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INTRODUCTION GENERALE

Les génériques apparurent dans les années 1980, suite a la crise pétroliére dans le but de
réduire les dépenses de santé.

En effet, les dépenses de santé ont augmenté entre 1950 (2,5% du PIB) et 1980 (6% du
PIB)(1). Cette augmentation est liée principalement aux besoins de financement de
linnovation thérapeutique et aux médicaments de spécialités destinés au traitement des
pathologies lourdes.

Il a donc fallu que les pouvoirs publics trouvent une “solution” afin de réduire ces codts. La
prescription de génériques fait partie de ces politiques. Discrets au départ, les génériques
ont difficilement trouvés leur place parmis les médicaments remboursables.

Les professionnels de santé ainsi que les patients ont vu au fil des ans de nouvelles
réformes concernant les génériques afin de promouvoir leur utilisation. Pourtant, une grande
partie de la patientéle et des professionnels de santé se sont montrés sceptiques quant a
'usage des génériques. Les médecins, troublés par le changement avec ces nouveaux
médicaments, se sont montrés réticents lorsqu’il a fallu les prescrire. Les industries
pharmaceutiques, fabricants des princeps, ont eu des craintes quant a leur évolution et ont
ainsi essayé de freiner I'essor des génériques. Les laboratoires ont également mis trés
longtemps a communiquer sur les génériques ce qui a entrainé I'ancrage d'idées regues
dans l'opinion des francgais. En effet, les patients ont subi I'apparition des génériques avec
pour seule information au départ qu’ils étaient utilisés car ils coutaient moins chers que les
princeps permettant de réguler 'économie de la sécurité sociale.

Aujourd’hui, les dépenses de santé continuent d’augmenter progressivement. En 2018, elles
représentaient 203,5 milliards d’euros soit 8,6% du PIB. Parmis ces dépenses, 32,7 milliards
d’euros ont été consacrés aux médicaments(2). Les génériques, coltant environ 30% moins
chers que les princeps, ont permis de réaliser 7 milliards d’euros d’économie de 2010 a
2014(3). Ces économies permettent de développer de nouveaux médicaments et
notamment de financer des produits innovants comme les anticancéreux.

Pour que l'essor des génériques continue, il est impératif qu’ils soient acceptés par les
patients. Or, encore aujourd’hui, nous pouvons rencontrer quelques difficultés au comptoir
des pharmacies lors de la dispensation de génériques car beaucoup de patients sont encore
réticents. Depuis le 12 juin 1999, le pharmacien a un réle trés important dans le
développement des génériques grace au droit de substitution qui lui est accordé.

L’année 2019 est donc une date importante pour rechercher le ressenti des patients face
aux médicaments génériques.

L’objectif principal de ce travail est d’évaluer le ressenti du patient lambda vis-a-vis du
médicament générique en lui-méme et de la substitution, 20 ans aprés le droit de
substitution accordé aux pharmaciens et de rechercher les problémes rencontrés quant a
I'acceptation des médicaments génériques.

L’objectif secondaire est de confronter nos résultats a d’autres travaux, notamment la thése
d’lsabelle Ostan(4) réalisée en 2009 et la thése de Cécile Meunier(5) réalisée en 2013
portant sur la perception du médicament générique par les patients. Cela nous permettra
d’étudier I'évolution du ressenti des patients sur les génériques.
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PARTIE 1 : GENERALITES SUR LES
GENERIQUES

1. DEFINITIONS

1.1. Définition de la spécialité pharmaceutique

Selon le Code de la Santé Publique (CSP), a l'article L5111-2 : “On entend par spécialité
pharmaceutique, tout médicament préparé a l'avance, présenté sous un conditionnement
particulier et caractérisé par une dénomination spéciale”(6).

1.2. Définition du médicament générique

Cest en 1981, par la commission de la concurrence, que la premiére définition du
médicament générique a été donnée : “On entend par médicament générique, toute copie
d’un médicament original dont la production et la commercialisation sont rendues possibles
par la chute du brevet dans le domaine public, une fois écoulée la période légale de
protection”(7).

1.3. Définition du médicament générique selon ’OMS

Selon I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS), un médicament générique est “un produit
pharmaceutique qui a la méme composition qualitative et quantitative en principe actif (PA)
et la méme forme pharmaceutique que le médicament de référence et dont la
bioéquivalence avec le médicament de référence a été démontré par des études de
biodisponibilite’(8).

1.4. Définition du médicament générique selon le CSP

Selon le Code de la Santé Publique (CSP), “un médicament générique d’une spécialité de
référence est un médicament qui a, la méme composition qualitative et quantitative en
substance active ou a défaut une fraction thérapeutique active identique et la méme forme
pharmaceutique et dont la bioéquivalence avec cette spécialité est démontrée par des
études de biodisponibilité appropriées’(9).
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2. DIFFERENTS TYPES DE MEDICAMENTS
GENERIQUES

Il existe trois différents types de médicaments génériques.

- La copie-copie : le générique est strictement identique au principe actif (méme
substance active, méme dosage, méme forme galénique, mémes excipients).

- Les médicaments similaires : la substance active, le dosage et la forme galénique
sont identiques entre le générique et le princeps. Par contre les excipients différent.

- Les médicaments assimilables : le dosage de la substance active est le méme
entre le générique et le princeps. Cependant, la forme chimique de la substance
active ainsi que la forme galénique et les excipients sont différents.

13



3. DEVELOPPEMENT DU MEDICAMENT
GENERIQUE

3.1. Formulation d’'un médicament générique

Le principe actif d'un médicament est la molécule chimique choisie pour son action
thérapeutique. Il doit étre identique d'un point de vu qualitatif et quantitatif entre le
médicament princeps et le médicament générique.

Les excipients sont des composés sans action thérapeutique utilisés pour la formulation du
meédicament. lls vont donner le goQt, la couleur et la forme au médicament. De plus, ils ont
un réle important dans la pharmacocinétique du médicament puisqu’ils servent a distribuer
le médicament a I'endroit ou il doit étre actif dans I'organisme. Ainsi ils assurent la stabilité
du médicament jusqu’a son site de prédilection.

Les excipients peuvent différer entre le médicament d’origine et le médicament générique.
Lors d’une substitution, il est essentiel de vérifier la présence d’excipient a effet notoire
(EEN). Un EEN peut provoquer des effets indésirables ou des phénoménes d’intolérance
chez le patient. La liste des EEN est mise a jour régulierement et disponible sur le site de
ANSM(10).

La forme pharmaceutique correspond a la galénique du médicament. Elle doit étre identique

entre un médicament princeps et un médicament générique. Par exemple, les comprimés et
les gélules sont considérés comme méme forme pharmaceutique.

3.2. Dénomination du médicament générique

D’aprés larticle L.162-17-1 du Code de la Seécurité Sociale, la dénomination des
médicaments génériques peut se faire de deux maniéres(11) :
- Dénomination Commune Internationale (DCI) suivie d’'une marque ou du nom du
fabricant.
- Dénomination de fantaisie suivie d’'un suffixe spécifique identifiant le générique soit
“‘Gé”.

Exemple : le Coltramyl® 4mg

- Thiocolchicoside 4mg Arrow (DCI + nom du fabricant)
- Miorel Gé 4mg (Nom de fantaisie + suffixe Gé)
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3.3. Les études de bioéquivalence

Pour qu’un générique soit équivalent au princeps il doit démontrer sa bioéquivalence. On
entend par ce terme une équivalence de biodisponibilité entre le princeps et le générique.

Le médicament lorsqu’il est administré chez un patient va devoir atteindre la circulation
sanguine pour rejoindre son site d’action et exercer son effet thérapeutique. La
biodisponibilité d’'un médicament correspond a la fraction de la dose du médicament ingéré
qui atteindra la circulation sanguine et la vitesse a laquelle elle I'atteindra(12).

Pour évaluer la biodisponibilit¢ d’'un médicament, des études de bioéquivalence sont
effectuées. Pour cela, on sélectionne des patients volontaires sains et on les répartit en
deux groupes. Un groupe recevra le générique et I'autre groupe recevra le princeps puis
inversement : ce sont des essais croisés. Ensuite, selon des protocoles bien établis, on
réalisera plusieurs prélévements sanguins a chaque patient pour mesurer la concentration
de principe actif présent dans la circulation sanguine.

PERIODE | PERIODE 2
2 P

Mesure Mesure ; . _ - *
de la de la H i
. concentration |  concentration | ﬁb | cqugERSAESU" A
. sanguine | . sanguine | ; :
cdel lécule |  de lécule | . ITI Pl
GROUPE 2 i e o active (CONCENTRATIONS .
\ b A | :

= Elglu(\ realisés che? dos valontaires saing, afin de réduire [a variabilitd interindividuelle inhérente & 1a maladie,
- Essai croisd: chaque volontaire o3t son propre témadn.

Schéma 1 : Déroulement d’un essai croisé lors d’une étude de bioéquivalence(13)

Pour évaluer la bioéquivalence entre princeps et générique, on réalisera un graphique
représentant les concentrations de principe actif en fonction du temps et on analysera deux
points importants :
- La concentration maximale (Cmax) : elle permet de voir combien de temps met le
médicament a arriver dans le sang.
- Laire sous la courbe (AUC) : elle permet de voir la concentration du médicament
dans le sang au fil du temps et ainsi le temps que le médicament mettra a étre
absorbé totalement.
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Ainsi, on parle de bioéquivalence lorsque l'intervalle de confiance du ratio des moyennes
médicament princeps et générique est entierement compris dans l'intervalle [80% ; 125%].
Par contre cet intervalle est réduit pour les médicaments a marge thérapeutique étroite
(MTE) (dont une trop grande différence de dosage pourrait entrainer une inefficacité ou un
surdosage) a [90% ; 111%](14).

En résumé, pour qu'un générique soit bioéquivalent a un princeps, il doit contenir la méme
quantité de principe actif, avoir la méme action thérapeutique et agir de la méme maniére
dans I'organisme avec le méme temps d’absorption.

3.4. Obtention de ’AMM

Le médicament générique doit obtenir, comme tout médicament, une autorisation de mise
sur le marché (AMM) avant d’étre commercialisé. Le dossier ¢AMM du générique doit
contenir toutes les données garantissant I'efficacité, la sécurité et la qualité du médicament.
A la différence des princeps, il n’est pas nécessaire pour les génériques de réaliser des
études cliniques et précliniques car la molécule active est la méme. Il faudra cependant le
justifier dans le dossier(15). Par contre, pour une demande d’AMM d’un générique, le
fabricant doit fournir un dossier de bioéquivalence qui doit comprendre le protocole
expérimental suivi, les validations analytiques réalisées, les résultats des paramétres
pharmacocinétiques calculés et les résultats de I'analyse statistique effectuée(14).

Un médicament générique ne peut obtenir son AMM qu’'aprés expiration du brevet du
princeps. En effet, il faut environ 10 a 15 ans pour développer un princeps allant de la
recherche d’une molécule active au médicament commercialisé. Lorsque le brevet est
déposé il a une durée de 20 ans et le princeps ne peut étre copié tout au long de cette
période(16). Une fois le brevet expiré, un laboratoire génériqueur peut copier le princeps et
créeé son propre générique.

Pour obtenir leur AMM et tout au long de leur vie, les génériques subissent autant de
contrOles (contrble des matiéres premiéres, contrdle des méthodes de fabrication, contréle
du produit fini...) que les médicaments princeps.

3.5. Fixation du prix et remboursement

Lorsque les génériques sont inscrits sur la liste des produits remboursables, leur prix est fixé
par les pouvoirs publics. Le prix fabricant hors taxe (PFHT) des génériques est établi par
une convention entre le comité économique des produits de santé (CEPS) et le laboratoire
exploitant du générique. Le prix sera fixé en tenant compte de plusieurs critéres : de
'amélioration du service médical rendu (ASMR), des prix des médicaments a méme visée
thérapeutique, des volumes de ventes ainsi que des conditions d’utilisation(17). Depuis
2012, le PFHT des génériques est fixé avec une décote de -60% par rapport au PFHT des
médicaments d’origine(3).

Les génériques bénéficiant du méme service médical rendu (SMR) que leur princeps, ils
bénéficient donc du méme taux de remboursement que ces derniers.
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Tableau 1 : Taux de remboursement des médicaments(18)

Catégorie de médicaments Taux de
remboursement
Médicament irremplagable pour affections graves et invalidantes 100%
Médicament a SMR majeur ou important et préparations magistrales 65%
Médicament a SMR modéré 30%
Médicament a SMR faible 15%

Les médicaments a SMR insuffisant ne sont pas remboursables.
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4. JALONNEMENT DES GENERIQUES

4.1. Année 1981

Le 21 mai 1981, une premiere définition du médicament générique est établie par la
commission de la concurrence : “On entend par médicament générique toute copie d'un
médicament original dont la protection et la commercialisation sont rendues possibles
notamment par la chute des brevets dans le domaine public, une fois écoulée la période
légale de protection; peuvent étre considérés comme générique aussi bien des
médicaments vendus sous nom de marque ou appellation de fantaisie que des
médicaments vendus sous leur dénomination scientifique usuelle ou sous la dénomination
commune internationale du ou des principes actifs qu'ils renferment, dénomination qui doit
étre assortie d'une marque ou du nom du fabricant»(7).

4.2. Année 1996

Le ministre de la santé, Jacques Barrot, introduit en 1996 la définition officielle du
médicament générique en droit francais(19).

4.3. Année 1998

En 1998, vient la création du répertoire des génériques(19) qui est aujourd’hui géré par
TANSM. Cela permet aux pharmaciens de pouvoir réaliser la substitution du princeps par un
générique qui a la méme molécule active avec le méme dosage et la méme forme
pharmaceutique.

4.4. Année 1999

Le métier de pharmacien va prendre un tournant le 12 juin 1999 avec le droit de substitution
accordé aux pharmaciens(20). Ce droit place le pharmacien comme acteur principal dans
I'’économie du médicament permettant ainsi la croissance des génériques.

Quelques mois aprés, le 1er septembre 1999 s’instaure I'égalité entre la marge du
genérique et la marge du princeps c’est-a-dire que le pharmacien touche la méme marge en
valeur absolue s’il vend un princeps ou un générique(21).

Malgré cela, le marché des génériques peine a s’étendre. En 1999, la part des génériques
dans le marché des spécialités remboursables représentaient 3,4% en quantité et 1,8% en
valeur(22). Pour augmenter la croissance du générique, d’autres projets vont se mettre en
place.
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4.5. Année 2002

Un accord est signé en 2002 entre la Caisse Nationale de I'Assurance Maladie des
Travailleurs Salaries (CNAMTS) et les médecins. Cet accord consiste a augmenté le prix
d’'une consultation médicale avec en échange l'obligation du médecin a prescrire des
ordonnances avec au moins 25% de médicaments génériques(19). Cette année I3, la
quantité de génériques dans le marché des spécialités remboursables est passée a 8% ce
qui représente 3,9% en valeur(22).

4.6. Année 2003

Le Tarif forfaitaire de Responsabilité (TFR) est instauré en 2003 et consiste a rembourser un
princeps sur la base du prix du générique(23). Le but est de réduire les dépenses de santé
mais également d’inciter les patients a accepter la prise de génériques.

Ensuite, s’installe le dispositif “Tiers payant contre génériques” qui consiste a rembourser les

patients uniquement s’ils acceptent le générique ou si la mention “non substituable” est
inscrite sur leur ordonnance.

4.7. Année 2012

Le dispositif “Tiers payant contre générique” a été renforcé en 2012(24) avec la mise en
place de la Rémunération sur Obijectif de Santé Publique (ROSP). La ROSP a pour but
d’élaborer de nouvelles pratiques pour réaliser les objectifs de santé publique.

La ROSP génériques de 2018 pour les pharmaciens d’officine étaient de 5 287 euros en
moyenne(25).

4.8. Année 2015

En 2015, les médecins ont eu l'obligation de prescrire en DCI(26). Cela permet au
pharmacien de donner le générique plus facilement et aux patients de mieux I'accepter.

Grace a toutes ces mesures prises au fil des ans, le générique prend de plus en plus de
place parmis le marché des médicaments (33% en volume et 19% en valeur en 2015(27)).
Cependant, leur croissance n’est pas celle attendue par les politiques de santé. Et cela est
principalement due aux réticences des médecins qui doutent de perdre le contrble de leur
prescription ainsi qu’au blocage des industries pharmaceutiques qui craignent de voir leur
chiffre d’affaire s'effondrer(28). Mais c’est aussi a cause du manque de communication de la
part des politiques de santé envers les patients.

Tous ces freins ont mené a un manque de confiance de la part des patients qui pensent que
les génériques sont de moins bonne qualité car ils ont un moindre cout.
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Pour redonner confiance aux patients, les laboratoires de génériques vont essayer de
communiquer en lancant des campagnes de publicité dans les médias pour expliquer a la
population ce que sont les médicaments génériques et leur but(29). En 2018, les dépenses
de santé représentaient 203,5 milliards d’euros (soit 8,6% du PIB) dont 32,7 milliards
d’euros pour la consommation de médicaments en ville(30). Les dépenses de santé ne
cessant d’augmenter au cours des années, il est impératif de trouver des moyens pour faire
des économies.

4.9. Année 2020

De nouvelles régles vont apparaitre a partir du 1er janvier 2020 pour renforcer la délivrance
du médicament générique. La mention “non substituable” ne pourra étre inscrite par le
médecin que dans 3 cas précis(31) :

- Pour les médicaments a marge thérapeutique étroite (MTE) : une liste officielle des
médicaments a marge thérapeutique étroite concernés sera éditée. Le médecin
prescripteur devra apposer devant la ligne du médicament en question “non
substituable MTE”.

- Pour les patients ayant une contre indication formelle (CIF) a un excipient : une liste
des médicaments concernés par cette mention sera également éditée. Le médecin
prescripteur devra apposer devant la ligne du médicament en question “non
substituable CIF”.

- Pour les enfants de moins de 6 ans pour qui il n’existe aucun générique avec une
forme galénique adaptée alors que le princeps permet une bonne administration. Le
meédecin prescripteur devra apposer devant la ligne du médicament en question “non
substituable EFG”.

Cela va permettre 'augmentation du taux de substitution et d’éviter le recours abusif a la
mention “non substituable”. Par contre, il va falloir un temps d’adaptation pour des patients
encore réfractaires a la prise de génériques et pour les médecins contraints d’appliquer cette
nouvelle loi.
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5. LA SUBSTITUTION DES MEDICAMENTS
GENERIQUES

5.1. Le droit de substitution

Le 12 juin 1999 est une date clé pour les pharmaciens et pour I'avenir des génériques.
Selon Tlarticle L5125-23(32), les pharmaciens sont autorisés a substituer la spécialité
prescrite par un médicament générique appartenant au répertoire des génériques.

Ce droit de substitution accordé aux pharmaciens ne peut étre exercé en toute liberté.

Certaines conditions doivent étre respectées pour procéder a la substitution(33) :

Chaque spécialité appartenant au répertoire est classée par groupe générique.
Chaque groupe comprend la spécialité de référence identifiée par un “R” et les
spécialités génériques identifiées par un “G”. |l est possible pour le pharmacien de
substituer au sein d’'un méme groupe un princeps par un générique ou un générique
par un autre générique d’'une autre marque(34).

Le prescripteur ne doit pas avoir exclu la possibilité de substitution par la mention
“non substituable” apposée sur 'ordonnance.

La substitution ne doit pas entrainer de frais supplémentaires pour I'Assurance
Maladie.

De plus, la substitution doit se faire avec précautions dans certains cas particuliers(34).

Le pharmacien doit vérifier la présence d’excipients a effet notoires. Si le princeps
ne posséde pas d’EEN alors le pharmacien doit dans la mesure du possible
substituer par un générique ne comportant pas d’'EEN. Si le princeps comporte un ou
plusieurs EEN, le pharmacien devra vérifier lors de la substitution qu’il délivre un
générique comportant le ou les mémes EEN ou bien un générique dépourvu d’EEN.
S’il n’est pas possible de réaliser la substitution dans ces conditions, le pharmacien
devra s’assurer auprés du patient qu’il n’y a pas d’intolérance ou d’allergie lors de la
délivrance d’'un générique présentant un EEN différent de celui du princeps.

Un groupe générique peut présenter une mise en garde lorsque la substitution peut
entrainer un risque particulier pour la santé de certains patients. Dans ce cas, la
substitution doit se faire avec précaution. Prenons I'exemple du Durogésic® et de
ses génériques(35). Le fentanyl étant une substance a marge thérapeutique étroite
et sous forme de dispositif transdermique, il a été constaté une variabilité
interindividuelle de la vitesse de diffusion de la substance active a travers la peau.
Cette variabilité concerne les patients fébriles, les patients agés et les enfants.
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Une mise en garde a donc été attribuée a ce groupe de générique afin d’avertir de la
nécessité d’une surveillance attentive du patient en cours de traitement.

Chez les personnes agées de plus de 75 ans(36), le risque de confusion entre les
médicaments princeps et génériques est majoré. Ainsi, le pharmacien doit veiller a
dispenser, dans la mesure du possible, les mémes boites de médicaments a chaque
délivrance pour les patients de plus de 75 ans.

5.2. Le répertoire des génériques

Mis a jour régulierement par ’ANSM, le répertoire des génériques est un outil indispensable
pour la substitution des princeps par des génériques.

Il est divisé en trois parties(34) :

Le répertoire des groupes génériques : chaque groupe générique comporte la
spécialité de référence et les différents génériques qui lui sont associés.

Le répertoire des groupes génériques des médicaments a base de plantes sans
spécialité de référence : il concerne les médicaments a base de plantes disposant
d'une AMM et présentant la méme composition qualitative et quantitative en
substance végétale ainsi que la méme forme pharmaceutique et une efficacité
thérapeutique équivalente.

La liste des excipients a effet notoire : elle regroupe tous les excipients pouvant
étre responsable d’effets secondaires chez certains patients.

Exemple d’un groupe générique :

Dénomination commune : ACAMPROSATE CALCIQUE

Voie orale

Groupe générique : ACAMPROSATE CALCIQUE 333 mg - AOTAL 333 mg, comprimé enrobé gastro-résistant

Spécialités pharmaceutiques Excipients 2 effet notoire

AOTAL 333 mg, comprimé enrobé gastro-résistant,
MERCK SANTE,
MERCK SERONO - LYON (exploitant).

ACAMPROSATE BIOGARAN 333 mg, comprimé pelliculé gastro-résistant,
BIOGARAN,
BIOGARAN - COLOMBES (exploitant).

ACAMPROSATE MYLAN 333 mg, comprimé enrobé gastro-résistant,
MYLAN SAS,
MYLAN (exploitant).

ACAMPROSATE REF 333 mg, comprimé pelliculé gastro-résistant,
(L'AMM de cette spécialité est supprimée),

BIOGARAN,

BIOGARAN - COLOMBES (exploitant).

ACAMPROSATE SET 333 mg, comprimé pelliculé gastro-résistant,
(L'AMM de cette spécialité est supprimée),

BIOGARAN,

BIOGARAN - COLOMBES (exploitant).

22



https://www.zotero.org/google-docs/?Ax7lwY
https://www.zotero.org/google-docs/?EW7kzh

5.3. Le marché des génériques et la substitution en France

En 2018, les génériques représentaient 36% des meédicaments remboursés en France
contre 80% en Allemagne et 83% au Royaume-Uni(28). Loin derriére ses pays voisins, la
France a vu son marché des génériques progresser au fil des ans(37).

B Envaleur

B Envolume

Graphique 1 : Evolution de la part des génériques dans le marché des spécialités
remboursables en France

Le taux de substitution des génériques a progressé en méme temps que I'évolution du
marché des génériques. L'objectif du taux de substitution fixé par les pouvoirs publics est
aujourd’hui de 90%(36). En France, le taux de substitution reste bas par rapport a cet
objectif. En 2019, le taux de substitution moyen des génériques sans TFR est de 77,7% sur
le territoire frangais d’aprés le Moniteur des Pharmacies. Le taux de substitution n’atteint
donc pas l'objectif fixé par les pouvoirs publics.
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Tableau 2 : Taux de substitution des génériques sans TFR en 2019 en France

Dates Taux de substitution
Janvier 2019 78,6%
Février 2019 78,2%

Mars 2019 79,1%
Avril 2019 78,4%
Mai 2019 77,9%
Juin 2019 77,8%
Juillet 2019 77,3%
Aolt 2019 78%
Septembre 2019 77,5%
Octobre 2019 77,3%
Novembre 2019 76,2%
Décembre 2019 76,1%
Moyenne 2019 77,7%

*Tableau réalisé a partir des données du Moniteur des Pharmacies.

L’article L.162-16-7 stipule qu’'un accord national (conclu entre I'Union Nationale des
Caisses d’Assurance Maladie (UNCAM) et les syndicats de pharmaciens) fixe chaque année
des objectifs de substitution des médicaments génériques par les pharmaciens
officinaux(38).

Ainsi, il peut étre intéressant de comparer le taux de substitution de molécules étant
frequemment délivrées avec l'objectif fixé par les pouvoirs publics. Le Moniteur des
Pharmacies(39) a recensé pour I'année 2019, le taux de substitution de 20 molécules ayant
une offre générique importante.

Parmis ces 20 molécules, 12 font parties de la liste établie en 2019 pour le suivi national et
indépendant de la délivrance des génériques(40).
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Tableau 3 : Comparaison du taux de substitution en 2019 en fonction de I'objectif fixé
et évolution par rapport a 2018

Objectif de Taux de Evolution du taux
Molécules substitution en substitution en de substitution par
2019 2019 rapport a 2018
Atorvastatine 95% 93,7% + 0,73%
Esoméprazole 85% 19,6% - 1,9%
Quétiapine 90% 88,3% + 3,6%
Rosuvastatine 85% 84,7% + 2,1%
Ramipril 95% 95,8% + 0,6%
Pantoprazole 95% 94,5% + 0,74%
Tramadol + 90% 88,8% + 0,13%
Paracétamol
Clopidogrel 85% 82,6% + 0,95%
Metformine 95% 94,1% + 0,39%
Oméprazole 95% 95,8% + 0,18%
Pravastatine 95% 96,3% + 0,56%
Escitalopram 90% 88,8% + 0,52%
100,00%
[ | A A A A A

Taux de substitution en
75,00% 2019

B Objectif dutaux de
substitution par molécule

en 2019
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Graphique 2 : Etat des lieux de la substitution en 2019 par rapport aux objectifs fixés
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L’objectif du taux de substitution général est fixé a 90% en 2019. Nous constatons que la
moitié des molécules de notre graphique voit leur taux de substitution supérieur au taux fixé.
Chacune des molécules a un objectif de substitution qui lui est propre. Nous observons que
le taux de substitution du Ramipril, de I'Oméprazole ainsi que de la Pravastatine est
supérieur & l'objectif fixé pour chacune de ces 3 molécules. Par contre, seul I'Esoméprazole
voit son taux de substitution trés loin de I'objectif fixé.

== Atorvastatine

== Esoméprazole
Quétiapine

== Rosuvastatine

== Ramipril

== Pantoprazole

= Tramadol+Paracétamol

== Clopidogrel

== Metformine
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Graphique 3 : Evolution du taux de substitution au cours de 2019 par rapport a 2018

Nous constatons que globalement le taux de substitution a évolué positivement en 2019 par
rapport a 'année 2018. 3 molécules se distinguent : la Quétiapine, la Rosuvastatine et
I'Esoméprazole. La Quétiapine et la Rosuvastatine ont davantage été substituée en 2019
par rapport 2018. Par contre la substitution des spécialités contenant de I'Esoméprazole a
chuté en 2019 par rapport a8 2018. C’est la seule molécule pour laquelle I'évolution du taux
de substitution est négative.
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PARTIE 2 : ENQUETE SUR LE RESSENTI
DES PATIENTS VIS-A-VIS DES
MEDICAMENTS GENERIQUES, 20 ANS
APRES LE DROIT DE SUBSTITUTION
ACCORDE AUX PHARMACIENS

1. INTRODUCTION

Depuis 1999, les pharmaciens sont autorisés a substituer un médicament générique a celui
prescrit, a condition que ce médicament soit dans le méme groupe générique et que le
meédecin n'ait pas exclu cette possibilité par I'apposition de la mention manuscrite “non
substituable” sur lI'ordonnance. La réussite de la politique du générique dépend de la
propension du patient a accepter la substitution.

L’objectif de ce travail était de déterminer le ressenti des patients vis-a-vis des médicaments
génériques 20 ans apreés le droit de substitution accordé aux pharmaciens.
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2. MATERIELS ET METHODES

L’enquéte a été réalisé du 1er avril au 30 juin 2019 sur un échantillon de personnes
représentatif de la population francaise agée de 18 ans et plus.

2.1. Choix de I’étude

Les études quantitatives et qualitatives sont deux méthodes complémentaires lors de la
réalisation d’enquéte. L’étude quantitative permet d’obtenir un plus grand nombre de
réponses avec des résultats bruts s’exprimant en chiffres tandis que I'étude qualitative
permet d’obtenir des réponses plus détaillées et plus approfondies avec des résultats
s’exprimant avec des mots.

Nous avons donc fait le choix de réaliser une étude quantitative avec des questions fermées
afin de recueillir un maximum de réponses harmonisées et facilement interprétables sous
forme de statistiques.

Cependant, nous avons quand méme inclut des questions ouvertes permettant a nos
répondants de développer leurs réponses afin d’obtenir plus de précisions et de détails sur
certaines questions.

2.2. Elaboration du questionnaire

Un questionnaire de 20 questions réparties en 6 thémes a été élaboré et testé sur un
échantillon de 20 personnes sélectionnées au hasard. Les résultats nous ont permis de voir
si le questionnaire était compréhensible ainsi que de déterminer la durée qu’il fallait pour y
répondre entiérement. Les commentaires laissés en retour ont montré que le questionnaire
était légérement trop long et que les questions a réponses ouvertes étaient restées sans
réponse. Les commentaires regus ont permis d’ajuster le questionnaire avant la conduite de
'enquéte.

Le questionnaire définitif comporte 17 questions et prend environ 8 minutes pour y répondre.

2.3. Diffusion du questionnaire

Afin de recueillir un nombre significatif de réponse, le questionnaire a été diffusé en format
papier et en ligne selon le systéeme Cawi (Computer Assisted Web Interview).

- Le format papier : les répondants devront remplir manuellement le questionnaire en
cochant les cases souhaitées aux différentes questions et en écrivant leur
commentaire s’il le souhaite.
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- Le questionnaire en ligne : nous avons utilisé Google Forms pour créer notre
questionnaire en ligne et ainsi le diffuser sur internet. Les répondants devront remplir
le questionnaire a l'aide de leur ordinateur, tablette ou smartphone.

2.4. Déroulement de I’enquéte

Les questionnaires papiers ont été distribués dans différents endroits :
- Ala pharmacie des Arénes a Senlis (60) sur mon temps de travail.
- A I'hopital de Creil (60) lors de mon stage hospitalier de 5éme année dans les
services de diabétologie et de pneumologie.
- Dans la salle d’attente d’'un médecin traitant exercant a Moncontour (86).
- Dans la salle d’attente d’un kinésithérapeuthe exercant a Airvault (79).
- Dans le cabinet d’'un médecin angiologue exercant a Senlis (60).

Le questionnaire en ligne a été diffusé sur internet par les réseaux sociaux :
- Sur les pages Facebook de trois pharmacies : Pharmacie des Arénes a Senlis (60),
Pharmacie Blin (60) et Pharmacie des Charmettes (93).
- Sur ma page Twitter et Linkedin.

A la fin du questionnaire, il était possible aux répondants de laisser leur commentaire dans

'espace prévu a cet effet ainsi que leur adresse email s’il souhaitait recevoir les résultats de
I'étude.

2.5. Recueil des données

Les questionnaires en ligne ont été automatiquement enregistrés. Les questionnaires
papiers ont été récupérés et saisis dans Google Forms, ce qui nous a permis de centraliser
les réponses afin de procéder a I'analyse statistique des résultats.
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3. RESULTATS

A la fin des 3 mois d’enquéte, nous avons récolté et analysé 467 questionnaires (263

questionnaires en format papier et 204 questionnaires en ligne).

Répartition des questionnaires en format papier selon le lieu :

Pharmacie des Arénes (60) : 140 questionnaires
Service de diabétologie : 9 questionnaires

Service de pneumologie : 6 questionnaires

Cabinet du médecin traitant : 38 questionnaires
Cabinet du kinésithérapeute : 22 questionnaires
Cabinet du médecin angiologue : 48 questionnaires

Parmis les 467 répondants, 138 nous ont laissé leur email et ont recu les résultats de cette
étude sous forme de diaporama avec un graphique représentant les réponses pour chacune
des questions.

3.1. Population étudiée

B Homme

Femme

-
47

Age < 30 ans 30ans<Age<45ans 46 ans<Age <60ans

Age > 60 ans

Graphique 4 : Répartition de la population étudiée selon I’age et le sexe

30



Parmis les 467 répondants, la majorité sont des femmes (69,4% de femmes contre 30,6%
d’hommes). La répartition des répondants selon I'age est plus homogéne (23,3% ont moins
de 30 ans, 25,9% ont entre 30 et 45 ans, 27,8% ont entre 46 et 60 ans et 22,9% ont plus de
60 ans).

64 (14,6%)

194 (44,2%)

@ Agriculteurs @ Patrons de l'industrie et du commerce
® Professions libérales et cadres supérieurs @ Cadres moyens @ Employés
@ Ouvriers @ Personnels de service @ Retraités @ Etudiants @ Fonctionnaires

Graphique 5 : Répartition des patients selon leur catégorie socioprofessionnelle

Les personnes ayant répondu a cette enquéte proviennent de diverses catégories
socioprofessionnelles avec une majorité d’employés (44,2%), de cadres moyens (14,6%) et
de retraités (14,8%). Par contre, nous avons une minorité d’agriculteurs avec seulement
0,9%.

En 2019 selon I'INSEE(41), la catégorie socioprofessionnelle regroupant le plus de
travailleurs est représentée par les employés (15%) suivi des professions intermédiaires
(13,6%). Les retraités quant a eux représentent 32,5% de la population.

Ces données semblent étre en corrélation avec les résultats de notre étude malgré que nous
ayons une surreprésentation des employés et sous représentation des retraités.

Globalement, lors de l'analyse de la population ayant une répondu a cette étude, nous

constatons : une majorité de femmes, une répartition équilibrée en fonction de I'dge et une
majorité d’employés.
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3.2. Confiance dans les médicaments génériques
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Graphique 6 : Confiance dans les médicaments génériques

Sur les 467 personnes ayant répondu a ce questionnaire, seulement 4 d’entre eux (0,9%) ne
savaient pas ce qu’était un médicament générique.
Nous pouvons constater que la confiance dans les médicaments génériques semble mitigée
puisque 44,5% des patients ont répondu “oui pour certains”. Par contre il y a trois fois plus
de personnes qui ont confiance entierement dans les médicaments génériques (42%) que
pas du tout (12,6%).
Grace a ce graphique, nous pouvons observer une différence de confiance selon I'age et le
sexe :
- Les moins de 30 ans (49,5%) sont les plus confiants et les plus de 60 ans (21,5%)
sont les moins confiants.
- Les hommes (51,7%) ont plus confiance dans les médicaments génériques que les
femmes (37,7%).
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3.3. Connaissance du médicament générique

<30ans 30-45 ans 46-60 ans >60ans = Homme = Femme
1,00
0,75
0,50
0,25
lls sont identiques Ils sont équivalents Ils sont différents

Graphique 7 : Equivalence entre princeps et génériques

Nous pouvons constater que les patients sont plutét bien informés sur I'équivalence entre
les princeps et les génériques. En effet, 74,3% des patients ont répondu que les génériques
sont équivalents aux princeps, 12,8% que les génériques et les princeps sont identiques et
12,8% qu’ils sont différents.

Cependant sur ce graphique, nous observons une fois de plus une différence selon I'age :
les moins de 30 ans sont ceux ayant le mieux répondu et les plus de 60 ans ceux ayant le
moins bien répondu. Par contre, il semble ne pas avoir de différence de pensées selon le
sexe.
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Graphique 8 : Efficacité des médicaments génériques

La majorité (73%) de la population sait que le médicament générique est autant efficace que
le médicament d’origine. Personne n’a répondu que le générique était plus efficace que le
médicament d’origine par contre 27% des répondants ont dit qu’ils étaient moins efficaces.

On constate des divergences d’opinion selon l'dge : plus I'dge augmente et plus les
personnes pensent que le médicament générique est moins efficace que le princeps.
Historiquement, I'enseignement et les prescriptions se faisaient sur la base du princeps. De
nos jours, ceci se fait en DCl donc les nouvelles générations sont plus habituées et
acceptent plus facilement les génériques que I'ancienne génération.

Nous n’observons pas de différence significative entre les hommes et les femmes.
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Graphique 9 : Raisons pour lesquelles le médicament générique serait moins efficace
que le princeps

Parmis les raisons évoguées nous retrouvons :

1. “lls n’ont pas I'effet souhaité”
20% des patients ont affirmé que lors de la prise d’'un médicament générique, ils n’ont pas
ressenti I'effet souhaité.

2. “C’est mon ressenti personnel”
12,3% des patients ont déclaré que le générique était moins efficace que le princeps en
raison de leur ressenti personnel.

3. “C’est a cause des excipients”
16,9% des patients pensent que les génériques sont moins efficaces que les princeps a
cause des excipients.

4. “C’estl'avis de mon médecin généraliste”
3% des patients croient que les génériques ont une moins bonne efficacité que celle des
princeps car c’est I'avis de leur médecin généraliste. Ces 3% sont représentés par les plus
de 60 ans.

5. “lls ont un délai d’action plus long que les princeps”

10,8% des patients pensent que le générique est moins efficace que le princeps car il
mettrait plus de temps a agir.
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6. “lls n'ont pas les mémes molécules que les princeps”
27,7% des patients affirment que les génériques sont moins efficaces que les princeps car
ils n’ont pas les mémes molécules.

7. “lls ont plus d’effets secondaires que les princeps”
9,2% des patients disent que les génériques ont plus d’effets secondaires que les princeps
et sont donc moins efficaces.

Selon 'age, les raisons évoquées peuvent étre différentes :

Pour les moins de 30 ans, I'explication d’'une moins bonne efficacité des génériques
repose majoritairement sur la différence de molécules entre princeps et génériques.
lls sont 80% a le dire.

- Pour les 30-45 ans, la raison la plus évoquée est leur ressenti personnel. 36,4% des
30-45 ans ont répondu “c’est mon ressenti personnel”.

- Les personnes entre 46 et 60 ans ont répondu majoritairement a 26,1% que les
génériques n'avaient pas l'effet souhaité, pas les mémes molécules que les princeps
et ont remis en cause les excipients.

- Les plus de 60 ans sont les seuls a avoir répondu que les génériques étaient moins
efficaces que les princeps car ils ont plus d’effets secondaires. lls sont 23,1% a le
dire alors que dans les autres tranches d’age personne n’a mentionné cela. Cette
raison nous rapporte a notre connaissance sur les personnes agées. Les plus de 60
ans seraient des personnes plus fragiles et plus sensibles aux variations dans les
médicaments.

Les hommes sont beaucoup plus nombreux que les femmes (42,9% d’hommes contre

23,5% de femmes) a penser que les génériques ne contiennent pas les mémes molécules
que leurs princeps.
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Graphique 10 : Raisons pour lesquelles le médicament générique serait autant

efficace que le princeps

Nous constatons clairement que la majorité des répondants peu importe I'age et le sexe a
répondu que les génériques étaient autant efficaces que les princeps car ils ont le méme
principe actif.

En effet, 75% des patients ont répondu que les génériques seraient autant efficaces que les
princeps car leur principe actif est identique.

Les autres raisons évoguées sont :

1. “C’est une histoire de marque”
4,6% des patients pensent que les génériques et les princeps sont autant efficaces car c’est

juste la marque qui change.

2. “Je fais confiance aux professionnels”
8,3% des patients font confiance a leur professionnels de santé sur l'efficacité de leurs
médicaments.

3. “Les génériques ont subi des études et ont une AMM”

2,8% des patients déclarent que les génériques sont autant efficaces que les princeps car
des études ont été réalisé et qu’ils ont obtenu une AMM.
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4. “C’est mon ressenti personnel”
9,3% des patients pensent que les génériques sont autant efficaces que les princeps car
c’est leur ressenti personnel.

Nous constatons également que les personnes plus agées se basent plus sur leur ressenti
personnel pour répondre a la question tandis que les personnes plus jeunes répondent en
fonction des informations données par les professionnels de santé. En effet, aucune
personne de plus de 45 ans n’a répondu “c’est une histoire de marque” alors que 21% des

“ 0

plus de 60 ans ont répondu “c’est mon ressenti personnel”.

<30 ans 30-45 ans 46-60 ans >60ans = Homme = Femme
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les médicaments d’origine les médicaments d'origine les médicaments d'origine

Graphique 11 : Effets secondaires des médicaments générigues

Quelque soit I'age et le sexe, la grande maijorité des personnes interrogées connaissent les
médicaments génériques et savent qu’ils donnent autant d’effets secondaires que les
médicaments d’origine.

En effet, ils sont 81,2% a avoir répondu que les génériques donnaient autant d’effets
secondaires que les princeps alors qu’ils sont seulement 3,8% a penser qu’ils en donnent
moins et 15% a penser qu’ils en donnent plus.

Nous pouvons constater également que les personnes plus agées sont plus nombreuses a
avoir répondu que les génériques donnaient plus d’effets secondaires que les princeps.
21,6% des 46-60 ans ainsi que 19,6% des plus de 60 ans déclarent que les génériques
donnent plus d’effets secondaires que les princeps contre 10,7% des 30-45 ans et 7,3% des
moins de 30 ans.
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Graphique 12 : Raisons pour lesquelles le médicament générique donnerait autant
d’effets secondaires que le princeps

La majorité des répondants (47,6%) sait que les génériques sont équivalents au princeps et
donc qu’ils donnent autant d’effets secondaires I'un que l'autre.

Une fois de plus, les plus de 60 ans sont nettement majoritaires a répondre en fonction de
leur ressenti personnel. 25% des plus de 60 ans pensent que les génériques donnent autant
d’effets secondaires que les princeps en raison de leur ressenti personnel.

Les patients sont plutét bien informés sur le fait que tous les médicaments donnent des
effets secondaires. lls sont 25,6% a le dire.

Par contre, certains ont répondu mais ne savent pas donner de raison surtout les patients de
moins de 30 ans (18,8%) et les hommes (20,7%).
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Graphique 13 : Raisons pour lesquelles le médicament générique donnerait plus
d’effets secondaires que le princeps

La grande maijorité des patients (60,6%) a répondu que les génériques donnent plus d’effets
secondaires que leur princeps a cause des excipients qui seraient mal tolérés.

Les moins de 30 ans (50%) ainsi que les hommes (37,5%) sont nombreux a se baser sur
leur ressenti personnel pour juger que les génériques donnent plus d’effets secondaires que
leur princeps.

On retrouve aussi des “idées regues” sur le fait que les génériques donneraient plus d’effets
secondaires que les princeps comme par exemple, un co(t moins élevé (6,1%), une
formulation différente (9,1%) ou bien un manque de contréle (6,1%).

Il a été remarqué dans l'article de Beatriz Roman(42) que les patients recevant une bonne
information sur les génériques ont une meilleure adhérence a leur traitement.
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3.4. Problemes rencontrés avec l'utilisation des
médicaments génériques
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Oui Non Je n‘ai jamais pris de médicament générique

Graphique 14 : Problémes rencontrés avec la prise de médicaments génériques

La quasi totalité des personnes ayant répondu a déja pris au moins une fois un médicament
générique. La majorité d’entre elles (75,6%) n’a pas eu de probléme suite a la prise d’'un
générique.

On constate que plus les personnes sont agées, plus elles sont nombreuses a avoir ressenti
un probléme lié a la prise d’'un médicament générique. Cela concerne 13,8% des moins de
30 ans, 19% des 30-45 ans, 26,2% des 46-60 ans et 27,1% des plus de 60 ans.
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Graphique 15 : Types de problémes rencontrés avec la prise de médicaments
génériques

Les problemes les plus fréquemment rencontrés avec les génériques sont :
1. lls sont moins efficace (29,1%)
2. lls ont provoqué des effets indésirables (35,9%)
3. lls ont provoqué une réaction allergique (20,4%)

En fonction de I'age, la majorité des moins de 30 ans (60%) a répondu “allergie” alors que
les plus de 60 ans (43,3%) ont répondu “moins d’efficacité”.
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Graphique 16 : Libre choix des patients dans la prise de génériques

On constate sur ce graphique que plus de la moitié des répondants (54,5%) a été contraint
de prendre un médicament générique.

Il y a également sur ce graphique une différence entre homme et femme : les femmes ont
répondu majoritairement a 58% qu’elles avaient été contraintes de prendre les génériques
alors que les hommes sont majoritaires a 53,8% a dire qu’on leur avait laissé libre choix de
prendre les génériques.
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3.5. Relations avec les professionnels de santé

3.5.1. Relations avec le médecin traitant

<30 ans 30-45 ans 46-60 ans >60ans = Homme == Femme
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Graphique 17 : Information des patients par le médecin traitant de la prescription de
génériques

Ce graphique montre que les patients, quelque soit I'dge et le sexe, ne sont pas
correctement informés sur la prescription de générique par leur médecin traitant. En effet, ils
sont 50,7% a avoir répondu “non jamais”, 31,5% a avoir répondu “pas toujours”, 12,4% a
avoir répondu “oui a chaque fois” et 5,4% a avoir répondu “je ne sais pas”.

De plus, nous constatons que le manque d’information du médecin traitant sur la
prescription de génériques concerne d'avantages les patients jeunes. lls sont seulement
8,3% a avoir répondu “oui a chaque fois” alors qu’ils sont 65,1% a avoir répondu “non
jamais”.
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Graphique 18 : Présence de la correspondance entre princeps et générique sur
I’ordonnance

Dans la majorité des cas, le médecin n’écrit pas la correspondance entre princeps et
générique sur I'ordonnance des patients. Les deux réponses les plus significatives sont “pas
toujours” a 36,8% et “non jamais” a 41,3%.

On constate tout de méme que les plus de 60 ans sont les plus nombreux (18,7%) a avoir
répondu “oui a chaque fois”.

Nous pouvons nous poser différentes questions quant a la réponse “je ne sais pas”. Cela
veut-il dire que les patients ne connaissent pas les princeps et les génériques ? Ou bien

qu’ils ne lisent pas leur ordonnance ? lls sont 7,9% a avoir répondu “je ne sais pas”.
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Graphique 19 : Inscription de la mention “non substituable” sur les ordonnances

Nous pouvons constater que la majorité des patients (54%) n’est pas concernée par la
mention “non substituable”.
Il y a des différences en fonction de I'age et du sexe :
- Les moins de 30 ans sont beaucoup moins concernés par cette mention “non
substituable” que les personnes plus agées. 73,4% des moins de 30 ans ont répondu
“je ne suis pas concerné(e), cette mention ne figure pas sur mon ordonnance” alors
que les plus de 60 ans sont 44,9% a le dire.
- Les plus de 60 ans (17,8%) et les femmes (14,8%) sont les plus nombreux a
demander au médecin d’inscrire la mention “non substituable”.

On remarque également, que la mention “non substituable” est appliquée plus souvent par

la décision du médecin que par la demande des patients. Les patients sont 33,6% a dire que
c’est leur médecin qui décide d’écrire la mention “non substituable”.
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3.5.2. Relations avec le pharmacien d’officine
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Graphique 20 : Acceptation des patients de la substitution par les pharmaciens

La majorité des répondants soit 56,5% a répondu “oui sans probléme” quant a I'acceptation
des médicaments génériques et notamment les moins de 30 ans qui sont 75,2% a accepter
sans probléme la substitution par le pharmacien.

On remarque que plus I'age augmente et plus les patients ont des réticences quant a
l'acceptation des médicaments génériques. Les moins de 30 ans sont 12,8% a avoir
répondu “oui mais avec des réticences”, les 30-45 ans sont 20,7% tandis que les 46-60 ans
sont 30,8% et que les plus de 60 ans sont 31,8%.

De plus, cela est en corrélation avec le nombre de personnes refusant la substitution. Plus
les personnes sont agées et plus nous constatons des refus de substitution. Les moins de
30 ans sont 5,5% a refuser la substitution par manque de confiance, les 30-45 ans sont
7,4%, les 46-60 ans sont 13,8% et les plus de 60 ans sont 15,9%.

Il N’y a pas de différence de point de vue entre homme et femme d’apreés les courbes.

De plus, l'acceptation des génériques n’est pas forcément liée au fait que les patients
devraient avancer les frais en prenant le princeps car ils ne sont que 8,6% a avoir répondu
“oui, sinon je dois avancer les frais”.
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Graphique 21 : Présence de la correspondance entre princeps et générigue sur les
boites de médicaments

Globalement, nous constatons que le pharmacien note sur la boite du médicament si celui
délivré a un nom différent de celui prescrit mais ne le fait pas systématiquement. En effet
d’aprés 38,3% des patients, le médecin le fait a chaque fois et d’aprés 37,3% des patients,
le médecin ne le fait pas tout le temps.

Par contre, des patients de chaque tranche d’age déclarent que le pharmacien ne note pas
le nom sur la boite du médicament si celui ci est différent du médicament prescrit et qu’en
plus ils ont du mal a reconnaitre leur médicament.

Les moins de 30 ans sont 7,3% a avoir répondu “non et jai du mal a reconnaitre mes
médicaments”, les 30-45 ans sont 12,4%, les 46-60 ans sont 5,4% et les plus de 60 ans sont
14%.

Cela est accentué chez les plus de 60 ans ce qui est logique car ce sont eux qui ont le plus
de médicament et qui sont le plus sujet a la confusion.
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Graphique 22 : Patients perturbés par le changement de marque de générigues

Nous pouvons constater que le changement de marque de générique ne perturbe pas tous
les patients car la majorité soit 43% a répondu “non” a cette question.

Par contre, une grande partie (25,3%) a répondu “oui” surtout chez les femmes (27,8%) et
les plus de 60 ans (30,8%).

Le changement de design des boites de génériques en fonction des laboratoires posent
donc probléme dans la reconnaissance du médicament.

Beaucoup de patients (26,1%) ont répondu “Je ne suis pas concerné, jai toujours les
mémes boites” ce qui est rassurant et qui veut dire que le pharmacien est vigilant a toujours
fournir les mémes génériques d’'un mois a l'autre aux patients. Cependant, avec les
problémes rencontrés de rupture de certains médicaments, il n’est pas toujours facile pour le
pharmacien de délivrer chaque mois la méme marque de générique.

Enfin, seulement quelques patients (5,6%) ne sont pas concernés car ils ne prennent pas de
génériques.
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3.6. Idées recues sur les médicaments génériques
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Graphique 23 : Opinion des patients sur les ruptures d’approvisionnement plus
fréguentes avec les générigues qu’avec les princeps

Globalement, les patients n’ont pas d'opinion sur le fait que les génériques sont plus
concernés par les ruptures d’approvisionnement que les princeps. lls sont 49,9% a répondre
“ie ne sais pas”. Par contre ceux qui émettent leur opinion sont beaucoup plus nombreux a
dire que les génériques ne sont pas plus en rupture que les princeps (42,4% ont répondu
“non” et 7,7% ont répondu “oui”).
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Graphique 24 : Lieu de fabrication des princeps selon les patients

Plusieurs choix de réponses étaient possibles a cette question : France, Europe, Afrique,
Asie, Amérique. Il était possible pour les patients de cocher plusieurs cases.

Globalement, la majorité des patients pensent que les princeps sont fabriqués en France
(39,8%) et en Europe (70,4%). Il y a également plusieurs votes pour I'Asie (18,2%) mais peu
de votes pour 'Amérique (10,5%) et I'Afrique (4,1%).
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Graphique 25 : Lieu de fabrication des génériques selon les patients

Plusieurs choix de réponses étaient possibles a cette question : France, Europe, Afrique,
Asie, Amérique. Il était possible pour les patients de cocher plusieurs cases.

Le graphique est semblable a celui concernant les princeps excepté pour I'Asie. 34,7% des
patients pensent que les génériques sont fabriqués en France, 57,6% pensent qu’ils sont
fabriqués en Europe, 9,6% pensent qu’ils sont fabriqués en Amérique et 5,4% qu’ils sont
fabriqués en Afrique.

Par contre, nous avons beaucoup plus de patients qui ont répondu que les génériques
étaient fabriqués en Asie (31,7% versus 18,2% pour les princeps).
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3.7. Niveau d’information recu sur les médicaments
génériques

<30 ans 30-45 ans 46-60 ans >60ans = Homme = Femme
80,00%
60,00%
40,00%
20,00%
0,00% ! . S e : :
Oui Non

Graphique 26 : Information suffisante des patients sur les générigues par leur
médecin traitant

Ce graphique nous montre bien un probléme de communication de la part du médecin
traitant sur les génériques. 69,8% des patients répondent ne pas étre suffisamment informés
sur les génériques par leur médecin traitant quelque soit I'age et le sexe.
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Graphique 27 : Information suffisante des patients sur les génériques par leur
harmacien

La moitié des patients seulement (51,8%) se dit bien informée sur les génériques par leur
pharmacien.
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Graphique 28 : Information suffisante des patients sur les génériques par le ministére
de la santé

Seulement 17,8% des patients ayant répondu a ce questionnaire se sentent suffisamment
informés sur les génériques par le ministére de la santé.
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4. DISCUSSION

4.1. Concernant I’étude

C’est une étude quantitative qui a été réalisé sur une période de 3 mois et qui avait pour but
de recueillir un maximum de réponses afin d’obtenir des résultats les plus représentatifs
possibles.

Dans notre étude, nous avons d’abord un biais de sélection puisqu’'une grande majorité des
répondants sont des femmes. Selon le bilan démographique en 2019 de 'INSEE, il y avait
51,7% de femmes et 48,3% d’hommes(43). Il y a donc en effet plus de femmes que
d’hommes mais la différence de pourcentage reste faible. Dans notre étude, les femmes
sont donc surreprésentées. Ce biais est probablement di a notre mode de recueil “internet”.
Ce mode de recueil présente de nombreux avantages puisqu’il est peu onéreux, rapide et ne
nécessite pas la participation de nombreux sondeurs. Cependant, 26% de la population n’a
pas encore acces a internet ce qui peut biaiser I'échantillon puisque toute la population mére
n’'est pas représentée.

Nous avons également un biais de volontariat. Les personnes interrogées sont uniquement
des personnes volontaires pour répondre au questionnaire. Il se peut que les avis divergent
en fonction du volontariat.

Nous observons le méme biais de sélection dans les études réalisées par Isabelle Ostan(4)
(63,7% de femmes et 36,3% d’hommes) et par Cécile Meunier(5) (65% de femmes et 35%
d’hommes).

Lors de la rédaction du questionnaire, nous avons choisi de poser des questions fermées
pour simplifier I'analyse de notre étude. Au moment de l'analyse des résultats, 10
répondants ont inscrit dans la partie “autre(s) commentaire(s)” qu’ils ne savaient pas ou
étaient fabriqués les médicaments donc qu’ils avaient répondu au hasard. Ainsi, certains
répondants ont pu cocher une case “au hasard” a d’autres questions sur lesquelles ils
n‘avaient pas d’avis.

D’un point de vu méthodologique, chacun des questionnaires n’a pas été rempli de la méme
maniére. Pour les questionnaires en ligne ainsi que les questionnaires en format papier
déposés dans le cabinet des professionnels de santé, les répondants étaient seuls pour y
répondre et n‘ont pas bénéficié d'explications sur certaines questions. Par contre, les
répondants des services de diabétologie-pneumologie ont bénéficié de ma présence ce qui
leur a permis de me demander d’avantages d’informations sur certaines questions.
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Quant aux répondants de la pharmacie des Arénes (60), certains ont préféré répondre seuls
et de maniére anonyme et d’autres ont préféré me dicter leur réponse pour que je remplisse
le questionnaire a leur place.

Nous avons ainsi remarqué que les patients ayant répondu en ma présence ont davantage
mis de commentaires quant a leur ressenti, leurs interrogations ou leurs avis sur les
médicaments génériques.

Lors du recueil des données, nous avons classés les réponses des questions ouvertes par
théme ce qui s’est fait en fonction de notre propre appréciation.

Le fait d’avoir choisi deux méthodes de remplissage du questionnaire (questionnaire en
format papier et questionnaire en ligne) a permis de toucher un plus grand nombre de
personnes ce qui nous a permis d’obtenir beaucoup de réponses.

D’autre part, les différents choix de diffusion du questionnaire ont permis de toucher un
public varié. Nous avons interrogés des patients souffrant de pathologies chroniques
diverses dans les services hospitaliers (maladies pulmonaires et diabéte), dans les cabinets
médicaux (médecine générale, pathologies vasculaires) et dans la pharmacie. Mais nous
avons également interrogés des personnes n’ayant pas forcément de traitement chronique
sur les réseaux sociaux, dans la pharmacie et chez le kinésithérapeute.

Pour que le questionnaire soit enregistré dans notre Google Forms, I'ensemble des

questions doit comporter au moins une réponse. Certains répondants auraient souhaités
passer une question ou répondre “je ne sais pas” lorsqu’ils n'avaient pas d’avis sur le sujet.

4.2. Concernant les résultats de I’enquéte

4.2.1. Les évolutions autour du médicament générique

La confiance des patients envers les médicaments génériques n’a pas beaucoup évolué
depuis dix ans. Nous pouvons constater que globalement les patients ont confiance dans les
médicaments génériques mais que cette confiance reste mitigée. Cette limite peut
s’expliquer dans les croyances fortes pour certains patients que moins cher équivaut a
moins bonne qualité. En effet le médicament générique est toujours présenté comme moins
cher.

Lors de I'étude de I'lFOP en partenariat avec Sandoz en 2006, on observait 42% des
patients faisant tout a fait confiance aux médicaments génériques, 45% qui leur faisaient
plutét confiance, 7% qui leur faisaient plutét pas confiance et 5% qui leur faisaient pas du
tout confiance(44). En 2009, 42,3% (vs 42% dans notre enquéte) des patients répondaient
qgu’ils avaient entierement confiance dans les génériques, 40% (vs 44,5% dans notre
enquéte) déclaraient que leur confiance était plutét mitigée et 5,7% (vs 12,6% dans notre
enquéte) affirmaient ne pas avoir du tout confiance dans les génériques(4). En comparant
ces données, nous constatons toujours le méme pourcentage de personnes ayant confiance
dans les génériques alors que le nombre de personnes n’ayant pas du tout confiance dans
les génériques a doublé.
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Etant donné que le marché des médicaments génériques ne cessent de croitre, que le
répertoire des génériques s'agrandit chaque année et que de nouvelles lois apparaissent
pour participer a I'essor du générique, de plus en plus de patients voient leur traitement
chronique composé majoritairement de génériques et se sentent forcés de les prendre. En
effet, nous avons recensé dans cette étude que 54,4% des répondants ont mentionné avoir
été contraint de prendre des médicaments génériques.

Malgré une confiance mitigée envers les génériques, nous constatons que de moins en
moins de patients refusent les génériques. En 2013 ils étaient 14,67% a refuser les
médicaments génériques alors que dans notre étude ils ne sont plus que 10,7%(5).

Bien qu’il y ait une augmentation du nombre de patients n’ayant pas confiance dans les
génériques, nous pouvons constater 'amélioration des connaissances des patients envers
les génériques. En effet, lors d’'une enquéte en 2013, il y avait 8,3% des patients interrogés
qui ne savaient pas du tout ce qu’était un générique tandis que dans notre étude seulement
0,9% des patients ont répondu “je ne sais pas ce qu’est un médicament générique”.

- Concernant la différence entre le princeps et le générique : en 2016, les patients ont
répondu a 50,9% (vs 74,3% dans notre étude) que le générique est équivalent au
princeps, a 41,5% (vs 12,8% dans notre étude) que les génériques sont identiques
aux princeps et a 7,5% (vs 12,8% dans notre étude) que les génériques sont
différents des princeps(45). De nos jours, les patients connaissent donc mieux la
définition des génériques qu'il y a trois ans. Ceci peut s’expliquer par la diffusion de
campagne sur les médicaments génériques via les médias visant a expliquer a la
population I'équivalence entre les génériques et les princeps.

- Concernant l'efficacité des médicaments princeps et génériques : en 2009, 8,3%
des patients répondaient que les génériques étaient moins efficaces que les
princeps. En 2013, ce pourcentage est augmenté a 25,67% pour atteindre
aujourd’hui 27%. On constate donc qu’il y a une augmentation du nombre de
personnes pensant que les génériques sont moins efficaces que les princeps. Ceci
est cohérent avec l'augmentation du nombre de personne n’ayant pas confiance
dans les génériques.

- Concernant les effets secondaires des médicaments princeps et génériques : en
2009, 56,3% des patients ont répondu que les génériques ne donnaient pas plus
d’effet secondaire que les princeps contre 15,4% qui exprimaient le contraire. En
2013, 47,33% (vs 81,2% dans notre étude) de patients pensaient que les génériques
donnaient autant d’effets secondaires que les princeps, 17% (vs 15% dans notre
étude) pensaient que les génériques donnaient plus d’effets secondaires que les
princeps et enfin 2,67% (vs 3,9% dans notre étude) des répondants pensaient que
les génériques donnaient moins d’effets secondaires que les princeps. Cela refléte
'amélioration des connaissances des patients sur les génériques car plus de 80%
d’entre eux savent que les génériques peuvent donner autant d’effets secondaires
que les princeps.
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En comparaison avec I'étude de 2013, nous constatons que les patients rencontrent moins
de problémes avec les génériques aujourd’hui qu’il y a 6 ans. En effet, en 2013, 27% des
répondants affirmaient avoir rencontré au moins un probléme avec la prise d’'un médicament
générique tandis qu’en 2019 dans notre étude ils étaient plus que 21,6% a le dire. Ce
pourcentage de 21,6% restant élevé, nous nous sommes intéressés a la nature des
problémes rencontrés. Nous avons constatés que parmis les quatre problémes les plus
fréquemment retrouvés avec les génériques en 2013 et en 2019, trois sont identiques : les
effets secondaires ressentis, le sentiment d’'un manque d’efficacité et des difficultés
rencontrées avec la forme galénique. En 2013, le quatrieme probléme était les erreurs de
prise médicamenteuses a cause du changement de médicament entre princeps et
générique et en 2019, ce sont les allergies aux génériques qui fait partie des quatres
principaux problémes rencontrés.

4.2.2. L’évolution des relations entre professionnels de sante et patients

En 2013, 57% des patients répondaient ne jamais avoir communiqué avec son médecin
traitant au sujet des génériques. En 2019, 50,7% des patients m'ont répondu que leur
médecin traitant ne les informait jamais s’il prescrivait un médicament générique.

Par contre, nous pouvons nous interroger sur 'origine de la mention “non substituable” sur
les ordonnances des patients. En 2009, 20,3% des patients déclaraient avoir demander a
leur médecin traitant d’inscrire la mention “non substituable” pour ne pas avoir de
génériques contre 13% en 2016 et 12,4% en 2019. Ce pourcentage pourrait diminuer
encore dans les années a venir avec la nouvelle loi du 1er janvier 2020 sur la mention “non
substituable” qui pourra étre inscrite que sur justification.

Concernant I'acceptation de la substitution par le pharmacien, 49,7% des patients
acceptaient systématiquement la substitution en 2009 contre 55,33% en 2013 et 56,5% en
2019. Ce pourcentage a donc augmenté ce qui est rassurant car le taux de substitution est
fixé aujourd’hui a 90%. Par contre, en 2009 il y avait 18,3% des patients qui acceptaient les
génériques pour des raisons financiéres alors qu’en 2019 ils ne sont plus que 8,6% a
prendre des génériques pour ne pas avancer les frais. Cela veut donc dire qu’il y a d’autres
raisons que celle-ci au refus de substitution. De plus, en 2009, 10,3% refusaient la
substitution proposée par le pharmacien contre 10,7% en 2019. Ces chiffres sont en
adéquation avec l'augmentation du nombre de patients n’ayant pas confiance dans les
génériques.

Un des rbles essentiel des professionnels de santé est le devoir d’information. En 2009, les
patients étaient 63% a déclarer qu’ils se sentaient bien informés sur les génériques dont
53% par les professionnels de santé. Dans notre étude de 2019, ils étaient seulement 51,8%
a se sentir bien informés sur les génériques par leur pharmacien et 30,2% par leur médecin.
Par contre en 2009 ils étaient 10,3% a se sentir suffisamment informé par le ministére de la
santé (via des brochures et dépliants de l'assurance maladie) contre 17,8% en 2019. Ce
chiffre reste trés bas étant donné limportance de linformation des patients dans
I'acceptabilité et la confiance envers les génériques.

59



De plus, en 2009 ils étaient 68,4% a s’interroger tout de méme sur les génériques et
notamment sur leur efficacité, leurs risques et effets secondaires, leur fabrication et les
controles effectués, leur composition et l'impact économique réel engendré par leur
utilisation. Il est donc essentiel de les informer sur ces divers sujets.

4.2.3. Les freins a I'acceptation des génériques

Dans cette étude nous constatons plusieurs éléments pouvant nuire a l'acceptation des
génériques par les patients. Parmis ces éléments nous retrouvons :

1. Un_ mangue de confiance dans les génériques

Dans notre étude, nous constatons différents points entrainant un manque de confiance
envers les génériques :

Le réle des excipients : beaucoup de patients dans cette enquéte se sont montrés
sceptiques quant au réle des excipients. Par exemple, un patient a écrit dans la case
“autre commentaire” : “Pas confiance dans les génériques, le changement
d'excipients entrainant obligatoirement un changement pour le médicament”. Un
autre patient a écrit “Quand je prends le générique Teva de I'lxprim jai des effets
secondaires alors qu’avec le générique Biogaran non”.

La fabrication des génériques : une majorité des répondants ne sait pas ou sont
fabriqués les médicaments et doutent de leur contrdle. Voici quelques exemples de
commentaires des patients : “les génériques coltent moins chers mais sont ils
soumis aux mémes contrbles ?”, “'ai répondu Asie pour les médicaments génériques
mais je ne sais pas vraiment ou sont fabriqués les médicaments...”. Et concernant
les contrbles des génériques, voici un exemple de commentaire laissé par un patient
‘les génériques coltent moins chers mais sont ils soumis aux mémes contréles ?
pas de brevets déposés pour les génériques. Si le générique a le méme pouvoir
qualitatif, acceptons les !".

Les réticences des médecins : les médecins ont un réle crucial dans 'acceptation
des génériques par les patients. La majorité des patients font confiance a leur
médecin plus qu’a leur pharmacien comme nous pouvons le voir dans les
commentaires laissés par les patients lors de cette enquéte “je fais entiérement
confiance a mon médecin”, “mon médecin ne me prescrit pas de générique il est
contre”. Nous constatons que beaucoup de médecins restent encore réticents face
aux geneériques. Dans les résultats de notre enquéte, un patient nous a laissé
comme commentaire “Les génériques ne m'ont jamais été proposé par le
néphrologue ni par mon médecin.”. On remarque également pour certains médecins
un véritable manque de communication auprés de leurs patients. En effet, dans notre
enquéte 50,7% des patients ont répondu que leur médecin ne les informait jamais
lorsqu’il prescrivait des génériques.
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En 2013, un article publié avec comme titre “Médicaments génériques : le cri
d’alarme des médecins” montre les raisons pour lesquels les médecins sont
défavorables a I'utilisation des génériques.

Parmis ces raisons nous retrouvons(44) :

Des doutes sur la qualité des matiéres premiéres.

Le retour d'expériences de patients sur une moins bonne efficacité, des
difficultés de prises et des effets secondaires plus nombreux avec les
geneériques.

Le fait que la bioéquivalence entre le générique et le princeps ne veut pas
dire qu’il y ait une équivalence thérapeutique méme entre génériques de
laboratoires différents.

La perte de maitrise de la prescription par les médecins car le patient ne
recoit pas le médicament inscrit sur 'ordonnance.

La sensation de “forcing sanitaire” avec les lois adoptées pour favoriser
I'utilisation des génériques.

Une rupture thérapeutique chez certains patients notamment les patients
agés qui ne reconnaissent plus leur médicament.

La présence d’excipients a effets notoires qui provoquent des “réactions
inattendues”.

2. Des doutes sur 'efficacité des générigues

Les raisons évoguées sont :

“lls n’ont pas l'effet souhaité”

“C’est mon ressenti personnel”

“C’est a cause des excipients”

“C’est mon médecin traitant qui me I'a dit”

“lls ont un délai d’action plus long que les princeps”

“lls ne contiennent pas les mémes molécules que leur princeps”
“lls donnent plus d’effets secondaires que les princeps”

En 2009, 13% des patients ne voulaient pas de génériques car leur médecin traitant
prescrivait des noms de spécialités.

3. Une croyance chez les patients que les génériques donnent plus d’effets

secondaires que les princeps

Les raisons pour lesquelles les patients déclarent que les génériques donnent plus d’effets

secondaires :

“Car ils coltent moins chers que leur princeps”

“Car la formulation est différente”

“Car les excipients sont mal tolérés”

“C’est mon ressenti personnel”

“Car il y a un manque de contrble pour les génériques”
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La crainte concernant le contrle des génériques est présente depuis longtemps. En 2009,
une des interrogations principales des patients portaient sur la fabrication et le contrdle des
médicaments. En 2013, 28% des patients pensaient que les génériques étaient des
médicaments “bas de gamme” et 26% affirmaient que la fabrication des génériques étaient
moins sdre que celle des princeps. Aujourd’hui, en 2019, 31,7% pensent que les génériques
sont fabriqués en Asie alors qu’ils ne sont que 18,2% a le penser pour les princeps. Ceci est
une idée regue portant sur le fait que si les médicaments sont fabriqués a I'étranger alors ils
sont de moins bonne qualité et ils sont moins contrélés.

4. Des problémes rencontrés avec l'utilisation des génériques

Voici les problémes rencontrés avec les génériques les plus fréquemment décrits par les
atients :

- “lls sont moins efficaces”

- “Jai ressenti des effets secondaires”

- “Mon bilan biologique a été perturbé par la prise de génériques”

- “Jai eu des difficultés a prendre mon médicament a cause de la forme
galénique”

- “Jai eu une allergie avec les génériques”

En 2009, le manque d’efficacité des génériques faisait partie des quatre interrogations
majeures des patients et en 2013, les patients mentionnaient le manque d’efficacité des
génériques quand on leur demandait s’ils avaient percu un probléme avec la prise de
génériques.

En 2009, 6,3% des patients répondaient qu’ils avaient ressenti un effet secondaire suite a la
prise d’un générique. Ce ressenti était aussi décrit en 2013.

De plus, I'aspect des médicaments génériques peut différer de celui des princeps. Cette
cause de réticence était déja décrite en 2013 avec certains patients qui avaient des
difficultés a prendre leur traitement a cause de l'aspect. Dans notre étude, un patient a
laissé comme commentaire “ Forme du générique : certains non enrobeés, j'ai du mal a les
avaler.”

5. Un sentiment d’étre contraint de devoir prendre des génériques

- 54,4% déclarent étre contraints de prendre des génériques.

6. Une impression de manquer d’informations de la part des médecins, des

pharmaciens et du ministére de la santé

- 50,7% des interrogés disent ne jamais étre informé par leur médecin traitant
lorsqu’il prescrit des génériques.

- 69,8% ne se sentent pas suffisamment informé sur les génériques par leur
meédecin traitant.

- 9,6% déclarent que le pharmacien n’inscrit pas le nom du princeps sur la
boite du générique et qu’ils ont du mal a reconnaitre leurs médicaments.

- 48,2% ne se sentent pas assez informé sur les génériques par leur
pharmacien.
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- 82,2% ne se sentent pas bien informé sur les génériques par le ministére de
la santé.

En 2013, 41% des répondants souhaitaient plus d’informations sur les génériques. Parmis
ces 41%, 27% souhaitaient recevoir plus d’informations par leur pharmacien, 52% par leur
médecin traitant et 9% par les laboratoires pharmaceutiques.

L’information aux patients est donc essentielle. C’est pourquoi nous pouvons également
nous pencher sur les risques encourus avec la prise de génériques chez les patients
polymédiqués. Ces risques pourraient étre diminués par I'information.

En 2009, certains patients évoquaient le risque de confusion entre les princeps et les
génériques du fait qu’ils avaient beaucoup de traitement a prendre.

En 2013, les patients mentionnaient étre génés a cause des noms de médicaments
différents entre le princeps et le générique et pour certains cela entrainait des erreurs de
prises. En effet, a cause d’un défaut d’'information ou d’'une erreur humaine, des patients ont
pris en méme temps le générique et le princeps. D’autres ne prenaient pas leur médicament
car c’était un générique et il ne reconnaissait donc pas leur traitement et ne savait pas a
quoi il servait.

Un article portant sur “la iatrogénése des médicaments génériques en gériatrie” expose
quelques problémes survenus avec la substitution(46). Nous constatons un grand nombre
d’hospitalisation lié a une erreur médicamenteuse. Par exemple, une patiente a été
hospitalisée pour des troubles de la vigilance qui étaient dus a un surdosage de Zopiclone
car elle prenait a la fois le générique et le princeps. Un autre exemple de cet article porte sur
une patiente insuffisante cardiaque présentant une décompensation aigué qui ne
s’améliorait pas car elle ne prenait pas le furosémide prescrit pour cause qu’elle ne
reconnaissait pas le médicament (avant elle prenait du Lasilix®).

7. Le choix d’inscrire la mention “non substituable” sur ’ordonnance

- 33,6% disent que c’est le médecin qui décide de mettre la mention “non
substituable”.
- 12,4% déclarent demander cette mention au médecin.

La décision du médecin d’inscrire “non substituable” sur l'ordonnance est une raison
supplémentaire de l'augmentation du manque de confiance des patients envers les
médicaments génériques.

8. Des difficultés a reconnaitre ses médicaments a cause du changement de

laboratoires de générigues d’'un mois a l’autre

- 25,3% disent étre perturbés par les changements de boites d’'un mois a
I'autre.
Ainsi, le pharmacien a un réle essentiel dans le suivi des traitements des patients et se doit
dans la mesure du possible de dispenser chaque fois le méme générique aux patients afin
d’éviter les risques de confusion.
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Suite a ces constats, nous nous sommes penchés sur la question de I'effet nocebo. L’effet
nocebo est le contraire de I'effet placebo c’est-a-dire qu’il est capable de déclencher une
réaction négative suite a la prise de médicament. L’effet nocebo est difficilement
distinguable de I'effet indésirable qui lui, correspond a une réaction négative liée directement
au médicament. En effet, I'effet nocebo reléve de la neuropsychologie puisqu’il est lié a la
sécrétion d’un polypeptide qui agirait sur la sensation douloureuse. L’effet nocebo se traduit
par la sécrétion de cholécystokinine au niveau intestinal qui passe ensuite dans le sang pour
agir sur les récepteurs morphiniques et inhiber I'action antalgique des opioides en stimulant
les récepteurs CCK2(47). Ce phénoméne se produit notamment chez les personnes ayant
recu des informations négatives avant la prise du médicament. Ces informations peuvent
venir de sources multiples comme par exemple des professionnels de santé (médecins et
pharmaciens), des proches du patient, des médias (télé ou internet). Il est donc essentiel
pour nous, professionnels de santé, d’adapter notre communication en fonction du patient et
de garder des propos positifs plutdét que négatifs afin de faciliter 'adhésion aux traitements.

Lorsque nous étudions les principaux problémes relevés dans I'étude, nous pouvons mettre
en cause l'effet nocebo a plusieurs reprises. Les réponses évoquées aux différentes
questions relévent d’'idées recues pouvant étre retrouvées sur internet ou communiquer par
les proches voire méme des professionnels de santé.

Pour exemple, nous pouvons sélectionner au hasard des spécialités et comparer leurs
excipients avec ceux de leurs génériques. Il est important de rappeler que les excipients
n‘ont aucune activité thérapeutique et qu’ils sont utilisés uniquement pour formuler le
meédicament. lls apportent le go(t, la couleur, la forme et permettent la libération du principe
actif dans 'organisme. Il existe par contre des excipients a effet notoire qui peuvent causer
des intolérances voire des allergies chez certains patients. Nous pouvons retrouver des
excipients a effet notoire aussi bien dans les princeps que dans les génériques.

Tableau 4 : Comparaison des excipients a effet notoire entre le princeps et ses

dgénériques
Princeps EEN Générique EEN
Sectral 200mg Lactose Acébutolol 200mg Lactose
Amidon de blé
Lescol 40mg Aucun Fluvastatine 40mg Aucun
Mopral 20mg Lactose anhydre Oméprazole 20mg Saccharose

Nous constatons des différences entre les EEN présents dans les princeps et génériques. I
se peut donc que certains patients soient intolérants a certains EEN présent dans le
geénérique et non dans le princeps (comme pour 'Oméprazole par exemple).
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Par contre, pour certains qui ne possédent pas d'EEN (comme la Fluvastatine), I'effet
nocebo peut étre responsable de la réaction négative percue par le patient suite a la prise
du médicament d’autant plus que beaucoup ont des idées recgues, et de ce fait une
information négative, sur le fait que les génériques occasionnent des allergies a cause des
excipients.

Les idées regues et les informations négatives chez un patient peut conduire a leffet
nocebo. Ainsi, cet effet peut étre responsable d’un défaut d’observance voire méme d’une
interruption du traitement en cours.

Malgré le fait que les génériques fassent partis intégrante de la prise en charge des patients
depuis vingt ans, nous constatons qu’un défaut de connaissance des génériques par les
patients et le manque d’informations apportées par les professionnels de santé et le
ministére de la santé font perdurer la mauvaise image des geéneériques. De plus, les
pharmacies d’officine rencontrent des difficultés non négligeables quant aux ruptures
d’approvisionnement des médicaments. Ainsi, il est parfois trés compliqué de délivrer
toujours le méme générique aux patients. Au mieux nous pouvons commander le
médicament générique dans un autre laboratoire, 'aspect du conditionnement secondaire
changera mais le nom du médicament sera identique. Au pire, tous les génériques sont en
rupture et nous devons soit repassé au princeps si celui-ci est disponible ce qui peut
décrédibiliser le générique soit s’entretenir avec le médecin prescripteur pour trouver un
médicament équivalent qui aura donc un nom différent avec un conditionnement et un
aspect différent pour le patient ce qui augmente le risque de confusion et de méfiance.

4.3. Axes d’amélioration

L’étude détaillée des réponses aux questionnaires nous prouve que les patients acceptant
les génériques sont ceux qui en ont une bonne connaissance. Nous avons constaté une
amélioration des connaissances des patients sur les génériques paradoxalement a une
augmentation du nombre de personnes n’ayant pas confiance dans les génériques. Pour
augmenter la confiance des patients encore réticents envers les génériques, il est essentiel
de les informer régulierement sur les différentes questions qu’ils se posent sur ces
médicaments.

4.3.1. Propositions déja mise en place

Dés 1999, des campagnes de communication sur les médicaments génériques se sont
mises en place afin de faire connaitre les génériques aux professionnels de santé et aux
patients.
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Tableau 5 : Exemples de campagnes de communication sur les génériques

Novembre | Bayer lance la premiére campagne sur les médicaments génériques. Cette
1999 campagne se traduit sous forme de publicité a la télévision et passera du 22
novembre au 15 décembre 1999(48).

Septembre | De septembre a Décembre 2005, le laboratoire Sandoz a décidé de créer un
2005 service téléphonique pour les patients voulant poser des questions sur les
génériques(49).

Plan daction de promotion des médicaments génériques par le
Mars 2015 | gouvernement(22). L’axe 4 correspond a renforcer la confiance des patients et
des prescripteurs.

Nouvelle campagne de communication intitulée “Devenir générique, ¢a se
mérite”. Cette campagne est présentée a la télévision par des spots
publicitaires, a la radio par des professionnels de santé et sous forme de
courtes vidéos sur internet. Par exemple, nous retrouvons des vidéos sur :
Septembre - Qu’est-ce-qu’'un médicament générique?

2016 - Comment un médicament devient-il générique?
- Comment les médicaments génériques sont-ils controlés?
- Pourquoi utiliser des médicaments génériques?
- Médicaments génériques ou non : qui choisit?

Pour le 20éme anniversaire du droit de substitution par les pharmaciens,
2019 Mylan a fait une campagne d’information regroupant les points essentiels sur
les génériques.

4.3.2. Des mesures a renforcer

Tableau 6 : Mesures a renforcer pour les professionnels de santé

La prescription en DCI

Depuis 2015, les médecins ont I'obligation de prescrire en DCI. Hors,
en 2020, il est fréquent de délivrer des ordonnances comportant
uniqguement des noms de princeps. Comme nous I'avons vu dans
notre étude et dans des études antérieures, il est plus facile de
délivrer des génériques aux patients si le nom du médicament
dispensé est le méme que celui prescrit par le médecin. Le fait de
délivrer un autre médicament que celui prescrit peut entrainer une
baisse de confiance du patient envers le médicament délivré et ainsi
soit une non prise du traitement, soit I'apparition de I'effet nocebo.

POUR LES
MEDECINS
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L’information des patients

Les patients faisant confiance a leur médecin aimeraient, comme
nous l'avons vu ici et dans différentes études, étre informés de ce
que leur médecin prescrit. Le réle d’information du médecin est
essentiel pour la bonne observance du traitement.

La mention “non substituable”

La délivrance de génériques doit se faire uniquement si cela
n’occasionne pas de problémes particuliers de santé chez le patient.
Ainsi, le médecin devrait inscrire la mention “non substituable” sur
l'ordonnance uniquement dans les cas ou la délivrance d’'un
générique pourrait nuire aux patients. Par exemple, il est nécessaire
d’avoir recours a la mention “non substituable” dans le cas des
médicaments a marge thérapeutique étroite pour lequel il a été
difficile de stabiliser le patient et que la délivrance d’un générique
pourrait entrainer une perturbation du bilan biologique ou de I'état
clinique du patient.

POUR LES
PHARMACIENS

L’information des patients

Lors de la délivrance des traitements, le pharmacien se doit
systématiquement d’informer le patient sur le médicament délivré. Si
celui-ci a un nom différent de celui prescrit, le pharmacien doit
inscrire sur 'ordonnance le nom du médicament délivré afin que le
patient ne soit pas perdu dans la reconnaissance de ses
meédicaments.

La substitution

Il existe beaucoup de laboratoires de génériques. Le pharmacien
devra veiller dans la mesure du possible a délivrer toujours le méme
générique aux patients agés et ayant un traitement chronique afin de
ne pas perturber le patient.

De plus, la variation des excipients peut occasionner des difficultés
de prises comme nous l'avons constaté dans notre étude. Afin de
faciliter l'observance du patient et la prise du traitement, le
pharmacien devrait rechercher le médicament générique ayant la
forme ou le goQt qui pourrait plaire le mieux au patient.

POUR LE
MINISTERE DE
LA SANTE

Les campagnes de communication sur les génériques

En 2016, la ministre de la santé Marisol Touraine, a réalisé une
campagne de communication afin de promouvoir les génériques et
d’augmenter leur taux de pénétration sur le marché des médicaments
remboursables.

67




Ayant un fort pouvoir de diffusion d’information auprés de la
population, il est nécessaire de réaliser régulierement des
campagnes d’informations grand public pour répondre aux questions
des patients et combattre certaines idées regues.

Le choix des excipients

Certains patients refusent le générique a cause du godt ou de la
forme du médicament. En effet, les patients veulent le princeps car le
golt du générique étant mauvais, ils n’arrivent pas a prendre leur
traitement. Il en est de méme pour la forme du générique. Certains
comprimés sont trop gros pour les patients qui n’arrivent pas a les
avaler.

Le choix du conditionnement primaire

POUR LES
LABORATOIRES | Pour faciliter l'acceptation des génériques par les patients, il est
PHARMACEU- | essentiel de créer un conditionnement primaire facile d'utilisation.
TIQUES Par exemple, des patients m’ont rapporté que certains génériques de
collyre ont un flacon beaucoup plus dur que leur princeps et qu’il est
compliqué de faire sortir la goutte.

Le choix du conditionnement secondaire

La couleur de la boite ainsi que la forme de la boite peuvent
perturber le patient et certains patients ne reconnaissent plus leur
médicament. Il serait judicieux de créer un conditionnement
secondaire des génériques avec la méme forme et les mémes
couleurs que le conditionnement secondaire du médicament
princeps.

4.3.3. Notre proposition

Parmis les trois grandes propositions du Gemme en 2019 pour renforcer I'utilisation des
génériques, nous retrouvons la pérennisation des campagnes d’'information. Dans le cadre
de cette thése, suite a I'étude approfondie des résultats, nous avons pensé a créer une fiche
informative sur les génériques qui serait destinée aux patients prenant des génériques et
désirant recevoir de l'information.

Pour réaliser cette fiche informative, nous avons repris les points essentiels relevés dans
notre étude pour lesquels les patients se posent des questions :

1. La définition d’'un médicament générique (qui semble plutdt bien connue mais qui est
nécessaire d’étre rappelée pour éviter les confusions et les erreurs).

2. L’explication du moindre co(t des génériques ainsi que le brevet des princeps.

3. La composition et I'efficacité des génériques.
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Le rble des excipients.

L’évaluation des médicaments génériques.
La différence entre princeps et génériques.
La fabrication des médicaments.

No ok

Pour répondre a ces interrogations, nous nous sommes appuyés sur le site de TANSM qui
dispose d’une rubrique dédiée aux médicaments génériques. Ainsi, les informations fournies
aux patients sont fiables, d’actualités et proviennent d’'une source scientifique francgaise.

De nos jours, le monde de la santé figure dans une démarche de plus en plus individuelle et
centrée sur le patient. Les patients recherchent chez leur professionnel de santé, des
conseils personnalisés et adaptés a leur mode et habitude de vie. Il est donc essentiel pour
partager une information de le faire en adressant un message personnel. C’est pourquoi
notre fiche informative sur les génériques commencera tout d’abord par le titre
“Médicaments génériques” qui sera suivi par un message personnel “Il vous a été prescrit un
médicament générique. Voici quelques informations”.

Ainsi, le patient connait directement I'objet de la fiche informative et se sent concerné
personnellement car on s’adresse directement a lui en utilisant le pronom “vous”.

Pour rendre cette fiche attractive, le visuel est primordial. Elle sera présentée sous forme de
petites questions avec des réponses courtes et résumées et comportera également des
tableaux afin de rendre la lecture plus agréable.

Cette fiche sera présentée de plusieurs fagons. Nous la proposons sous forme de flyer en
recto/verso ainsi que sous format paysage pour les professionnels de santé qui souhaitent
'imprimer et l'afficher dans leur établissement. Le format paysage comporte un QR code
(Quick Response Code) pour que les patients intéressés puisse le scanner via leur
smartphone et I'avoir directement sur leur téléphone. Pour les personnes n’ayant pas de
Smartphone, le flyer en format papier est disponible.

De plus, pour favoriser la diffusion de cette fiche informative, elle sera également présentée
au congreés international des pharmaciens hospitaliers de 'EAHP (European Association of
Hospital Pharmacists) en Autriche au mois de Mars 2021. Ainsi, nous l'avons traduite en
anglais, langue internationale, afin qu’elle soit compréhensible par tous.
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5. CONCLUSION

Cette enquéte a montré que le ressenti des patients face aux génériques n’a pas beaucoup
évolué depuis 10 ans. En effet, malgré une amélioration des connaissances des patients sur
les génériques, leur confiance n’est toujours pas totale. Nous avons constaté que ce
manque de confiance provenait principalement de croyances ancrées depuis le début de
l'ére des génériques ainsi que dun manque d’information juste provenant des
professionnels de santé. Cependant, la majorité des répondants acceptent la substitution
par les génériques. Nous avons donc élaboré une fiche d’'information destinée aux patients
sur les médicaments génériques. Le but de cette fiche informative est de répondre aux
différents points posant probléme dans I'acceptation de la substitution afin d’augmenter la
confiance des patients envers les médicaments génériques et de faciliter la substitution par
les pharmaciens.
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CONCLUSION GENERALE

L’année 2019 fut la célébration du vingti€me anniversaire du droit de la substitution par les
pharmaciens. Ainsi, cette année a été I'occasion de faire un bilan sur ces vingt derniéres
années concernant la substitution et les médicaments génériques a proprement parler.

Nous pouvons dire aujourd’hui que les génériques sont ancrés dans notre systéme de santé
car chaque année leur progression en volume et en valeur ne cesse d’augmenter. Cette
progression est due notamment grace aux dispositions prises par le ministére de la santé
pour promouvoir I'essor du générique mais aussi grace aux médecins qui prescrivent ces
médicaments, aux pharmaciens qui les délivrent ainsi qu’aux patients qui les acceptent.
Aprés vingt ans de présence dans les pharmacies, la substitution peut étre encore difficile a
mettre en place pour les patients habitués a leur traitement depuis plusieurs années. Pour
certains il est difficile de reconnaitre et de prendre leurs médicaments étant donné que les
conditionnements primaires et secondaires ainsi que la forme du médicament sont
différents. Le pharmacien a donc un réle important dans le choix du médicament pour
trouver celui correspondant au mieux aux attentes du patient ainsi qu’en l'informant de la
correspondance entre le princeps et le générique pour qu’il n’y ait pas de probleme de
reconnaissance des médicaments.

En 2019, les génériques sont connus de la quasi totalité des patients puisque seulement
0,9% des répondants a I'enquéte ont déclaré ne pas savoir ce qu’est un générique. En plus
d’étre connus par le plus grand nombre des patients, nous avons constaté lors de cette
étude une amélioration des connaissances des patients au sujet des génériques par rapport
aux études réalisées les années antérieures. En 2019, la définition du générique et la
différence entre les princeps et les génériques concernant lefficacité et les effets
secondaires sont connues par 74,3% des répondants. Cependant, malgré une amélioration
des connaissances des patients sur les génériques, leur confiance envers ces médicaments
stagnent depuis dix ans. En 2009 comme en 2019, ils étaient environ 42% a avoir
entiérement confiance dans les génériques. Des doutes persistent depuis de hombreuses
années dans les esprits des patients mais aussi de certains professionnels de santé. Nous
avons relevé des doutes sur 'efficacité des génériques, sur leur fabrication ainsi que sur leur
contréle mais aussi sur la qualité de leurs composants et leurs capacités a provoquer des
effets secondaires. Malgré plusieurs campagnes de communication faites sur les génériques
par le ministére de la santé mais aussi par les laboratoires génériqueurs, plus de la moitié
des patients ne se sent pas suffisamment informée sur les génériques.

Aujourd’hui, nous bénéficions d’un certain recul sur les génériques et leur activité
thérapeutique. Bien qu’ils soient bioéquivalents a leur princeps, force est de constater que
dans certains cas l'effet souhaité n’est pas celui obtenu. Que ce soit entre princeps et
génériques ou entre génériques de laboratoires différents, plusieurs patients ont répondu
gu’ils avaient constaté une différence d’action entre les médicaments ou pour certains des
effets secondaires qu’ils navaient pas avec le princeps. Cela est-il d0 a I'effet nocebo ou
aux variations intra-individuelles de l'activit¢ des médicaments ? Le recours a la mention
“non substituable” devra étre justifiée par le prescripteur a partir du 1er janvier 2020.

71



72



ANNEXES

Annexe 1 : Le questionnaire a destination des patients

Le ressenti des patients face aux génériques, 20 ans apreés le droit de substitution par les
pharmaciens

Ce questionnaire est proposé dans le but de réaliser une étude pour une thése en
pharmacie.

Nombre de questions : 17

Question 1 : Avez-vous confiance dans les médicaments génériques ?
[ Oui, entiérement
[ Oui, pour certains
4 Non, pas du tout
d Je ne sais pas ce qu’est un médicament générique

Question 2 : Avez-vous déja été confronté a un probléme lors de la prise d’un
médicament générique ?

4 Oui. Précisez quel probleme :

d Non

4 Je n’ai jamais pris de médicament générique

Question 3 : Si vous prenez des médicaments génériques :
4 Vous avez été contraint de les prendre
4 On vous a laissé libre choix de les prendre

Question 4 : A votre avis, quelle est la différence entre le médicament générique et le
médicament d’origine ?
[ lls sont identiques (ils ont le méme principe actif et les mémes excipients)
[ lls sont équivalents (ils ont le méme principe actif mais pas les mémes
excipients)
[ lls sont différents (ils n'ont pas le méme principe actif ni les mémes
excipients)

Question 5 : Pensez-vous que les médicaments génériques sont :
1 Moins efficaces que les médicaments d’origine
4 Autant efficaces que les médicaments d’origine

[ Plus efficaces que les médicaments d’origine

P OUIQUOI 2 . e
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Question 6 : Pensez-vous que les médicaments génériques ont :
4 Moins d’effets secondaires que les médicaments d’origine
4 Autant d’effets secondaires que les médicaments d’origine
[ Plus d’effets secondaires que les médicaments d’origine

P OUIQUOI 2 . e e

Question 7 : Lorsque votre médecin vous prescrit une ordonnance, vous informe-t-il
s’il prescrit des médicaments génériques ?

[ Oui, a chaque fois

4 Pas toujours

4 Non, jamais

4 Je ne sais pas

Question 8 : Lorsque votre médecin vous prescrit un médicament générique, écrit-il la
correspondance avec le médicament d’origine ?

[ Oui, a chaque fois

4 Pas toujours

4 Non, jamais

4 Je ne sais pas

Question 9 : Lorsqu’un pharmacien vous propose de remplacer le médicament
prescrit par un médicament générique, I’acceptez-vous sans probléme ?

Oui sans probléme

Oui, mais avec des réticences (je demande plus d’informations)

Oui, sinon je dois avancer les frais

Non je n’ai pas confiance, je refuse la substitution

Iy Wy Wy

Question 10 : Lorsque le pharmacien vous délivre un médicament générique avec un
nom différent de celui prescrit, est-ce qu’il vous note le nom sur la boite ?

Oui, a chaque fois

Oui, mais pas tout le temps

Non, je connais déja mes médicaments

Non et j’ai du mal a reconnaitre mes médicaments

oood

Question 11 : Quand la mention “non substituable” est écrite sur votre ordonnance,
celle-ci a été mise :

4 A votre demande

A Par votre médecin

4 Je ne suis pas concerné(e), cette mention ne figure pas sur mon ordonnance
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Question 12

: Le changement de boites d’un médicament générique d’un mois a

I'autre vous a-t-il perturbé ?

d Oui
@ Non
[ Je ne suis pas concerné(e), j’ai toujours les mémes boites
4 Je ne suis pas concerné(e), je ne prends pas de génériques
Question 13 : Pensez-vous qu’il y a plus de rupture d’approvisionnement avec les
médicaments génériques qu’avec les médicaments d’origine ?
[ Oui
[ Non
d Je ne sais pas
Question 14 : A votre avis, ou sont fabriqués les médicaments d’origine ?
d France
4 Europe
[ Afrique
[ Asie
d Ameérique
Question 15 : A votre avis, ou sont fabriqués les médicaments génériques ?
d France
d Europe
[ Afrique
d Asie
d Amérique
Question 16 : Estimez-vous étre suffisamment informé sur les médicaments
génériques par :
[ Votre médecin :
a Oui
d Non
d Votre pharmacien :
Q Oui
O Non
4 Le ministére de la santé :
Q Oui
d Non
Question 17 : Pour information

1) Vous étes:

(d Un homme
d Une femme
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2) Votre age :

d Moins de 30 ans
d 30-45ans

d 46 - 60 ans

d Plus de 60 ans

3) Votre catégorie socio-professionnelle :

Agriculteurs exploitants

Salariés de I'agriculture

Patrons de l'industrie et du commerce

Professions libérales et cadres supérieurs

Cadres moyens

Employés

Ouvriers

Personnels de services

Autre catégorie : ..o

Iy Ry

Autre(s) commentaire(s) :

Je vous remercie d’avoir répondu a ce questionnaire et vous invite a me communiquer votre
adresse e-mail si vous souhaitez recevoir les résultats de cette étude.
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Annexe 2 : Flyer destiné a I'information des patients (version frangaise)

Recto du flyer :

5 &

MEDICAMENTS GENERIQUES

Il vous a eteé prescrit un médicament génerique.
Voici quelques informations :

Qu'est ce qu'un médicament générique ?

Un médicament générique est un médicament concu & partir d’un principe actif d'un médicament déja autorisé (appelé
médicament d'origine ou princeps) dont le brevet n'est plus protége.

Le principe aciif, est le composant du médicament responsable de |'effet thérapeutique.

Comment ¢a marche ?

Le cycle de vie du médicament princeps comporie une phase d'expérimentation de 10 ans pour obtenir une autorisation de
commercialisation, puis une phase d'utilisation de 10 ans aprés sa commercialisation. Aprés ces temps, le brevet tombe alors
dans le domaine public. Les médicaments génériques sont en moyenne 30 % moins cher que le médicament d'origine car ils ne
nécessitent aucun frais de recherche ou de développement.

Un médicament qui aurait fait l'objet d'un retrait d’autorisaiion pour des raisons de sécurité ne pourra pas devenir un
générique.

Composition et efficacité ?

Un médicument générigue a la méme composition qualitative et quantitative en principes actifs, la méme forme
pharmaceutique que le princeps et a démontré qu'il a la méme efficacité thérapeutique.

Les médicaments génériques bénéficient du recul sur le médicoment dorigine.

Excipients ?

Le médicament générique peut contenir des excipients différents de ceux du princeps et présenter ainsi un aspect, une couleur
ou un goit différent.

Lexcipient désigne toute substance autre gue le principe aciif présente dans un médicament. Il n'a aucune acfivité
pharmacologique recherchée.

Les excipients ont un réle dans |'absorption et la stabilité du médicament. lls conditionnent son aspect, su couleur ef son godt.

Evaluation des médicaments génériques ?

L'autorisation de mise sur le marché des médicaments générigues repose sur le processus d'évaluation appliqué @ I'ensemble
des médicaments.

La demande d‘autorisation de mise sur le marché d'un médicament générigue contient les données permetiant d'évaluer et
de qarantir sa qualité, sa sécurité et son efficacité d'emploi.

ANSM
MARION VERGANO & FERDINAND BADIBOUIDI it
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Verso du flyer :

MEDICAMENTS GENERIQUES

Quelle est la difference entre le medicament d’origine
et le medicament genérique ?

Le principe acfif (produit adif donnant I'efficacité du médicament) est
strictement identique dans le médicament d'origine et
' dans e médicoment générique.
Les excipients (substances donnant le godt, lo forme et la couleur au

MEDICAMENT D'ORIGINE médicament) peuvent étre différents entre MEDICAMENT GENERIQUE
le médicament d'origine et le médicument générique.

Les médicaments genériques sont-ils fabriques
de la meme maniere que les médicaments d'origine ?

MEDICAMENT D’ ORIGINE MEDICAMENT GENERIQUE
FABRICATION v/ v/
QUALITE v v/
CONTROLE v/ v

Efficacité dinique du medicament d'origine = Efficacité clinique du médicament générique

MARION VERGANO & FERDINAND BADIBOUIDI “S"E'é',fgﬁguﬂsé

78



Annexe 3 : Flyer destiné a I'information des patients (version anglaise)

Recto du flyer :

5 &

GENERIC MEDICINES

You have been prescribed a generic medicine.
Here's some information :

What's a generic medicine?

A generic medicine is a medicine that is made from an acfive ingredient in an already authorized medicine (called the original
medicine or originator) bui whose patent has expired.

The active ingredient is the component of the drug responsible for the therapeutic effect.

How does it works?

The life cycle of the originator drug includes a 10-year trial phase to obtain a marketing authorization and then a 10-year use
phase after marketing. After these periods, the patent then falls into the public domain.

Generics, the price of which should be at least 30 per cent less than the cost of the original drugs, can potentially allow
substantial savings. A medicine that has been withdrawn for security reasons cannot become a generic.

Composition and effectiveness?

A generic medicine hos the same qualitafive and quantitafive composition of the adive ingredients, the same pharmaceutical
form as the originator and hos demonsirated that it has the same therapeutic efficacy. Generic drugs benefit from the
feedback on the original drug.

Excipients?

The generic medicine may contain excipients different from those of the originator and thus have a different appearance, color
or toste. The excipient refers to any substance other than the active substance present in o medicine. It has no pharmacological
activity. Excipients have a role in the absorption and stability of the drug. The excipients condifion its appearance, its color and
its taste.

Evaluation of generic medicines?

The marketing authorization for generic drugs is based on the evaluation process applied to all drugs. The application for a
markefing authorization for a generic medicinal product contains the data to evaluate and guarantee its quality, safety and
effectiveness.

ANSM
MARION VERGANO & FERDINAND BADIBOUIDI s YN
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Verso du flyer :

GENERIC MEDICINES

What is the difference between
the original medicine and the generic medicine ?

@ The active ingredient (active ingredient giving the efficacy of the drug) is
strictly identical in the original medicine and the generic medicine,
Excipients (substances giving taste, shape and color to the drug) may he

different between the original medicine and the generic medicine.
ORIGINAL MEDICINE

GENERIC MEDICINE

Are generic drugs manufactured
in the same way as the original medicines ?

ORIGINAL MEDICINE GENERIC MEDICINE
DRUG PRODUCT v v
QUALITY v v/
DRUG CHECKS v 4
Clinical Efficiency of the original medicine = Clinical Efficiency of the generic medicine

ANSM
MARION VERGANO & FERDINAND BADIBOUIDI s YN
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Annexe 4 : Format paysage du flyer pour un affichage dans les établissements de santé.
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Annexe 5 : Extrait de la
: campagne de publication d 2
ans du droit de substitution par les pharmaciens © Mylan en 2015 pour celSbrerfes 2

EVOLUTION
GENERIQUE

20 ANS DU DROIT DE SUBSTITUTION
revolutiongenerique.fr

EDITORIAL

Par Etienne NOUGUEZ,

Chargé de Recherche CNRS au Centre de
Sociologie des Organisations (CMRS/Sciences Pol
Auteur de Des médicaments & tout prix. Sociologie
des génériques en France, octobre 2017, Presses
de Sciences Po.

S| r'on en croft 1e6 différants sondages publiés par BVA depuis
une dizaing d'années, la confiance dans |88 médicamants
génériques ' cossd de prograsser pour concemar aujourd Tl
pras de 7 patiants frangals sur 10,

Pour autant, ce constat doit Btre nuancé & plusieurs

points de vua. On a ainsi constats un regain da méfiance des
ants yis-a-vis des ganarigues au momant ol des affaires liées

i des médicaments ou & des dispositifs médicaux ont mis & mal 1a
réputation des industriels et des autorités de régulaticn, Il apparait
: |a confignce des patients dans les générigues
dépend étroitement de celle des professionnels da santé qu'ils
consultent, et particullaramant des madecing, dont une partia
raste encore méfiants vig-a-vis de ces médicaments. Ensulte, das
patiants peuvent affirryer axoir confiance dans les génériques an
snaral maks 58 montrar raticants & Il substitution d'un da laurs
madicaments lorsau'l trafta une maladie jugés particuliaramant
= 5arieuse = ou = invalidants = ou il 8'avire plus facile & prandra.
Ainsi, ka part de 73 % des patiants favorablas Bux génariques
lorequ'ils sont malades ponctusllement chute & 5B %

tés pour une matadie chroniqua’. Enfin,
o616 |85 CoNroVerses récantas gutour de

routing de prisa, Il paut 5 avana entrémament
délicat d'en changer.
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Patients francals = une confiance

difficilement accordee aux geénerigues

Depuis lamise en place du droit de substitution, le médicament
:rue a di vaincre certaines réticences, a la fois d’ordre

génériq
économique et symboligue, de la part des patients en France?.
Jusqu'en 1994, les patients accédalent plutdt faclement & des soins inpovanis ainsl qu's des
médicaments bien re ot las mutuelles : o bénéfice du générique
n'était pas dvident. La méflance envers les génériques, promus par les polivoirs publics pour leur
avantage économique, a suscité & partir de 1999 chez de nombreux patients tne association
- moins cher » at » moins banna qualité = et une croyance dans la nuisibilité de Memplol d'excipients
différents dans le géndrique- La substitution d'un médicament
notamment chez les persennes Agdas, contribuant & un affet nogebo lé av ganérique. Rassurer les
patients sur la qualité des génériques g5t ainsi longtemps rasté un véritable challenge”.
Des efforts d'information et une tendance générale positive

Pris de 20 ans apriss l'arrivée du droit de substitution, renforcer la
représentait encore {'axe & cdu Pian Natignal d'Action 2015 de prome
du Ministére de la Santé’. Une campagne de communication & destination du grand public a &té mendéeg

dans cet oblectif et renguvelée an 2017

Les sondages associés a la campagne de 2016 ont montré

qu’au cours de cette année-Ia® :

10 utilisalient des médicamants géné
atisfaits das générigues

5 étaient efficaces. bian tolérés et 5@ déclaraient
que leur remet laur médecin »

rigues @n cls de maladie

« Pras de B Frangais sur
ot 93 % d'entre eux 58 disajent

+ 3 Frangais sur 4 gstimaient que les générigue
préts & « avoir davantages de géndriques sur I'ordonnance

Un an aprés’ :
« Moins de patisnts étajent réticents & prendre des génériques (28 % contré 38 % en 2016) ;
+ plus de Frangais gtalent préts & prendré des génériques en cas de maladie chronique
{58 % contra 52 % an 20186).

Note de confiance accordée par
le grand public aux générl'ques' g
6,9/10

Linformation des Francais sur les générigues progresse agalement
& petits pas : &0 2016, moins d'1 sur 2 connaissait 1a capacité des
génériques & soigner des maladies graves et I'absence d'impact
des excipients sur refficacité du _ Heureusement, si
seul 1 Fr.ngﬂiwrﬂmsﬂqutlﬂ;ﬁnﬁdqﬂuwﬂmtpcmﬂ!
de réaliser des économies (& savoir ?mﬂﬂlrdsd’-um-nﬁ
ans), ils étaient 43% & le savoir en 20175,

"Lina mailissss L poar un monds mediss

mT
fad, . 193209

dpssiel & pregsE 21 saplamin 2 S
i mmt’dr.uﬂm‘ﬂ:.\.irrtqui do 1 culiurs, Revun drangaise G285 sfloras secises Ho0T
1 = ﬁmjun;ilu.Lﬂnumll day MRS 10 L2
mands gindrigues, mans 2rs

. Dipvanlr gdninique, §8 58 rrdyite =

raquos repartent an CATEAgnH,

a.Tuunm-'.rul 3 g |
4 Mlinistine ta la Santi L phoe do® .nnd' T
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Annexe 6 : Poster portant sur notre enquéte “le ressenti des patients face aux génériques,
20 ans apres le droit de substitution par les pharmaciens” réalisé pour le congrés de 'EAHP

en Mars 2021 a Vienne.

PATIENT' PERCEPTION OVER GENERIC MEDICINES

Glebal healtheere expenditure is incrensing steadily and generic medicine utilisatien is often encourcged os o cost-contuinment measure.
In France, since 1999, phormacists ore outhorized to substitute the eriginal medicine with o generic product, provided thet the patiant agrees and the daclor

The aim of the work was fo determine the pofient's
perception of generic drugs 20 years ofter the
substitution right granted fo pharmacists.

lle" on the

has nat excluded by the affixing of the |
the patient 1o aceept substitation.

Survay fram April to June 30, 2019

Sumple of pacple representative of French populition:

hge 18 ond over,

Online questionnaire using the Cowi system (Computer Assisted Web Interview),

Paper format questionnaire.

[

PICTURE T ; PATIENT PROFILE

mlim _HE

PICTURE 4 ; SIDE EFFECTS OF GENERIC MEDICINES

tail do vyou [hink bt [he side eects of generic drugs 2

o

W collucred 467

iption. The success of the generics depends on the prapensity of

Quastionnoire:
17 questions,
Questionnoire validation:
- Sumple of 20 rondomly selectzd people,
- Foedhack receivad helpad to odjust the questiennair before the survey being conducted.

at
<5 effective than brand name drugs
B e cffective than brand name drugs

PICTURE 2 ; CONFIDENCE IN GEHERI[ME!]](IHES

o syt Trusl generic drugs

PICTURE 3 : EFFECTIVENESS OF GENERIC MEDICINES

genewic diugs 7
5

g

PICTURE 5 - ACCEPTANCE OF GENERIC DRUGS SUBSTITUTION

Chvice ] geaeric drugs?
18 g

PICTURE & : INFORMATION ABOUT GENERIC MEDICINES.

1o you geel lal you re. s ‘Eum.‘l‘.,j ingorvied eb(.u‘g,-_w_«zn drugs 7

end 203 anling

6% wers wames. 47% of patients roported high confidence in genuric drugs and 73% said soneric drugs ene os effoetive os brond-sams drugs. 45.6% freely dhose

generics. STH ufpnﬁan! ot umsemdlnh yenerit substituion when it mpmmodbyh phnrmact (v Hmuum': [0stan I Toutausa 20D9]]. B1% soid generic drugs hove e mony sids effects os brond nome drugs. 15% of patients reported
tht genzric drugs hve more side et nnd 4% repart the opposite. 125 of pefients snid they wers nsing far "non-substitatable™ on their prescription (vs. 20.3% survey (Oston | Toalouse 2009}, In 345 of enses, this stotement "not substitatohle™ wos o
dattor’s detision. 1% of patients reported not knawing generic drugs, Propls feel they ere nat sutficiently informed ahout generic drugs (70 by dactor, 4850 by phermacist ond 825 by health Minister).

fubyal & Jhe digereace belaeen fhe origivel medicine
aid fhe generic maedicine 7

& key Factor in improsing the conlidence of the potients is e infermation ond
educaiion, in the oreas of equivalency, regulation and in dispelling myihs ohout

g lave. e prcseribed @ geaevic tuedicine
Hewe's surne iu{um‘arwn

d ey : : o
e $ P ,‘n;,m..&'if.’:..’u“;‘":&”f..“,.? o generic medicines {such os the belief that they are counterfeits). To bearing this Inck of
rppinbabiorins, ekniobasebele ‘ g s i confidersce, we have doveloped on information Jeoflet on generic modidines.
o vnet bewser the wig el edore oed by rasch
1o dectonls OUEHL DIONE - - ‘GENERIC WEDNINE
wumhmmmmmnhmmm-wx SR
m it
S Hre. geeic drugs, pnanagicled
‘ in B, some. vty a5 fhe origingl maedicines 7
i
g . CHIGHAL KEDCHE RN
e i U MOLE i e In our study 45.6% of the general public freely choose generic drugs. This
aurtan s maddact B L v ™ percentage reaches 57% when generic drugs are offered by pharmacisis.
’ it 2 4 7 Luck of knowledye about generic drugs affects patients' percepfion over
generic medicines. To avercome this lack of confidence, we have
- . . . e
developed on information leaflet on generic medicines.
This information is intended fo reassure pafients to the generics.
Ilh\lqwnﬂr'
poTe et e 2
l Trion Fhermatin, Faslana, 5007
Mhﬂinr’-mm}mi‘um‘u Nalame 24, Ha 1. Genen: WA 301 el e 2 June 05
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RESUME

Depuis 1999, les pharmaciens sont autorisés a substituer un médicament générique a celui
prescrit, a condition que ce médicament soit dans le méme groupe générique et que le
médecin n’ait pas exclu cette possibilité par I'apposition de la mention manuscrite « non
substituable » sur 'ordonnance. La réussite de la politique du générique dépend de la
propension du patient a accepter la substitution.

Dans mon travail, vingt ans apreés le droit de substitution accordé aux pharmaciens, 42% des
patients déclarent avoir une confiance élevée dans les médicaments génériques et 57% des
patients acceptent sans réserve la substitution générique lorsqu'elle a été proposée par le
pharmacien. La mention «non substituables» sur leur prescription est demandée par 12%
des patients. Le facteur clé pour améliorer la confiance des patients est l'information juste,
sur la base des données scientifiques.

ABSTRACT

Since 1999, pharmacists are authorized to substitute the original medicine with a generic
product, provided that the patient agrees and the doctor has not excluded by the affixing of
the handwritten words "not substitutable” on the prescription. The success of the generics
depends on the propensity of the patient to accept substitution.

In my work, twenty years after the substitution right granted to pharmacists, 42% of patients
report having high confidence in generic drugs and 57% of patients wholeheartedly accept
generic substitution when it has been offered by the pharmacist. The mention
"non-substitutable" on their prescription is requested by 12% of patients. The key factor in
improving patient confidence is accurate information, based on scientific data.
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