service médical rendu (ASMR) correspond au progres thérapeutique apporté par un médicament par rapport
aux traitements existants. La Commission de la transparence de la HAS évalue le niveau d’ASMR, cotée de la maniere suivante :

| : majeure

Il :importante

ll': modérée

IV: mineure

V :absence de progres thérapeutique

3 Tendance des prescriptions, au sein d'une classe de médicaments, a délaisser progressivement les médicaments génériques au profit des médicaments de

marque.

4 Médicament contenant plusieurs principes actifs simultanément.
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La tendance lourde qui se confirme en
2009 est la prépondérance de la crois-
sance des dépenses des médicaments
des pathologies les plus lourdes (VIH-
sida, cancer, polyarthrite rhumatoide,
etc.) qui sont aujourd’hui en grande par-
tie prescrits a I'hdpital, soit suite a une
hospitalisation, soit dans le cadre d'une
consultation externe. Ces médicaments,
touchant des patients de plus en plus sou-
vent traités en ambulatoire, sont dispo-
nibles en officine de ville dés lors que le
mode d’administration (notamment per
0s, sous-cutanée, ...) le permet.

En 2009, sur les 15,2 Md€ de dépenses de
médicaments délivrés en officine, 3,4 Md€
sont afférents aux prescriptions hospita-
lieres. Ces derniéres représentent donc
moins d’'un quart des dépenses de médi-
caments délivrés en officine, mais elles
représentent la majeure partie de la crois-
sance (217 millions d’euros sur 312 millions
d'euros soit prés de 70 %). Les prescriptions
hospitaliéres augmentent ainsi de +6,9 %
en 2009, contre +0,8 % pour les prescrip-
tions des médecins de ville.

Ensuite, en tant que primo-prescripteurs,
ils initient certains traitements qui peuvent
étre prolongés et renouvelés par le méde-
cin de ville pendant une longue période.
En particulier, les dépenses de médica-
ments soumis a prescription initiale hos-
pitaliére (PIH) représentent 2,2 milliards
d’euros en 2009, dont 1,6 milliards pres-
crits (en fait renouvelés) par des médecins
de ville et seulement 0,6 milliards d'euros
par les prescripteurs hospitaliers.

Au global, si I'on cumule prescriptions
hospitalieres délivrées en ville et médica-
ments a PIH renouvelés par des médecins
deville, on atteint une dépense rembour-
sée de 4,9 milliards d'euros soit 32 % des

Encadré 4

Figure 3

Croissance des dépenses de médicaments remboursées entre
deux années consécutives par grande classe thérapeutique

(en millions d'euros)
500

400
300
200

100

-100 )
Autres (vaccins,

contraceptifs...)

Médicaments
de spécialité

Médicaments des Médicaments des Médicaments
épisodes aigus  pathologies chroniques  de psychiatrie

[]2001/2000 [ 2003/2002 [ 2005/2004 [J] 2007/2006 [ | 2009/2008

Champ : Régime général hors SLM - France métropolitaine
Source : Medic’AM (CNAMTS)

Figure 4

Croissance des dépenses de médicaments remboursées en 2009
par rapport a 2008 par grande classe thérapeutique

+312,4 M€
+228,5M€
+71,4 M€
+412 M€
-2,0 M€ -26,7 M€
Médicaments Médicaments Médicaments Médicaments Autres (vaccins, Total

des épisodes des pathologies  de psychiatrie de spécialité contraceptifs...)

aigus chroniques

Champ : Régime général hors SLM - France métropolitaine
Source : Medic'’AM (CNAMTS)

Grandes classes d’analyse thérapeutique

Pour étudier la conjoncture des dépenses de médicaments, la CNAMTS utilise une nomenclature a plusieurs niveaux d'agrégation.
Le niveau de base est le code CIP, que la nomenclature agrege sur plusieurs niveaux jusqu’aux 5 grandes classes d'analyse (épisodes
aigus, chronique, psychiatrie, spécialité, autres).

Cette classification trés globale permet de dégager les principales tendances mais ne correspond pas nécessairement a la réalité de
la pratique. Par exemple, les antalgiques sont classés dans les médicaments des épisodes aigus car la majorité des assurés les utilisent
effectivement pour de courtes durées ; mais une partie également les utilise de facon chronique.

Le tableau 3 permet de voir les principales classes thérapeutiques rattachées aux 5 grandes classes d'analyse.
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Tableau 3

Dépenses de médicaments remboursées par classe thérapeutique

Dépenses remboursées Taux d’évolution Croissance

Classe de médicaments en 2009 2009 /2008
- § 2009 /2008 L ,

(en milliers d'euros) (en milliers d'euros)

Médicaments des épisodes aigus 2965 558 1,4% 41226
Antalgiques, vertiges, migraines 886 490 5,3 % 44 458
dont Antalgiques 764 447 6,2 % 44753
dont Traitements des migraines et des vertiges 122 044 -0,2 % -295
Antiacides et antiulcéreux 734 665 -2,6 % -19417
dont Inhibiteurs de la pompe a protons 678551 -2,2% -15274
dont Autres 56114 -6,9 % -4142
Antiallergiques dont rhinite 149 142 4,8 % 6871
Anti-infectieux 782 508 0,6 % 5041
dont Antibiotiques 556 949 0,6 % 3296
dont Antimycotiques et antirétroviraux hors VIH 110788 -2,4% -2736
dont Anti-infectieux gynécologiques et urinaires 43629 -0,2 % -87
dont Anti-infectieux rhinologiques et stomatologiques 55439 3,0% 1590
dont Antiparasitaires, antituberculeux & antilépreux 15702 23,4% 2977
Anti-inflammatoires 64 489 1,8% 1112
Antitussifs 37790 16,4 % 5310
Appareil digestif divers 275930 -1,4 % -3 965
Autres (antianémiques, antihémmorragiques, ...) 34544 5,5 % 1815
Traitements des pathologies chroniques 6 159 202 1,2% 71400
Antiagrégants, Antithrombotiques 716 567 -0,5 % -3835
dont Inhibiteurs agrégation plaquettaire 479302 -3,9% -19641
dont Autres 237 265 7,1% 15 806
Anti-asthmatiques et bronchodilatateurs 797 176 5,2 % 39 664
Antidiabétiques et anti-obésité 716 951 3,4% 23 891
dont Antidiabétiques 716 942 5,9% 39649
Anti-hypertenseurs 1979 305 -0,9 % -18 735
dont IEC-Sartans 1110123 0,2 % 1801
dont Autres antihypertenseurs et thérapie coronarienne 869182 -23% -20536
Anti-ostéoporotiques 228157 0,2 % 494
Anti-rhumatismaux 276781 -0,3 % -780
Antiglaucomateux 153 321 3,7 % 5433
Hypolipémiants 1009 336 34 % 33369
Antiarythmiques et stimulants cardiaques 83458 -32% -2734
Urologie 119038 0,5 % 539
Vasodilateurs périphériques et centraux 79111 -6,9 % -5906
Médicaments de psychiatrie 1147 388 -0,2 % -2 040
Antidépresseurs 388984 -6,0 % -24 705
Antipsychotiques 438 203 6,5 % 26 662
Psychotropes 185427 -0,8 % -1439
Toxicomanie et psychostimulants 134774 -1,9 % -2 559
Médicaments de spécialité 3553158 6,9 % 228 464
Alzheimer 189 800 -1,6 % -3075
Antidotes et chélateurs 81378 6,3 % 4788
Epilepsie et Parkinson 379587 5,9 % 21248
dont Antiépileptiques 284 429 82 % 21494
dont Antiparkinsoniens 95159 -0,3 % -246
EPO 275992 -0,0% -48
Hormones de croissance 136 082 9,7 % 12063
Immunosuppresseurs 200 609 4,8 % 9205
Antirhumatismaux spécifiques (dont polyarthrite rhumatoide) 355592 19,6 % 58376
Produits de la DMLA 140 023 243 % 27 335
Sclérose en plaques 208 026 2,6 % 5213
Traitement du cancer 954 084 2,9 % 26 705
Traitements du VIH et des hépatites 631984 11,8 % 66 654
dont VIH 488 906 19,9 % 81168
dont Hépatites 143078 -92% -14514
Autres 1383779 -1,9 % -26 675
Aide a la procréation (traitement infertilité) 120 367 8,5% 9471
Anesthésiques 28334 23% 630
Contraceptifs 132500 -5,3% -7 469
Dermatologie 221611 -0,1 % -183
Hormones 194 362 2,1% 3926
Ophtalmologie et otologie (hors DMLA) 77 652 4,6 % 3389
Produits de diagnostic 109 586 4,6 % 4781
Solutés massifs 42 048 6,9 % 2721
Vaccins 293 053 -13,3% -44 777
Vitamines et minéraux 134 809 3,5% 4560
Autres (nutrition, ...) 29456 -11,2% -3723
Ensemble (champ Medic’AM) 15209 070 2,1% 312358
Tous régimes - France entiére 21123709 2,1% 433831

Champ : Régime général hors SLM - France métropolitaine
Source : Medic’AM (CNAMTS)
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montants délivrés en officine. La crois-
sance de ces montants est de +361 mil-
lions d’euros par rapport a 2008 alors que
les montants prescrits par les médecins
de ville hors PIH sont en recul de -49 mil-
lions d'euros.

En 2001, prés de la moitié de la hausse
des dépenses remboursées par rapport
a 2000 était imputable aux traitements
des pathologies chroniques, le reste de la
croissance se répartissant de facon quasi
égale sur les autres catégories de médi-
cament (figure 3 et encadré 4). Au cours
de la décennie 2000, la croissance des trai-
tements des pathologies chroniques s'est
ralentie nettement, tout comme celles des
médicaments des épisodes aigus et de
psychiatrie. A l'inverse, la croissance des
médicaments de spécialité s'est accélérée
et est devenue prépondérante (figure 4).

Les quantités prescrites (nombres de
boites) sont toujours sur une tendance
de progression soutenue (+3,0 % en 2009
- figure 2). Ce sont surtout les médica-
ments des épisodes aigus (+5,3 %) qui
expliquent cette hausse alors qu'ils sont
plutét moins chers que la moyenne. Mais
les médicaments des pathologies chro-
niques (+2,2 %) et les médicaments de
spécialité (+2,1 %) progressent égale-
ment de maniére soutenue.

L'augmentation de la prévalence de cer-
taines pathologies, le vieillissement de
la population et la croissance démogra-
phique n'explique pas entiérement cette
hausse des quantités prescrites : pour cer-
taines pathologies comme le diabéte, un
dépistage plus précoce et une meilleure
prise en charge sont également des élé-
ments explicatifs.

Les médicaments des épisodes aigus
représentent une dépense remboursée
de prés de 3 milliards d’euros en 2009. s
sont remboursés en moyenne a 64,3 %.
Les dépenses augmentent de +1,4 % en
2009 par rapport a 2008. Dans cette évo-
lution, le co(it par boite diminue en raison
des baisses de prix (-2,6 %) et de l'effet

Figure 5
Nombre de boites mensuellement remboursées
d'antalgiques opioides faibles
(en millions)
6
5
4
3
Dextropropoxyphéne associé
—— Autres antalgiques de palier 2
- == Dont association fixe tramadol + paracétamol
2 fm——em TN __-
» ~
- _/
1
0
Janvier 2008 Juillet 2008 Janvier 2009 Juillet 2009

Note : Lannonce de I'Afssaps en juin 2009 a provoqué une modification des comportements de prescription a
partir de juillet 2009. Entre le premier et le second semestre 2009, le nombre de boites remboursées a chuté de
-38 % pour le dextropropoxyphéne associé et a augmenté de +24 % pour les autres antalgiques opioides faibles.
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générique (-1,3 %). En revanche, la pro-
gression du nombre de boites est forte :
+5,3 % en 2009 par rapport a 2008. Ce
taux d'évolution est structurellement élevé
et il a été amplifié par le calendrier des
deux derniéres épidémies de grippe sai-
sonniére qui a concentré sur 2009 deux
pics de remboursement, principalement
de paracétamol et d'antitussifs.

Quelques classes méritent une attention
particuliére :

» Toutes catégories confondues, les antal-
giques sont la troisieme classe thérapeu-
tique dont les dépenses augmentent le
plus en 2009 par rapport a 2008 : +45 mil-
lions d’euros (soit un taux d’évolution de
+6,2 % - tableau 3). Cette croissance est
portée par les volumes de prescription qui
augmentent de maniére réguliére depuis
plusieurs années. En 2009 par rapport a
2008, le nombre de boites remboursées
augmente de +7,2 %.

Le paracétamol® explique a lui seul +35 mil-
lions d’euros de hausses de dépenses :
toutes pathologies confondues, il s'agit
du troisiéme principe actif augmentant le
plus cette année. Les +10 millions d’euros
restants sontimputables aux antalgiques

5> Le paracétamol n'est pas uniqguement utilisé comme antalgique mais aussi comme antipyrétique.
6 Communiqué de I'Afssaps du 26 juin 2009 (www.afssaps.fr).

Points de repére n° 34 - décembre 2010 -

Source : Entrepot SNIIRAM (CNAMTS)

opioides faibles (autrement appelés antal-
giques de palier Il) et opioides (antalgiques
de palier Ill). Lannonce en juin 2009 par
I'Afssaps du retrait des produits contenant
du dextropropoxypheéne® (qui font par-
tie des opioides faibles) a provoqué une
baisse nette de leurs prescriptions. Bien
qu’une partie de ces derniéres se soient
reportées vers du paracétamol, une autre
partie s'est reportée sur d'autres opioides
faibles plus chers, notamment Ixprim® et
Zaldiar® (associations fixes paracétamol
+ tramadol), créant un surco(t estimé a
+12 millions d'euros en 2009 (figure 5).

» En 2009, les dépenses d’antibiotiques
augmentent de +0,6 % soit +3 millions d'eu-
ros (tableau 3). Cette apparente stabilité
résulte de la conjugaison de deux effets :
un croissance des volumes et une baisse
significative du coUt des traitements. En
effet, le nombre de boites d'antibiotiques
remboursées est en croissance de +5,2 %
en 2009. Si cette croissance a été accen-
tuée par les deux épidémies de grippe
de 2009, elle refléte surtout le regain de
prescriptions observé depuis 2007 alors
que depuis 2002, on constatait une forte
diminution des volumes de prescriptions
d'antibiotiques. Par ailleurs, la classe est



soumise depuis plusieurs années a d'im-
portantes baisses de prix et au dévelop-
pement des génériques ; ces deux effets
contribuent a réduire le colt des antibio-
tiques de -4 % a -6 % par an.

» Les inhibiteurs de la pompe a protons
(IPP) sont également une classe ou on
observe a la fois une croissance encore vive
des volumes de prescription et une réduc-
tion importante du co(t par traitement.
La croissance des quantités prescrites se
vérifie depuis plusieurs années (+4,9 % en
nombre de boites en 2009 par rapport a
2008), mais elle est deux fois moins forte
qu’au milieu des années 2000 ou elle avoi-
sinait les +10 % par an. La réduction du
co(t par boite observée depuis plusieurs
années estimportante (-7,8 % en 2009 par
rapport a 2008). Néanmoins, cette décrois-
sance pourrait étre encore plus accentuée.
En effet, le poids des IPP non génériqués,
donc plus colteux - Pariet® (rabéprazole),
Ogastoro® (lansoprazole orodispersible) et
Inexium® (ésoméprazole), augmente régu-
lierement au détriment des principes actifs
génériqués (figure 6). Or, d'aprés les avis
de la Haute Autorité de santé (HAS), ces
médicaments ne présentent pas de diffé-
rence d'efficacité démontrée’ par rapport
aux IPP du répertoire générique.

Les médicaments des pathologies chro-
niques représentent une dépense rembour-
sée de prés de 6,2 milliards d'euros en 2009.
lls sont remboursés en moyenne a 79,1 %.
Les dépenses augmentent de +1,2 % en
2009 par rapport a 2008. Le co(t unitaire
de ce type de médicaments est modéré
substantiellement par les baisses de prix
(-2,5 % en 2009) et l'effet générique (-1,1 %).
Un ralentissement sensible des volumes
s'ajoute a cette modération des prix, mais
la pénétration forte de plusieurs produits
récents crée un effet de structure important.
Ainsi, le colt de ces innovations souvent
mineures explique une part importante
de la croissance des dépenses.

» Dans la classe des anti-agrégants pla-
quettaires (AAP), les dépenses reculent en
2009 par rapport a 2008 (-3,9 % soit une
baisse de -19,6 millions d’euros) malgré
I'augmentation des volumes de prescrip-
tion (+ 4,6 %). Le colt des traitements a
fortement baissé suite a la baisse de prix

7 Les inhibiteurs de la pompe a protons chez I'adulte. Fiche de Bon Usage du Médicament, HAS, juin 2009.
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Figure 6

Taux de prescription dans le répertoire générique
(en % des boites)
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Note : Le répertoire générique comporte depuis 2004 les spécialités a base d'oméprazole. En décembre 2007, il
s'est enrichi du lansoprazole non orodispersible et en mai 2009 du pantoprazole. En dehors de ces extensions, le
taux de prescription dans le répertoire tend a baisser tendanciellement.
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Figure 7

Source : Entrepdt SNIIRAM (CNAMTS)

Part du clopidogrel dans les antiagrégants plaquettaires
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de -4 % de Plavix® (clopidogrel) au 1er
décembre 2008 et surtout suite a sa géné-
rication en octobre 2009. Le clopidogrel
représentant a lui seul neuf dixiémes des
dépenses remboursées, ces baisses de
colt ont trés fortement impacté la classe
thérapeutique.

Les dépenses d’AAP ont connu une crois-
sance annuelle supérieure a 20 % jusqu’en

Source : Entrepét SNIIRAM (CNAMTS)

2005, mais tendent depuis 2006 a ralen-
tir. Cette évolution est corrélative d'une
stabilisation progressive de la part du
clopidogrel dans la classe (figure 7). La
signature d'un Accord de Bon Usage des
Soins (AcBus) en septembre 2005, afin de
sensibiliser les prescripteurs sur la place
de l'aspirine comme antiagrégant pla-
quettaire dans la prévention secondaire
des accidents thrombotiques, n'est pro-



bablement pas sans lien avec cette sta-
bilisation.

» Les dépenses d’antiasthmatiques
et bronchodilatateurs augmentent de
+40 millions d'euros en 2009 par rap-
port a 2008 (soit +5,2 %), ce qui en fait
I'une des premiéres classes thérapeu-
tiques contributrices a la croissance des
dépenses de médicaments. Cette hausse
importante est principalement soute-
nue par les volumes de prescriptions (le
nombre d’unités prescrites progresse
de +3,8 % en 2009) liés a la prévalence
croissante de I'asthme?® et de la BPCO
(broncho-pneumopathie chronique obs-
tructive) en France. Mais elle est égale-
ment alimentée par un effet de structure
important. Dans le cas de I'asthme, la
prise en charge des patients est en effet
souvent inadaptée®, notamment en rai-
son du recours tres fréquent et en pre-
miére intention aux associations fixes
corticoides + broncho-dilatateurs de lon-
gue durée d’action, normalement réser-
vées aux seuls patients atteints d’asthme
modéré a sévere. Leur progression dans les
traitements de longue durée de I'asthme
est nette — en particulier Innovair® (for-
motérol + béclométasone), Symbicort
turbuhaler® (formotérol + budésonide)
et Seretide® (salmétérol + fluticasone),
au détriment des traitements de fond
par corticoides inhalés pourtant recom-
mandés en premiére intention.

Par ailleurs, les dépenses du médicament
Xolair® (omalizumab), indiqué comme trai-
tement additionnel chez certains patients
atteints d’asthme persistant sévere aller-
gique, progressent de plus de 10 millions
d’euros par an depuis 2007, I'année de
son lancement sur le marché. Enfin, dans
la BPCO, on observe un effet de structure
égalementimportant avec le produit Spi-
riva® (tiotropium) qui progresse de +14 %
en quantités prescrites (soit +3 millions
d’euros en dépenses) en 2009. Spiriva® a
augmenté de facon significative le colt
dela prise en charge des patients atteints
de BPCO. Cette augmentation est a mettre
en regard avec I'amélioration du service
médical (ASMR mineure) apportée par
cette nouvelle spécialité.

» La croissance des dépenses d’anti-
diabétiques est de +5,9 % soit +40 mil-

Figure 8
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lions d’euros en 2009 par rapport a 2008.
Cette augmentation est liée d'une part
a une hausse soutenue des quantités
de prescriptions (+4,9 %) (cohérente
avec la prévalence de cette patholo-
gie : croissance annuelle moyenne de
personnes traitées +5,6 % entre 2001 et
200779 et d’autre part a un effet struc-
ture trés élevé (+7,7 % de croissance).
D’importantes baisses de prix (-4,5 %
de dépenses au global), les économies
génériques (-1,6 %) et les conditionne-
ments trimestriels (-1,1 %) modérent
toutefois la dynamique des dépenses.

Dans la croissance des dépenses, +27 mil-
lions d’euros sont imputables aux anti-
diabétiques hors insuline et +13 millions
d'euros aux insulines.

- Parmi les antidiabétiques hors insuline,
I'effet de structure est principalement
lié aux produits les plus récents, dispo-
nibles depuis 2008 : Byetta® (exénatide)
d’une part et les inhibiteurs de la DPP-IV
d’autre part (Januvia®/Xelevia®, Galvus®
et les associations fixes Janumet®/Velme-
tia® et Eucreas®). L'utilisation croissante
de ces médicaments au détriment des
spécialités plus anciennes souvent géné-
riquées (figure 8), provoque une hausse

Source : Entrepot SNIIRAM (CNAMTS)

importante des dépenses en raison de
leur cout élevé. La sitagliptine (Januvia®/
Xelevia®) est d'ailleurs le principe actif
dont les dépenses remboursées aug-
mentent le plus en 2009 par rapport a
2008 : +44 millions d’euros.

La croissance des dépenses d'insulines
(+4,4 % en 2009 par rapport a 2008) est
tirée par I'épidémiologie du diabéte
mais également par la tendance a utili-
ser plus précocement les insulines d'ac-
tion lente dans le traitement du diabéte
de type 2. 'augmentation des dépenses
est ainsi tirée par les insulines d’action
lente (+9,6 %) tandis que les insulines
d’action rapide ou intermédiaire sta-
gnent (-0,1 %).

» Les dépenses de la classe des hypo-
lipémiants progressent de +33 millions
d'euros dont +39 millions d’euros pour les
statines et ezetimibe et -6 millions d’euros
pour les autres hypolipémiants. Leur taux
d'évolution est ainsi de +3,4 %.

Dans la classe des statines (incluant I'eze-
timibe), I'érosion du répertoire générique
au profit des spécialités les plus récentes
est importante et réguliére. Depuis plu-
sieurs années, la part du répertoire baisse

8 Afrite A, Allonier C, Com-Ruelle L, Le Guen N. Lasthme en France en 2006 : prévalence et contréle des symptdmes. Questions d’Economie de la santé n° 138,

IRDES, décembre 2008.

9 Cuerq A, Pépin S, Ricordeau P. Remboursement de médicaments antiasthmatiques : une approche de la prévalence et du contréle de I'asthme. Points de

repere n° 24, CNAMTS, décembre 2008.

10 Source : étude ENTRED (Département études sur les pathologies et les patients, DSES, CNAMTS).
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de 3a4 points paran (39,8 % en décembre
2009 contre 43,0 % en décembre 2008 -
figure 9). Ainsi, malgré de réguliéres baisses
de prix, la générication de trois statines
et les économies liées aux conditionne-
ments trimestriels, le coit moyen par trai-
tement stagne.

Par ailleurs la croissance du nombre de
traitements délivrés reste vive. Ainsi, les
dépenses remboursées progressent de
+4,4 % en 2009 par rapport a 2008, soit
un taux d'évolution élevé mais nettement
plus bas que ceux observés au milieu de
la décennie (+17 % entre 2002 et 2003).

L'ostéoporose et I'hypertension artérielle
sont deux pathologies chroniques dans
lesquelles le nombre de prescriptions a
nettement ralenti par rapport a sa dyna-
mique du milieu des années 2000.

» Les antihypertenseurs sont la pre-
miére classe de médicaments au rang
des dépenses remboursées par I'’Assu-
rance maladie obligatoire : prés de 2,0 mil-
liards d'euros en 2009". La croissance des
dépenses est stabilisée depuis quelques
années : elle est passée de plus de 6 % par
an avant 2006, a des taux modérés infé-
rieurs a +3 %. Lévolution en 2009 est méme
négative : -0,9 % (-18,7 millions d’euros).

Ce ralentissement s'explique principale-
ment par une baisse du coit moyen des
traitements depuis plusieurs années. En
effet, dans la classe des anti-hypertenseurs,
les innovations ont moins pénétré le mar-
ché que dans d'autres classes. Ainsi l'effet
structure est-il moins puissant et ne suf-
fit-il pas a compenser les fortes baisses de
prix, le développement des grands condi-
tionnements et la montée en charge des
médicaments génériques’2.

En outre, le nombre de traitements déli-
vrés tend également a ralentir : leur taux
de croissance annuel était proche de +5 %
jusqu'en 2005, mais se situe, depuis, en
dessous de +4 % par an.

La tendance a la hausse des prescriptions
des sartans au détriment des IEC (inhi-
biteurs de I'enzyme de conversion), qui
contribuait beaucoup a l'effet structure

1Y compris les thérapies coronariennes.

Figure 9

Taux de prescription de statines dans le répertoire générique
(en % des traitements mensuels délivrés)
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Note : Le répertoire générique comporte depuis 2005 la simvastatine. En juillet 2006, il s'est enrichi de la pravasta-
tine et en septembre 2008 de la fluvastatine. En dehors de ces extensions, le taux de prescription dans le

répertoire tend a baisser tendanciellement.
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Figure 10

Source : Entrepot SNIIRAM (CNAMTS)
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parmi les antihypertenseurs, s'est sta-
bilisée en 2009 (figure 10). La part des
IEC dans les traitements est ainsi pour la
premiére année stable : 40 %, comme en
2008. Néanmoins, cette stabilisation des
IEC est due a la bonne tenue des spécia-
lités a base de perindopril dont le prin-
ceps (Coversyl® notamment) est a un tarif
comparable a celui des sartans et dont

Source : Entrep6t SNIIRAM (CNAMTS)

les génériques peinent a se substituer
aux référents.

Par ailleurs, dans la classe des anti-hyper-
tenseurs, les associations fixes tendent a se
généraliser : leur part dans les prescriptions
progresse de +1 point par an depuis plu-
sieurs années et atteint plus de 41 % des
traitements délivrés en décembre 2009.

12 Les principales générications ayant ainsi modéré les dépenses en 2009 sont plusieurs IEC (fosinopril en janvier 2009, trandonapril en mars 2009, ...), bisoprolol
+ hydrochlorothiazide en juillet 2008, périndopril en octobre 2008 et périndopril + indapamide en octobre 2009.
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Ce développement devrait néanmoins
se limiter aux bi-thérapies. En effet, une
récente association de trois anti-hyper-
tenseurs n'a pas été retenue par la com-
mission de transparence pour des raisons
médicales liées aux difficultés posées par la
combinaison de plusieurs principes actifs
dans un méme comprimé’s,

» En 2009, les dépenses remboursées
d'antiostéoporotiques' est stable (+0,2 %)
par rapport a 2008. Ce résultat est dd au
repli des quantités prescrites (-1,6 %),
qui se sont stabilisées début 2008 alors
qu'elles étaient en tres forte progression
jusqu'alors (+17,1 % entre 2006 et 2007).
Toutefois, malgré le développement des
conditionnements trimestriels, le colt
moyen d’un mois de traitement continue
a augmenter du fait d'un effet structure
important. En effet, Protelos® (ranélate
de strontium) et Bonviva® (acide iban-
dronique) gagnent rapidement des parts
de marché (respectivement +23,1 % et
+21,6 % en 2009), tandis que les produits
plus anciens ou génériqués sont en net
recul tels le raloxiféne (-6,2 %) et 'alen-
dronate (-19,3 %). De plus, les associa-
tions fixes biphosphonates + vitamine
D (ActonelCombi® et Adrovance®/Fosa-
vance®) tendent a se substituer aux formes
seules qui sont génériquées.

Le nombre de boites remboursées de médi-
caments de psychiatrie est étale en 2009
par rapport a 2008 : +0,2 %. Cette stabi-
lité explique la modération des dépenses
(-0,2 % par rapport a 2008), le colt unitaire
des traitements évoluant peu.

» Quasiment toute la croissance des
dépenses remboursées d'antipsychotiques
(+27 millions d'euros) est imputable aux
antipsychotiques atypiques' (+26 millions
d’euros - tableau 4), dont la progression
est due a la fois a la hausse de leurs pres-
criptions (+7,3 % de boites remboursées
en 2009 par rapport a 2008) et a un effet
de structure important (augmentation de
Risperdalconsta® LP (rispéridone a libéra-
tion prolongée), Zyprexa® (olanzapine) et
Abilify® (aripiprazole) au détriment des pro-
duits plus anciens). La hausse de leurs pres-
criptions se fait surtout au détriment des

Tableau 4

Dépenses d’antipsychotiques remboursées en 2009 par catégorie

Dépenses remboursées en 2009
Croissance 2009 / 2008
Taux de croissance des dépenses
dont nombre de traitements
dont effets prix, générique, tx de remboursement

dont effet de structure

(a) et régulateurs de I'hnumeur

Antipsychotiques  Antipsychotiques

atypiques conventionnels
346,7 M€ 91,5 M€
+26,2 M€ +0,5 M€
+8,2 % +0,5 %
+7,3 % -1,1%
-2,2% +0,2 %
+3,1% +1,4 %

Champ : Régime général hors SLM - France métropolitaine

Figure 11

Source : Medic’AM (CNAMTS)
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antipsychotiques conventionnels, depuis
plusieurs années ; le nombre de boites de
ces derniers recule de -1,1 % en 20009.

Avec 438 millions d’euros de dépenses
remboursées en 2009, les antipsychotiques
sont pour la premiére année la premiére
classe thérapeutique en psychiatrie, devant
les antidépresseurs.

» Lesantidépresseurs sont'une des classes
thérapeutiques dans lesquelles I'érosion
du répertoire des génériques est la plus
forte. Deux principaux médicaments de

'3 Voir I'avis de la HAS sur Exforge HCT® du 31 mars 2010.
4 Cette classe inclut le médicament Skelid® qui est indiqué dans la maladie de Paget.
5 Letermed'«atypique » a été donné ala seconde génération d'antipsychotiques, lancés sur le marché dans les années 1990, par opposition aux antipsychotiques

« classiques » ou « conventionnels ».
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marque, Seroplex® (escitalopram) et Cym-
balta® (duloxétine), affichent des progres-
sions trés importantes au détriment des
principes actifs génériqués, notamment ser-
traline, fluoxétine, citalopram, venlafaxine.
En prenant en compte les codts relatifs des
différents traitements, on peut évaluer que
cet effet «érosion du répertoire » équivaut
a +20 millions d'euros de dépenses en
2009 par rapport a 2008. La générication
de la venlafaxine en décembre 2008 et la
baisse de prix du princeps (Effexor®) qui
s'en est suivie ont permis de trés impor-
tantes économies sur les dépenses de 2009
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(-6 %, soit pres de 24 millions d’euros au
total). Au global, les dépenses reculent de
-6,0 % mais cette chute masque ponctuel-
lement, grace a la générication de la ven-
lafaxine, une tendance haussiére.

» Enrevanche, les dépenses de psycho-
tropes (hypnotiques, sédatifs, tranquilli-
sants) sont en recul depuis plusieurs années
et baissent en 2009 de -0,8 % par rapport
a2008. Aucun nouveau principe actif n‘a
été lancé sur le marché remboursable de
ville depuis dix ans. Quasiment tous les
médicaments sont soit génériqués (pres
de deux tiers de prescription au sein du
répertoire générique) soit trés anciens et
coltent peu cher. Par ailleurs, il y a une sta-
bilisation du nombre de prescriptions, qui
n'a quasiment pas augmenté depuis 2006.

Les médicaments de spécialité représen-
tent une dépense remboursée de pres
de 3,6 milliards d'euros en 2009. lIs sont
remboursés en moyenne a 96,5 % car la
majeure partie des remboursements est
en relation avec une ALD. Les dépenses
augmentent de +6,9 % en 2009 par rap-
porta 2008. Lintensité de I'innovation dans
cette classe de médicaments explique la
faiblesse des effets génériques (peu de
médicaments ont plus de 10 ans de com-
mercialisation), mais également un effet de
structure élevé équivalant a +8 % de crois-
sance des dépenses en 2009. Les quantités
prescrites en nombre de traitements aug-
mentent de facon modérée, mais avec de
grandes disparités selon les classes théra-
peutiques (-1,8 % pour les antiparkinso-
niens, mais par exemple +4,9 % pour les
hormones de croissance et +6,1 % pour
les immunosuppresseurs).

Les médicaments biosimilaires commencent
a prendre des parts de marché significa-
tives mais restent minoritaires par rap-
port a leurs référents. En général 20 %
moins chers que l'original, ces médica-
ments représentent 9,8 millions d'euros
de dépenses en 2009 contre 3,6 millions
d’euros en 2008. lIs atteignent, en 2009,
4,7 % des dépenses remboursées parmi les
hormones de croissance, 0,7 % parmi les
EPO (érythropoiétines) et 0,6 % parmi les
médicaments dits facteurs de croissance.

» Les traitements du VIH-sida forment
le poste de dépenses, toutes catégories
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Figure 12

Dépenses remboursées mensuelles de vaccins par catégorie
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confondues, qui augmente le plus en 2009
par rapport a 2008 (figure 11). Laugmen-
tation de 81 millions d’euros (soit +19,9 %)
des dépenses remboursées sexplique pre-
mierement par un effet de bascule des déli-
vrances de la rétrocession vers le réseau
officinal. En effet, ce type de médicament
est disponible dans ces deux circuits ; 'aug-
mentation des dépenses de traitements du
VIH-sida tous modes de délivrance confon-
dus est de +13 % mais les dépenses en
rétrocession n'augmentent que de +3 %.
Par ailleurs, plusieurs nouveaux produits
ont été lancés depuis 2008 et contribuent
a 'augmentation des dépenses : deux
d’entre eux sont des nouvelles classes
d’antirétroviraux (Celsentri® ASMR 1V,
Isentress® ASMR Ill) et deux des avan-
cées dans des classes existantes (Prezista®
AMSRIV, Intelence® ASMR I1I). C'est surtout
I'utilisation de ces traitements innovants
et colteux, grace auxquels les patients
sont mieux traités, qui explique la forte
augmentation des dépenses. Depuis I'ar-
rivée des premiers anti-rétroviraux en
1987, I'arsenal thérapeutique a disposi-
tion des médecins n’a cessé de sélargir.
Outre I'amélioration de l'efficacité au fil
du temps, les progrés ont concerné la
limitation des prises (associations fixes),
le développement d’indications chez les
plus jeunes, I'amélioration de la tolérance

Source : Entrepot SNIIRAM (CNAMTS)

etlaréponse aux capacités de résistance
et de variation du virus.

» Les antirhumatismaux spécifiques, uti-
lisés notamment dans le traitement dela
polyarthrite rhumatoide, forment, apres
les traitements du VIH-sida, le second
poste de dépenses qui augmente le plus
en 2009 par rapport a 2008 (figure 11).
L'évolution des dépenses remboursées
estde +19,6 %, ce qui représente 58 mil-
lions d’euros de dépenses supplémen-
taires par rapport a 2008. La classe des
anti-TNF alpha explique la majeure partie
de cette hausse, en particulier Humira®
(adalimumab) et Enbrel® (étanercept). Ces
produits sont en croissance forte depuis
plusieurs années ; l'usage de ces produits
reste néanmoins réservé aux cas ou la
réponse aux traitements de fond, y com-
pris le méthotrexate est inadéquate ou
pour les formes sévéres, actives et évolu-
tives de cette maladie. L'adalimumab est
d‘ailleurs le second principe actif dont les
dépenses progressent le plus en 2009
par rapport a 2008 : +37 millions d'euros.

» Plus de deux tiers des dépenses de
médicaments anti-cancéreux rembour-
sées par I'assurance maladie obligatoire
sont délivrés a I'hopital, principalement
a des patients hospitalisés et plus mino-



ritairement en rétrocession. Comme pour
de nombreuses pathologies lourdes, mais
peut-étre encore davantage pour le cancer,
la délivrance de médicaments en officine
ne reflete qu'une partie trés limitée de la
prise en charge. Aux colts des médica-
ments (plus de 3 milliards d’euros annuels)
s'ajoute le cout des hospitalisations, chiffré
aprésde 5 milliards d'euros annuels dans
un rapport de 2009 de I'Institut National
du Cancer (INCa)'e.

Les médicaments anti-cancéreux déli-
vrés en officine représentent 915 millions
d’euros de dépenses en 2009, un mon-
tant en hausse de +26 millions d’euros,
soit +2,9 % par rapport a 2008 (figure 11).
L'évolution des dépenses se décompose
de la maniére suivante : +38,4 millions
d’euros pour les chimiothérapies cyto-
toxiques, -11,6 millions d'euros pour les
chimiothérapies cytostatiques, -2 millions
d'euros pour les facteurs de croissance et
+1 million d’euros pour les traitements des
troubles du calcium tumeur dépendants.
Cette hausse limitée de +2,9 % reflete
un déplacement des délivrances de I'of-
ficine vers I'hdpital. Laugmentation des
dépenses tous lieux de délivrance confon-
dus (hopital et officine) est supérieure
et estimée a +5 % en 2009 par rapport a
2008. Le rapport de I'INCa cité plus haut
montre que la dynamique de croissance
est portée non seulement par la hausse
du nombre de patients, mais également
par l'usage des chimiothérapies dans un
nombre croissant de cas ou elles n‘étaient
précédemment pas le traitement de réfé-
rence. Le progrés thérapeutique est vivace :
de 2004 a 2008, 21 nouvelles molécules
ont obtenu une premiére autorisation
de mise sur le marché (AMM) en onco-
logie avec, dans bien des cas, une ASMR
majeure ou importante.

» Lestraitements de la sclérose en plaques
délivrés par les officines progressent de
5,2 millions d’euros en 2009 par rapport
a 2008, soit une croissance relativement
limitée (+2,6 %). Cette évolution étale
cache la aussi un mouvement de bascule

vers les délivrances en hopital : en 2009,
I'essentiel de la croissance des dépenses
s'est faite sur un produit délivré en hopi-
tal et facturé en sus des GHS, Tysabri®
(natalizumab), augmentant de +17 mil-
lions d’euros par rapport a 2008. Ce médi-
cament utilisé depuis janvier 2007 a recu
une ASMR Il lors de sa mise sur le marché.
Tous modes de délivrance confondus, la
hausse des remboursements des traite-
ments de la sclérose en plaques est esti-
mée a +10 % en 2009 par rapport a 2008.
Depuis une dizaine d'années, d'impor-
tants progrés ont été réalisés dans la prise
en charge de cette maladie, notamment
dans les traitements a visée tant étiolo-
gigue que symptomatique'’. En 2009,
quatre principaux produits se partagent
les marché officinal, Avonex®, Betaferon®,
Copaxone® et Rebif®, auxquels s'ajoute un
biosimilaire, Extavia®, sorti sur le marché
cette méme année.

» Les produits antinéovascularisation
oculaire sont utilisés dans le traitement de
la dégénérescence maculaire liée al'age
(DMLA). En 2009, la spécialité Lucentis®
(ranibizumab) représente 93 % des boites
délivrées en officine dans cette classe de
médicament, alors qu'il a été lancé sur le
marché officinal mi-2007. Les dépenses
de produits antinéovascularisation ocu-
laire augmentent de +24,3 % en 2009
par rapport a 2008 : une baisse de-15 %
du prix de Lucentis® au 30 aolt 2008 a
modéré les dépenses mais le nombre de
traitements délivrés augmente de facon
tres soutenue. De plus, il y a un effet de
bascule en faveur de Lucentis® par rap-
port a d’autres médicaments de moins
en moins utilisés dans la DMLA.

» Latendance a la hausse du nombre de
traitements de médicaments anti-Alzheimer
(+3,5 % en 2009 par rapport a 2008) ne se
traduit pas cette année par une hausse des
dépenses, en raison d'importantes baisses
de prix (notamment -5 % en décembre 2008,
ce quiasurtoutimpacté I'année 2009). Ainsi,
les dépenses remboursées diminuent de
-1,5 % en 2009 par rapport a 2008.

Il 'y a pas eu de nouveau traitement
médicamenteux délivré en officine lancé
sur le marché depuis 2003. Par ailleurs,
la Commission de la transparence de la
Haute Autorité de santé a réévalué les
quatre médicaments actuellement dispo-
nibles'® et a conclu a un effet modeste :
leur service médical rendu (SMR) reste
important, du fait notamment de la gra-
vité de la maladie et de la place du trai-
tement médicamenteux dans la prise en
charge des patients, mais le progres thé-
rapeutique qu'ils ont apporté ne s'est pas
révélé aussiimportant qu'attendu lors de
leur mise sur le marché.

Prés de la moitié des dépenses de vac-
cins (hors vaccins de la grippe A) sont
concentrées sur Prevenar®, dans la pré-
vention des infections a pneumocoque,
et sur les deux vaccins contre le cancer
de 'utérus (Gardasil® et de Cervarix® -
figure 12). Cette trés forte concentration
des dépenses sur trois produits est liée a
la fois a I'importance de leur population
cible et a leur tarif élevé. A titre de com-
paraison, l'injection d'un vaccin trivalent
contre la polyomélite, le tétanos et la diph-
térie colite un peu plus de 10 €, l'injection
de Prevenar® coltant quant a elle 54 €.

En 2009, cette concentration s'est tou-
tefois réduite en raison de la fin de la
période de rattrapage des vaccins contre
le papillomavirus humain et, dans une
moindre mesure, d’une baisse de Préve-
nar® du fait notamment de la diminution
du nombre d’injections recommandées
dans le calendrier vaccinal' (passant de
4 a 3). Bien que les dépenses rembour-
sées de vaccins contre la grippe saison-
niére aient [égérement progressé, celles
de vaccins (hors vaccins de la grippe A)
ontainsi été en baisse de 45 millions d'eu-
ros par rapporta 2008 (-13,3 %), sélevant
a 293 millions d'euros.

16 Situation de la chimiothérapie des cancers en 2009. Collection Rapports & syntheses, Institut National du Cancer, novembre 20009.
7" ALD n° 25 - Guide médecin sur la sclérose en plaques. HAS, septembre 2006.
'8 Quelle place pour les médicaments anti-Alzheimer dans la prise en charge des patients ? Fiche Bon usage des médicaments, HAS, septembre 2007.
19 Validé en France par le Haut conseil de la santé publique (HCSP), le 17 octobre 2008.
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Les contraintes financiéres de I'Assurance
maladie, 'arrivée des génériques et I'essouf-
flement du modéle des blockbusters sonten
train de bouleverser profondément la struc-
ture des remboursements dans le domaine
du médicament. Malgré des résistances (éro-
sion du répertoire, ...), le marché des patho-
logies courantes est progressivement en
train de passer a un modéle ou la grande
majorité des prescriptions sont peu chéres,
voire génériques.

La croissance des dépenses se fait désor-

mais majoritairement sur les médicaments
dits de spécialité et sur certaines patholo-
gies chroniques comme le diabéte, c'est-a-
dire des domaines thérapeutiques ou il y a
régulierement des innovations.

De plus, le marché officinal des médicaments
de spécialités devrait continuer a croitre avec
la sortie de la réserve hospitaliere de nom-
breux médicaments. Si elles se réalisent, ces
sorties de réserve hospitaliére pourraient
constituer des montants considérables : a
eux seuls les trois premiers anti-cancéreux

administrés en établissements publics (Avas-
tin®, Mabthera® et Herceptin®) représentent
500 millions d’euros en 2009. Au-dela des
considérations de santé publique autour
de la qualité des soins qui ne sont pas ana-
lysées ici, y a-t-il lieu de s'inquiéter de telles
perspectives ou plutét de les encourager au
regard des tarif des GHS afférents a a chimio-
thérapie en hospitalisation de jour ? Cette
guestion sera certainement au centre des
débats au méme titre que la coordination
ville hopital et I'efficience des soins.

Nous tenons a remercier Martine Pigeon ainsi que I'ensemble des collaborateurs du Département des Produits de Santé (Direction
Déléguée a la Gestion et a I'Organisation des Soins - CNAMTS) qui ont participé a la réalisation de cette étude par leur expertise

et leur relecture attentive.
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