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Préeambule

Depuis de nombreuses années, les données de uentes exhaustives que recueille 'ANSM auprés des laboratoires
pharmaceutiques permettent de suiure I'évolution du marché pharmaceutique frangais. Elles contribuent
également a en appréhender les principales caractéristiques et a en dégager, au-dela des mouvements
conjoncturels, les tendances de plus long terme qui conduisent a sa transformation. En effet, ces données
sont suffisamment détaillées pour que ce marché puisse étre segmenté selon quelques critéres qui aident a
mieux analyser son évolution. Car il n'y a pas un marché pharmaceutique unique, que l'on pourrait appréhender
globalement, mais des marchés pharmaceutiques dont les dynamiques sont différentes, notamment parce
que les médicaments quiles composent contribuent de facon trés différenciée a la prise en charge thérapeutique
des patients.

Ainsi, a-t-il été obserué que les uentes en valeur de médicaments en France avaient reculé en 2012 puis, de
nouveau, en 2013. Il sagit I3 d'un fait réellement nouveau, méme si les taux de croissance releués au cours
des années précédentes traduisaient d&ja une modération de la progression des uentes. De ce constat, il ne
faut cependant pas déduire que les uentes de médicaments ont régressé dans toutes les classes pharmaco-
thérapeutiques, que ce soit en\ille ou a I'hopital. A cet égard, il convient de dissocier les classes « innouantes »,
cest-a-dire celles au sein desquelles de nouvelles substances actives ont contribué a modifier - dans des
proportions plus ou moins importantes - les stratégies thérapeutiques, des autres classes, celles qui se
caractérisent par une absence quasi-totale de renouvellement de l'offre. Quel que soit le secteur d'activité
étudié, l'absence d'innovation a pour conséquence presque inéuitable une stagnation des uentes et, en ce
qui concerne le marché pharmaceutique, le développement du marché des génériques avec, pour corrolaire,
des prix de \ente plus faibles.

Cette édition 2014 actualise et enrichit les données relatives aux uentes de médicaments présentées dans le
rapport précédent publié en juillet 2013,
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Le marché pharmaceutique en 2013

Un marché de nouveau en recul

Les résultats 2013 confirment la tendance obseruée en 2012. Le montant total des uentes de médicaments a
de nouveau reculé en France : = 1,4%, alors qu'il avait régressé de -1,5% en 20I2. Toutefois, Il ne sagit 3
que d'une moyenne, recouNrant des situations différentes. En effet, sile chiffre d'affaires des uentes destinées
aux officines a régressé de -2,4%, les uentes destinées aux établissements hospitaliers ont augmenté de
1,8%.

Le chiffre d'affaires réalisé par la vente en France de spécialités pharmaceutiques sest élevé en 2013 a
26,8 milliards d'euros.

Le marché des génériques a poursuivi sa progression. Sa croissance sexplique essentiellement par I'impact
durable de la mesure adoptée durant I'été 2012 pour favoriser la subsitution des génériques [« Tiers-payant
contre génériques »).

.. mais une offre diversifiee

2 800 substances actives différentes, correspondant a plus de |1 000 spécialités, étaient disponibles sur le
marché francais en 20I3. Le plus souuent, ces substances entrent dans la composition de médicaments de
prescription, pris en charge par les régimes d'assurance maladie ou agréés a l'usage des collectivités.

En uille, ce sont les formes orales séches (comprimés et gélules principalement) qui sont quantitativement les
plus uendues (plus des deux tiers du marché) ;

Al'hopital, ce sont, au contraire, les formes injectables qui sont les plus utilisées (prés de deux tiers du marché).

... et des marchés hétérogénes

En uille, les wentes sont fortement concentrées sur certaines classes. En valeur, ce sont les analgésiques qui
occupent le premier rang (dont les prix sont peu éleués mais qui sont uendus dans des quantités trés importantes),
devant les médicaments du diabéte et les anti-asthmatiques. En quantité, ce sont les analgésiques qui sont
les plus uendus, suivis par les psycholeptiques et les antibiotiques.

A I'hopital, les antinéoplasiques représentent le marché le plus important en wvaleur, devant les
immunomodulateurs dont les uentes ont légérement diminué en 2013. Au troisiéme et au quatriéme rangs
figurent les antihémorragiques (cest-a-dire, pour l'essentiel, les facteurs de la coagulation sanguine) et les
antiviraux (des antirétroviraux pour plus de 90% du marché hospitalier en waleur de cette classe).
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Q l. Les chiffres clés du marché pharmaceutique

en 2013

Un marché francais dépassant 26,8 milliards d’euros' (en prix fabricant) qui se décompose entre :
@ les uentes aux officines : 20,6 milliards d'euros ;
@ les uentes aux hopitaux : 6,2 milliards d'euros.

Les uentes aux officines ont diminué en 2013 (- 2,4%), et celles destinées aux hopitaux’ ont progressé, mais
a un rythme modeéré [+ 1,8%). Globalement, le marché est en recul de -1,4%.

2 800 substances actives différentes ont été commercialisées en 2013. Elles correspondent a
plus de 11 000 spécialités.

En termes quantitatifs, la consommation demeure toujours éleuée mais elle s'est trés legérement infléchie
en 20I3. Un peu moins de 3,1 milliards de boites ont &té consommées. Si I'on tient compte de
l'incidence plus élevée des pathologies hivernales en 2013* qu'en 2012, ce résultat traduit une modération
de la consommation pharmaceutique. En effet, les syndromes grippaux et autres pathologies hivernales
courantes se traduisent par une consommation accrue d'antalgiques, d'antitussifs, de préparations pour Ia
gorge, etc. Par ailleurs, le recul du chiffre d'affaires sexplique, comme en 2012, par le déueloppement du
marché des génériques et par les baisses de prix pratiquées en 2013

En moyenne, un Frangais consomme toujours 48 boites de médicaments par an.

En ville, ce sont les spécialités soumises a prescription obligatoire qui sont les plus uendues : elles représentent
plus de 84% du chiffre d'affaires et plus de 54% des quantités vendues.

Le marché des spécialités non remboursables est également en recul : il représente moins de 9% des ventes
envaleur et enuiron 15% en quantité. Il faut toutefois rappeler que la progression obseruée en 2012 sexpliquait
en partie par un « effet de champ*», résultant du déremboursement de 150 présentations en mars 2012.

Que ce soit en chiffre d'affaires ou en nombre de boites uendues, la substance active la plus utilisée en ville
demeure le paracétamol. A 'hopital, c'est un antinéoplasique, le bévacizumab, qui a réalisé le chiffre d'affaires
le plus important.

Le marché des génériques a progressé en 20I3. Il représente désormais 15,5% du marché en ualeur, et plus
de 30% en quantité. Plus de 3 spécialités remboursables sur 10 sont des génériques.

(I} Il sagit de données provisoires, susceptibles d'étre [égérement modifiées dans une future édition.

[2) Il est précisé qu'il sagit des ventes destinées a tous les établissements hospitaliers, publics et privés, ainsi quausx
diverses collectivités.

(3] Comme le montrent notamment les données du réseau SENTINELLE portant sur les syndromes grippaus, ceux—ci
ont augmenté de prés de 50% entre 2012 et 2013.

() Des spécialités remboursables ont « basculé », dune année sur (autre, dans le champ des spécialités non
remboursables.
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2. Les caracteéristiques du marché
pharmaceutique

2.1 Levolution du marché francais au cours de ces dix derniéres
années

Clobalement, le marché pharmaceutique national frangais a progressé a un rythme beaucoup moins soutenu
qu'au cours de la décennie précédente. Ce ralentissement de la croissance — qui sest méme transformé en
recul des uentes depuis 2012 - n'implique pas que les uentes dans toutes les classes thérapeutiques aient été
impactées de la méme maniére. Dans certaines d'entre elles, les uentes ont continué a augmenter et il convient
également de segmenter le marché pharmaceutique en dissociant les uentes destinées aux hopitaux des
uentes destinées aux officines. En effet, parmi ces derniéres, il faut distinguer les spécialités de prescription
médicale obligatoire (PMO) des spécialités de prescription médicale facultative (PMF). Leurs dynamiques sont
trés différentes, notamment parce que le poids de I'innovation thérapeutique varie fortement selon ces
segments de marché.

Figure | : évolution du chiffre d’affaires en milliards d’euros des spécialités pharmaceutiques
en France
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Entre 2003 et 2013, le marché frangais est passé de 21,8 milliards d’euros a 26,8 milliards d’euros, soit un taux
de croissance moyen annuel de 2,1%.

Toutefois, si l'on examine ce taux de croissance” pour chacun des segments du marché qui Viennent d'étre
présentés, il ressort que le marché de ville a globalement progressé en valeur a un rythme moyen de 1,6%
et le marché hospitalier de 4,3%, soit plus du double. Au cours de ces derniéres années, cet écart sest
accentué. De méme, le marché de ville a évolué trés différemment si 'on considére les spécialités de PMO et
les spécialités de PMF : le marché des médicaments obligatoirement prescrits a augmenté en moyenne de
2,1% par an au cours de ces dix derniéres années, tandis que celui des médicaments dont la prescription est
facultative a diminué de -0,6% par an (bien que quelques substances actives aient &té partiellement délistées
et soient désormais disponibles, auec des conditionnements adaptés, en PMF). Que les spécialités les plus
consommées (en termes quantitatifs), en 2003 comme en 2013, soient composées de paracétamol ne doit
pas faire perdre de uue que la dynamique du marché pharmaceutique repose sur les spécialités soumises a
une prescription médicale obligatoire, méme si quelques substances actives ont été délistees® et méme si
diverses mesures ont favorisé le déueloppement des médicaments de médication officinale’.

Ce différentiel de croissance est d'autant plus significatif que les uentes des spécialités de PMO ont subi, avec
le développement du marché des génériques, un effet « déflationniste » beaucoup plus important que les
spécialités de PMF®. En effet, en 2013, le marché des génériques était composé - en valeur - a prés de 95%
par des spécialités soumises a prescription médicale obligatoire. Aussi, leur impact sur la croissance du marché
pharmaceutique a-t-il été nettement plus marqué pour les médicaments de PMO que pour ceux de PMF.

A cet égard, la figure 2 met en éuidence que le « décrochage » obserué en 2012 puis confirmé en 2013
provient bien du marché des médicaments de PMO, et non des médicaments de PMF, beaucoup moins
concernés par les mesures prises.

Figure 2 : éuolution du marché officinal 2003-20I3 selon le statut des médicaments

¢ PMF & PMO
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(5] Ce taux de croissance est calculé en euros courants.l serait bien sar inférieur si on tenait compte de l'inflation
entre 2003 et 2013. Toutefois, il faut relever que les prix des médicaments nont pas suivi ['évolution générale
des prix et ont, au cours de la période étudié, baissé [cf indices INSEE des prix des médicaments).

(6] Rendant ainsi possible leur achat par les patients sans prescription médicale.
(7) Médicaments qui sont en libre accés dans les officines depuis 2008.

(8] Dont l'écart de prix avec la spécialité de référence ou « princeps » est progressivement passé, depuis
la création du Répertoire des génériques, de 30% & 60%. De surcrott, le prix de la spécialité de référence
est abaissé de 20% dés la commercialisation de génériques.
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Figure 3 : évolution des uentes de spécialités pharmaceutiques aux officines, en nombre de boites
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Méme sile nombre de boites uendues constitue un indicateur inadapté pour mesurer auec précision |'évolution
de la consommation pharmaceutique, il permet néanmoins de dégager une tendance générale que des
analyses plus détaillées permettent ensuite d'affiner.

Clobalement, il ressort de la figure 3 que la consommation a légérement diminué au cours de ces dix derniéres
années. Les pics obserués en 2005 et en 2009 sexpliquent en partie par l'incidence éleuée des pathologies
hivernales durant ces deux années. Cet inflechissement est d'autant plus significatif que deux facteurs auraient
dd, au contraire, conduire @ une augmentation de cette consommation. En effet, la population francaise a
augmenté de 3,7 millions d’habitants entre 2003 et 2013 et elle a vieilli. Selon I'NSEE, la part de la population
frangaise d'au moins 65 ans s'élevait en 2013 3 17,5 %, soit |4 point de plus qu'en 2003. De surcroit, prés d'un
habitant sur dix a plus de 74 ans.
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2.2 Les caractéristiques de la consommation pharmaceutique

De trés nombreux médicaments sont commercialisés en France. Il n'y a pas néanmoins autant de substances
actives que de médicaments. En effet, en dehors des génériques, il existe des médicaments dont la composition
en principe actif est similaire, bien qu'ils soient uendus sous des noms de marque différents et exploités par
différents laboratoires pharmaceutiques (par exemple, le paracétamol entre dans la composition de nombreuses
spécialités).

=> Combien de médicaments sont commercialisés en France ?

Tableau | : nombre de spécialités et de substances actives commercialisées

Marcheé 2013 France En ville A I'hopital
Nombre de substances actives 2800 2400 2150
dont substances de PMO 1500
dont substances de PMF 1075
Nombre de spécialités 11200 9900 6100

Le tableau | indique pour I'année 2013 :

@ le nombre de substances actives utilisées : une spécialité pharmaceutique peut étre composée d'une ou
de plusieurs substances actives ;

@ le nombre de substances actives utilisées en uille en distinguant celles soumises a prescription médicale
obligatoire de celles dont la prescription médicale est facultative®;

@ le nombre de spécialités disponibles correspond au nombre de dossiers d'Autorisations de Mises sur le
Marché (AMM) distincts. Toute AMM déliurée prend en compte la substance active, le dosage et la forme
pharmaceutique.

Comme il ne sagit pas d'une moyenne annuelle, mais d'un recensement de toutes les spécialités ayant été
vendues en 2013, ces denombrements sont Iégérement surévalués puisqu'ils prennent en compte les
médicaments dont la commercialisation sest arrétée en cours dannée 2013, Iis traduisent néanmoins la trés
grande diversité du marché pharmaceutique francais. Par ailleurs, les données relatives au marché « de
ville » intégrent quelques spécialités a usage professionnel dentaire, dont le faible nombre ne justifie pas la
création d'une catégorie spécifique. La progression du nombre de spécialités d'une année sur l'autre ne
traduit pas une plus grande diversité de « ['offre » de substances actives, mais simplement le déueloppement
du marché des génériques. Ainsi, la création d'un nouveau groupe dans le Répertoire des génériques se
concrétise-t-elle habituellement par la commercialisation de 4 ou 5, voire plus, de spécialités génériques,
alors qu'il n'y en avait auparavant qu'une seule (la spécialité princeps).

(9) Le cumul des substances actives de PMO et de PMF est un peu supérieur au total général (2400). En effet,
certaines substances actives, partiellement « délistées » (aciclovir, lopéramide, nifuroxide, oméprazole, etc),
relévent 4 a fois de la PMO et de la PMF. Dautre part, certaines spécialités composées de plusieurs substances
actives sont inscrites sur une liste, alors quune ou plusieurs des substances qui entrent dans sa composition
ne sont pas individuellement listées.
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2.3 Les formes pharmaceutiques et les voies d’administration les
plus utilisées

Il existe un trés grand nombre de formes pharmaceutiques et le nombre de voies d'administration est également
élevé. Aussi, pour présenter en quelques chiffres les principales caractéristiques du marché pharmaceutique
2013, les formes et les voies d'administration ont ét&, dans certains cas, combinées et regroupées.

= La consommation en ville (% du nombre de conditionnements vendus/
Tableau 2

Forme ou voie % 2013

Uoie orale - Formes séches 68,3%
oie orale - Formes liquides 10,3%
\oie cutanée 6,4%
Formes injectables 56%
Collyres 20%
\oie rectale [,4%
\oie inhalée 1,2%
Dispositifs transdermiques 06%
Autres formes ophtalmologiques 0,5%
Solutions pour bain de bouche 0,4%
Autres 3.3%

Ce tableau met en éuidence ['utilisation prépondérante de la voie orale en ville, qu'il sagisse des formes
séches (comprimés, gélules, pastilles, granulés, dragées, etc) ou des formes liquides (solutions ou suspensions
buuables, sirops). Les médicaments administrés par oie cutanée (gels, lotions, solutions, @émulsions, etc.) sont
cependant utilisés régulierement. Les autres voies ou formes sont moins représentées dans ce classement
parce qu'elles concernent souvent des médicaments ne relevant que d'un nombre trés restreint de classes
thérapeutiques. Alors qu'un antidiabétique, un antihypertenseur, un antalgique ou un anti-ulcéreux se
présenteront le plus souvent sous la forme d'une gélule ou d'un comprimé, 1a voie inhalée \a, en revanche,
presque exclusivement concerner les antiasthmatiques et les collyres ne concerner que les médicaments
ophtalmologiques. De surcroit, en ce qui concerne les formes injectables, cette uoie d'administration implique,
dans la plupart des cas, un acte infirmier, ce qui en restreint nécessairement I'usage en médecine ambulatoire.
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=> La consommation a lhépital (% du nombre de conditionnements vendus/

Tableau 3

Forme ou voie % 2013

Formes injectables 63,0%
oie orale - Formes séches 16,5%
Uoie cutanée 11,3%
oie orale - Formes liquides 59%
Uoie inhalée 1%
Collyres 0,7%
Dispositifs transdermiques 0,5%
Autres formes ophtalmologiques 0,3%
loie rectale 0,3%
Solutions pour bain de bouche 0.2%
Autres 1%

Al'hopital, la situation est trés différente. Ce sont les formes injectables qui sont, de trés loin, les plus utilisées ;
elles représentent une part de la consommation presque identique a celle des formes orales séches en ille.
Les formes orales séches sont, en reuanche, relativement peu utilisées (16,5%).
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3. Le marcheé officinal

Il 3 été relewé que les spécialités pharmaceutiques soumises a prescription médicale obligatoire constituaient
I'éléement moteur de la croissance du marché pharmaceutique en \ille. Aussi, plutét que de comparer les
spécialités remboursables aux spécialités non remboursables, est-il apparu plus pertinent d'appréhender ce
marché sous un autre angle d'analyse, a savoir les spécialités de prescription médicale obligatoire (PM0) d'un
coté, et les spécialités de prescription médicale facultative (PMF) de Iautre'.

3.1 Les 30 substances actives les plus vendues en ville

Les tableaux 4 et 5 présentent le classement 2013 des trente substances actives les plus uendues en ville (en
quantité et en chiffre d'affaires). Les uentes de toutes les spécialités composées d'une méme substance, ou
d'une méme association de substances, sont donc regroupées ; cela permet une représentation plus précise
de Iutilisation réelle de ces substances et de leur contribution au chiffre d'affaires réalisé par les uentes de
médicaments. En ce qui concerne le marché de uille, les tableaux 4 et 5 précisent également si la substance
active reléve de la PMO.

=0 Les trente substances actives les plus vendues en ville [en quantité

Tableau 4

Rang Substance active Classe ATC = d:uTnal:g;é 2o
|| Paracétamol Antalgique PMF
2 | Ibuproféne Antalgique - Anti-inflammatoire | PMO/PMF | Les 3 premiéres: 20,1%
3 | Codéine en association Antalgique PMo/PMF
4 | Tramadol en association Antalgique PmMO
5 | Amoxicilline Antibiotique PMO Les 6 premiéres: 24,1%
6 | Colécalciférol (vitamine D3] | itamine D PMOo/PMF
7 | Acétylsalicylique acide Antithrombotique PMF
8 | Lévothyroxine sodique Médicament de la thyroide PmMo Les 9 premiéres: 27,5%
9 | Phloroglucinol Antispasmodique PMF
IO | Paracétamol en association | Antalgique PMO/PMF
[l | Metformine Antidiabétique PMO Les 12 premiéres: 30,0%
12 | Diclofénac Anti-inflammatoire PMOo/PMF
I3 | Esoméprazole Anti-ulcéreux PMO
|4 | Zolpidem Hypnotique PMO Les |5 premiéres: 32,2%
15 | Oméprazole Anti-ulcéreux PMO/PMF

13

(10) Toutefois ces deusx catégories ne sont pas complétement « étanches » dans la mesure ou certaines substances,

en fonction de leur dosage ou de (a taille de leur conditionnement, peuvent étre ou non soumises a

prescription médicale obligatoire [par exemple l'ibuproféne ou laciclouir)
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Rang Substance active Classe ATC Statut e marc_hé Atk
cumulée
|6 | Macrogol Laxatif PMF
[7 ngXICI||Ine et inhibiteur Antibiotique PMO Les I8 premieres: 34,2%
enzyme
I8 | Alprazolam Anxiolytique PMO
[9 | Furosémide Diurétique de I'anse PMO
20 | Zopiclone Hypnotique Pmo Les 21 premiéres: 36,0%
2l | Methadone Traitement substitutif des PMO
pharmacodépendances
22 | Prednisolone Anti-inflammatoire PMO
23 | Bisoprolol Béta-bloguant PMO Les 24 premiéres: 37,6%
24 | Chlorhexidine en association | Antiseptique local PMF
25 | Larmes artificielles et autres | Médicament ophtalmologique | PMF
préparations
18 . [¢)
26 | Atorvastatine Hypolipémiant PMO peic/premiéres: 33,5
27 | Lidocaine/Prilocaine Anesthésique local PMO
28 | Lévonorgestrel et Contraceptif hormonal PMO

éthinylestradiol

a . [¢)
29 | Paroxétine Antidépresseur PMO ESb O premiéres: 40.4%

30 | Pantoprazole Anti-ulcéreux PMO/PMF

Ces 30 substances actives représentaient en 2013 un montant total de 1,15 milliard de boites. Le paracétamol
domine trés largement ce classement, puisque ses uentes représentent plus de 500 millions de boites. En
association, le paracétamol apparait également au dixiéme rang ; il est également présent dans la « codéine
en association » qui comprend pour |'essentiel des spécialités associant de la codéine auec du paracétamol.
En dehors des analgésiques, auxquels il convient d'ajouter pour partie I'ibuproféne, qui est également utilisé
comme antalgique, apparaissent dans ce classement des pénicillines a large spectre, comme I'amoxicilline,
seule ou en association, mais également des benzodiazépines, utilisées comme hypnotiques ou comme
anxiolytiques. Il sera également relevé que I'acide acétylsalicylique qui apparait au septi&éme rang concerne
uniquement les spécialités dont les indications - en raison de leur dosage spécifique - sont limitées a I'inhibition
de l'agrégation plaquettaire. Enfin, en ce qui concerne la méthadone, il faut relativiser son classement dans
la mesure ol toutes les présentations commercialisées sont des flacons unidose. La taille des conditionnements
explique également, en partie, le rang de la léuothyroxine'".

(I Uoir détails p.2I.
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Tableau 5 : les 30 substances actives les plus vendues en ville (en valeur

Part du marché

Rang Substance active Classe ATC Statut 2013 cumulée
|| Paracétamol Antalgique PMF
2 | Ranibizumab Médic. contre les troubles oculo-vasculaires PMO E%SOZ premieres:
3 | Adalimumab Immunosuppresseur PMO
4 | Rosuvastatine Hypolipémiant Pmo
5 | Salmétérol et autres Médic. pour les syndromes obstructifs des woies | PMO | Les 6 premiéres:
médicaments aériennes 10,0%
6 | Etanercept Immunosuppresseur PMO
Formotérol et autres Médic. pour les syndromes obstructifs des voies | PMO
médicaments aériennes Les 9 premiéres:
Insuline glargine Antidiabétique PMO | 127%
9 | Imatinib Antinéoplasique PMO
10 | Simuastatine et ézétimibe | Hypolipémiant PMO
[l | Clopidogrel Antithrombotique PMO I|_5e lsO/IOZ premieres;
12 | Interferon beta-la Immunostimulant PMO
I3 | Atoruastatine Hypolipémiant PMo
|4 | Ténofouir disoproxil et Antiviral PMO | Les IS premiéres:
emtricitabine 174%
I5 | Escitalopram Psychoanaleptique PMO
|6 | Prégabaline Antiépileptique PMO
[7 | Abiratérone Thérapeutique endocrine PMO I[S;clyf premieres;
I8 | Darbépoétine alfa Préparation antianémique PMO
19 | Pedfilgastrim Autres immunostimulants PMo
20 | Enoxaparine Héparine PMO ET;EAL premiéres:
2l | Somatropine Hormone hypophisaire PMO
22 | Ergthropoiétine Préparation antianémique PMO
23 | Esoméprazole Anti-ulcéreux PMmo 52,58%2 premiéres;
24 | Sitagliptine Antidiabétique PMO
25 | Ezétimibe Hypolipémiant PMO
26 | Rispéridone Psycholeptique PMO 5235%2 premiéres:
27 | Aripiprazole Antipsychotique PMo
28 | Liraglutide Antidiabétique PMO
29 | Metformine & sitagliptine | Antidiabétique PMO | Les 30 premiéres:
30 | Bromure de tiotropium Médic. pour les syndromes obstructifs des voies | PMO 271%
aériennes

15
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Ces 30 substances actives représentaient en 2013 un chiffre d'affaires en prix fabricant hors taxes de 56
milliards d'euros. Elles appartiennent a des classes trés diverses, méme si l'on y retrouve quatre substances
hypolipémiantes, trois substances destinées au traitement du diabéte ainsi que trois substances destinées au
traitement des syndromes obstructifs des woies aériennes. En revanche, aucune substance destinée au
traitement de I'hypertension artérielle n'apparait. La premiére place occupée par le paracétamol peut
surprendre, dans la mesure o il sagit d'une substance peu onéreuse, dont le prix de uente au public ne
dépasse pas quelques euros. Il faut cependant prendre en compte le fait qu'il sagit de la substance active Ia
plus consommée en France, comme le montre le classement du tableau 4. D'autre part, le chiffre d'affaires
du paracétamol est réalisé par de nombreuses spécialités exploitées par plusieurs entreprises pharmaceutiques.
Dans d'autres cas, au contraire, ce chiffre d'affaires n'est réalisé que par une seule spécialité, comme le
ranibizumab, qui est notamment indiqué dans le traitement de la dégénérescence maculaire liee a I'age
(DMLA).

Sur les trente substances actives les plus vendues (en waleur] en ville en 2013, vingt-neuf concernaient des
spécialités de PMO.

3.2 Le marché des génériques

Le marché des génériques remboursables a de nouveau progressé en 2013. Cette croissance sexplique
toujours par l'impact durable de la mesure « Tiers-payant contre générique » qui représente, pour les
patients, une forte incitation financiére a accepter la substitution. En effet, le refus des génériques a pour
conséquence de ne plus permettre a I'assuré de bénéficier du tiers-payant ni méme du traitement électronique
de la feuille de soins. En 2013, les génériques représentaient plus de 15% du marché en valeur et plus de
30% en quantité. La figure 4 retrace |'éuolution de ce marché depuis la mise en place des groupes génériques
en 1999,

Figure 4 : évolution de la part des génériques dans le marché des spécialités remboursables
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Par ailleurs, si l'on distingue les génériques de PMO de ceux de PMF, leurs parts de marché respectives sont
trésinégales. En effet, les génériques remboursables relevant de la PMO sont prépondérants : ils représentaient
en 2013 prés de 96% en valeur de ce marché et 90% en quantité, tandis que |a part des génériques de PMF
ne s'élevait qu'a 4% en valeur et a 0% en quantité.

Quant aux génériques non pris en charge par les régimes d'assurance maladie, ils représentaient un peu plus
de 5% du marché « non remboursable » en valeur et 7,/% en quantité.

3.3 Les génériques les plus vendus en officine en 2013

Les génériques sont désormais présents dans la plupart des classes thérapeutiques et couurent de nombreuses
pathologies traitées en \ille. Ainsi trouve-t-on des génériques parmi les antalgiques, les antibiotiques, les
antidiabétiques, les antiulcéreux, les antihypertenseurs, les hypolipidémiants, les anti-inflammatoires, les
anxiolytiques, etc. Les tableaux 6 et 7 présentent les classements des 25 substances actives les plus utilisées.
Les pourcentages sont calculés par rapport au marché total des génériques.

=> En quantité...
Tableau 6

Millions

% du marché

Rang Dénomination commune du groupe Classe de boites des q&néri
2013 les génériques

|| Amoxicilline Antibiotique 39 46%
2 | Tramadol/paracétamol Antalgique 26 31%
3 | Zolpidem Hypnotique 20 2,4%
4 | Oméprazole Anti-ulcéreux 20 2,4%
5 | Ibuproféne Anti-inflammatoire-antalgique 20 24%
6 | Esoméprazole Anti-ulcéreux 19 2,3%
7 | Metformine Antidiabétique 19 2,3%
8 | Amoxicilline/acide clawulanique Antibiotique I8 2,.%
9 | Alprazolam Anxiolytique I8 2,.%
|0 | Chlorhexidine / chlorobutanol Préparation stomatologique 16 1.9%
[l | Furosémide Diurétique de l'anse 15 1,8%
I2 | Zopiclone Hypnotique 14 [,/%
I3 | Prédnisolone Glucocorticoide l4 1,6%
I4 | Bisoprolol Bétablogquant 13 ,5%
I5 | Diclofenac Anti-inflammatoire 13 ,5%
16 | Macrogol Laxatif 12 ,5%
I7 | Atoruastatine Hypolipémiant 12 ,5%
I8 | Paroxétine Antidépresseur I 1,4%
|9 | Pantoprazole Anti-ulcéreux I 1,4%
20 | Desloratadine Antihistaminique 10 ,2%
21 | Cefpodoxime Antibiotique 10 1,2%
22 | Dompéridone Antiémétique 10 ,2%
23 | Allopurinol Antigoutteux 10 1,2%
24| Tramadol Antalgique 9 1%
25 | Econazole Antifongique & usage topique 8 09%
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Parmi ces vingt-cing substances” figurent notamment les antibiotiques les plus utilisés (amoxicilline seule ou
en association avec 'acide clauulanique mais aussi une céphalosporine de 3™ génération), de nombreux
médicaments du systéme nerueux, des antihypertenseurs et d'autres médicaments du systéme cardio-
vasculaire comme les hypolipémiants.

=> En valeur...
Tableau 7
S Camillionsd'€ % du marché
Dénomination commune du groupe Classe 2013 des qénariques
9 q
I Atorvastatine Hypolipémiant 119 4,0%
2 Clopidogrel Antiagregant plaquettaire 92 31%
3 Oméprazole Anti-ulcéreux 84 2,8%
4 Esoméprazole Anti-ulcéreux 8l 2,7%
5 Amoxicilline/acide clawulanique Antibiotique 65 2,.%
6 Prauastatine Hypolipémiant 58 19%
7 Bisoprolol Bétabloquant 52 ,/%
8 Metformine Antidiabétique 52 ,/%
9 Pantoprazole Anti-ulcéreux 47 1,6%
10 Amoxicilline Antibiotique 47 1,6%
I Simuastatine Hypolipémiant 47 1,6%
2 Perindopril Inhibitegr de lI'enzyme de 45 15%
conversion
13 Tramadol Antalgique 4 4%
14 Olanzapine Antipsychotique 40 ,3%
15 Lercanidipine Inhibiteur calcique 38 ,3%
16 \enlafaxine Antidépresseur 38 ,3%
7 Ramiprl Inhibitegr de l'enzyme de 37 12%
conversion
18 \alaciclouir Antiviral 37 1,2%
19 Cefpodoxime Antibiotique 36 1,2%
20 Tramadol/paracétamol Antalgique 34 1%
2 Amlodipine Inhibiteur calcique 33 1%
22 Irbésartan ?;;;?oigﬁzﬁwgé 3l 1,0%
23 Paroxétine Antidépresseur 29 1,0%
24 Rispéridone Antipsychotique 29 1,0%
25 Fénofibrate Hypolipémiant 29 1,0%

Ce classement” présente d'importantes analogies avec celui des médicaments de marque les plus uendus.
Qu'il sagisse de spécialités de référence ou de génériques, ce sont, en effet, le plus souvent les médicaments
appartenant aux classes les plus onéreuses qui occupent les premiers rangs.

(I2) Ce classement - comme le suivant - prend en compte tous les génériques inscrits au Répertoire des génériques,
qu'ils soient ou non remboursables.

(I3) Qui prend en compte tous les génériques inscrits au Répertoire des génériques, qu'ils soient ou non
remboursables
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3.4 Les spécialités soumises a prescription médicale obligatoire

Ces spécialités constituent la majeure partie du marché officinal. Elles représentaient en 2013 plus de 84%
du chiffre d'affaires « officines » et plus de 54% des quantités uendues.

3.4.1 Leur prise en charge par les régimes dassurance maladie

Figure 5 : décomposition en quantité et en valeur du marché des spécialités de prescription médicale
obligatoire

=> En quantités...

32%

© Non remboursable
@ Remboursable

=> Envaleur...
25 %

@ Non remboursable
@ Remboursable

Que ce soit en valeur ou en quantité, les spécialités de PMO sont presque toutes remboursées aux assurés
sociaux. Cette répartition résulte de ce que les pathologies graues, et prises en charge par les régimes
d'assurance maladie, sont traitées par des médicaments qui impliquent obligatoirement une prescription
médicale.
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Les seules spécialités non remboursables soumises a prescription médicale sont, pour l'essentiel des contraceptifs,
les médicaments destinés au traitement des troubles de I'érection, quelques vaccins et quelques collyres.
Par ailleurs, les quelques médicaments de PMO qui ne sont remboursables que pour certaines catégories
trés étroites de population de patients ont &également été inclus dans cette catégorie.

3.4.2 Les spécialités les plus vendues

Dans ce classement, comme dans ceux des pages suivantes, seules les spécialités uendues sous des noms
de marque ont été retenues. En effet, les génériques ont fait l'objet d'un chapitre spécifique, au sein duquel
les groupes génériques les plus uendus (et donc les substances actives les plus vendues), ont été présentés
en chiffres d'affaires et en unités.

Dautre part, sur un plan économique, il ne serait pas cohérent de réunir dans un méme classement des
spécialités uendues sous un seul nom de marque et exploitées par une seule entreprise auec des génériques
qui peuNent étre exploités par un nombre élevé de laboratoires. Il sera enfin précisé que lorsqu'un médicament
reléve a la fois de Ia PMO et de Ia PMF, seules les uentes réalisées par les présentations soumises a prescription
médicale obligatoire ont été prises en compte.

= Les spécialités de PMO les plus vendues en quantité...

Tableau 8
% Unités
croissance vendues
RANG Spécialite Classe moyen Cumul en20I3- % marché
annuel millions de
2013/2010 boites
| | Levothyrox Médicament de la thyroide 8.8%
2 | Uvedose \itamine D 36,5%
3 | Lamaline ' Hntalg?que 13,8% pr«le-risiéSres 20 39%
4 | Dafalgan codeine| Antalgique 57% specialites:
5 | Méthadone Traitement substitutif des -1,1%
pharmacodépendances
6 | Crestor Hypolipémiant 2.2%
7 | Pivalone Traitement affections ORL 12,2% Les 10
8 | Seresta Anxiolytique 11.0% premiéres 179 58%
9 | Emla patch Anesthésique local 4.4% spécialités:
|0 | Seroplex Antidépresseur 6,0%
[l | Uentoline Antiasthmatique 26%
|2 | Previscan Antithrombotique -26% Les |5
13| Ixprim Antalgique -30,7% premiéres 22 72%
|4 | Atarax Anxiolytique 1,7% spécialités:
15 | Zymad \itamine D 15,1%
16 | Subutex Traitement substitutif des -1,0%
pharmacodépendances
|7 | Sérétide Médic.pour les syndromes 0,4% Les 20
obstructifs des voies aériennes premiéres 253 8.2%
I8 | Uoltaréne Anti-inflammatoire 0,5% spécialités:
19 | Pyostacine Antibiotique -1,0%
20 | Noctamide Hypnotique 10,2%
2l | Uogaléne Antinauséeux 11,3%
22 | Klipal codéine Antalgique 21,6% Les 25
23 | Tiorfan Antidiarrhéique 1,5% premiéres 282 91%
24 | Lovenox Antithrombotique 3% spécialités:
25 | Biocalyptol Antitussif -06%
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Des médicaments appartenant a des classes thérapeutiques trés différentes apparaissent dans ce premier
classement établi sur la base du nombre de boites uendues aux officines en 20I3.

Des antalgiques de palier Il y figurent, comme d'autres médicaments du systéme nerveux (anxiolytiques,
hypnotiques, antidépresseurs..), mais aussi des médicaments du systéme respiratoire (antiasthmatiques), des
vitamines (certaines d'entre elles sont, en effet, soumises & prescription obligatoire), un hypolipémiant, etc.

Le plus uendu est toutefois un médicament indiqué dans le traitement des hypothyroidies. Et la méthadone
est classée au cinquiéme rang. Ces classements pourront surprendre. Aussi conuient-il de rappeler que
I'indicateur fourni par le nombre de boites, bien qu'il soit largement utilisé en raison de sa grande simplicité,
doit étre interprété avec prudence' . Ainsi, en ce qui concerne la méthadone, il faut tenir compte de ce que
toutes les présentations commercialisées de ce médicament sont des flacons unidose.

Pour le Léuothyrox®, qui demeure au premier rang malgré la grave crise d'approvisionnement enregistrée
durant I'été 2013, un ensemble de facteurs expliquent son classement :

@ des conditionnements de faible dosage sont uendus pour permettre les adaptations posologiques ;

@ le taux de substitution par les génériques demeure faible ; en effet, la léuothyroxine fait partie des quelques
groupes génériques exclus de la mesure « Tiers-payant contre génériques » ;

@ il nexiste que deux substances actives pour traiter I'hypothyroidie, dont la prévalence est aujourd’hui de
1% & 2% dans la population adulte, et le Léuothyrox® est le médicament dont I'utilisation est la plus
répandue.

Tous ces éléments ont concouru a placer cette spécialité au premier rang en quantité.

(I4) Cf. Annexe méthodologique
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=% Les spécialités de PMO les plus vendues en valeur...

Tableau 9
%
Rang Spécialité Cr;i;aerr‘lce Cumul Ca] ?OI?’ 0 "Ta.“hé
millions '€ officinal
annuel
2013/2010
|| Lucentis Médic. Contre les troubles 20,4%
oculo-vasculaires
2 | Humira Immunosuppresseur 12,1% Les 5 premicres
3 | Crestor Hypolipémiant 6,4% spéciaﬁités 1586 7%
4 | Sérétide Médic. pour les syndromes -2,4% i
obstructifs des voies aériennes
5 | Enbrel Immunosuppresseur 0.3%
6 | Lantus Antidiabétique 6,3%
7 | Clivec Antinéoplasique -1,4%
8 | Inegy Hypolipémiant 73% Les IQ premiéres 2425 1.8%
9 | Symbicort | Médic. pour les syndromes -2.3% specialites: '
obstructifs des uoies aériennes
|0 | Truvada Antiviral 57%
Il | Seroplex | Antidépresseur 6,8%
[2 | Lyrica Antiépileptique 4,8% .
3 |2giga | Antineoplasique no. * E;Z ppremeres| 3199 | 155%
|4 | Aranesp Préparation antianémique -19% '
I5 | Neulasta | Immunostimulant 0,7%
|6 | Lovenox | Antithrombotique 1,6%
[7 | Ezétrol Hypolipémiant 59%
I8 | Abilify Antipsychotique 91% Les 20 premiéres o
19 | ictoza Antidiabétique 65.2% spécialites: s 185%
20 | Auonex Interféron [traitement sclérose -0,7%
en plaques]
2l | Spiriva Médic.Pour les syndromes 0,4%
obstructifs des voies aériennes
22 | Prévenar | \accin pneumococcique -0,5% Les 25 premidres
23 | Pyostacine | Antibiotique -1,0% spécialiﬁés: 4336 211%
24 | Innohep | Antithrombotique 74%
25 | Cialis Médicament utilisé dans les 79%
troubles de I'érection

<.D. : cette spécialité n'était pas encore disponible en officine en 20I0.

Le classement en valeur est trés différent du classement en quantité. En effet, seules trois spécialités sont
présentes sur les deux classements : Crestor©, Pyostacine© et Sérétide®©.

Par ailleurs, ces spécialités sont, en majorité, récentes sans qu'elles puissent pour autant étre qualifiees de «
nouveaux médicaments ». Elles ont un @ge moyen de |l ans et quatre d'entre elles ont &té commercialisées
avant 2000. Elles se caractérisent également par des prix de uente parfois trés élewés ; en effet, parmi ces
25 spécialités : 7 ont un prix de vente public supérieur a 500 euros et |a plus onéreuse d'entre elles a un prix
qui dépasse 3600 euros.
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Les taux de croissance enregistrés depuis 2010 varient fortement : cette dispersion est partiellement liée a
I'ancienneté des produits. La progression des uentes d'un nouveau médicament est, en régle générale,
beaucoup plus soutenue que celle d'un médicament disponible depuis dix ou quinze ans, dont les uentes
ont tendance a se stabiliser voire & régresser”.

Plusieurs de ces spécialités, trés « ciblées » en termes d'indications, sont issues des biothérapies. Malgré des
quantités uendues - relativement - faibles, ces médicaments générent des chiffres d'affaires'® importants en
raison de leurs prix trés éleués. Ces spécialités traduisent, année aprés année, la transformation du marché
pharmaceutique de prescription. Peu a peu, la dynamique de ce marché se déplace des médicaments destinés
ades populations assez larges - ce que I'on appelle habituellement les « blockbusters » - uers des médicaments
aux indications étroites, et donc destinés a étre prescrits a un nombre beaucoup plus faible de patients, méme
si,dans certains cas, des extensions d'indication peuvent élargir leur marché potentiel. Comme il vient d'étre
indiqué, ces médicaments reléuent parfois des biothérapies et leur processus de fabrication procéde de I'ADN
recombinant. D'autres, sans faire appel a cette technique de I'ADMN recombinant, relévent, en raison de leurs
mécanismes d'action, de ce que I'on pourrait appeler la « thérapie biologique ». A cet égard, il sera noté que
le marché des médicaments biosimilaires” demeure encore modeste puisqu'il n'a représenté en 2013 qu'un
chiffre d'affaires (en prix fabricant) de 54 millions d'euros.

Enfin, d'autres médicaments, que I'on pourrait qualifier de « traditionnels » parce qu'ils s'inscrivent encore
dans cette logique de « blockbusters », apparaissent néanmoins dans ce classement. Il sagit notamment de
médicaments destinés au traitement des hypercholestérolémies, trés présents parmi les 25 médicaments
dont les montants des uentes ont été les plus élevés en 2013

(I5] Phénonéme qui sera bien sdr accentué si cette spécialité est génériquée.

23

(16) Il est rappelé que les chiffres daffaires mentionnés sont exprimés en prix fabricant hors taxes [cest-a-dire le

prix de vente du médicament par lentreprise qui [exploite), et non en prix public.

(I7) Un médicament biosimilaire est similaire & un médicament biologique dit de référence déja autorisé en Europe.
Sur ce sujet, voir le rapport de [ANSM : « Les médicaments biosimilaires. Etat des lieux.» Septembre 2013
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3.5 Les spécialités soumises a prescription médicale facultative

3.5.1 Leur prise en charge par les régimes dassurance maladie

Figure 6 : décomposition en quantité et en valeur du marché des spécialités de prescription
facultative

=> En quantite...

© Non remboursable
@ Remboursable

=> Envaleur...

@ Non remboursable
@ Remboursable

A la différence des spécialités de PMO, qui sont presque toutes remboursées par les régimes d'assurance
maladie, les spécialités de PMF se partagent bien davantage entre le marché remboursable et le marché non
remboursable. Plus d'une boite uendue sur trois concerne un médicament non remboursable.

En valeur, la part de marché des spécialités non remboursables est méme encore un peu plus importante.
Cela résulte notamment de ce que les médicaments de PMF non remboursables sont plus chers que les
médicaments de PMF remboursables. Ainsi, une boite de paracétamol, d'aspirine ou d'ibuproféne non
remboursable est vendue plus chére qu'une boite de paracétamol, d'aspirine ou d'ibuproféne remboursable.
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3.5.2 Les spécialités les plus vendues

=0 Les spécialités de PMF les plus vendues en quantité...

Tableau 10
% croissance Unités %
Rang  Spécialité moyen annuel  Cumul 2013en  Marché
2013/2010 millions officinal
|| Doliprane Antalgique 11,4%
2 | Dafalgan Antalgique 86% Les 5
3 | Efferalgan Antalgique -17% premiéres | 5I7 25,/%
4 | Kardegic Anti-agrégant plaquettaire 4% specialités:
5 | Spasfon Antispasmodique 24%
6 | Gauiscon Traitement symptomatique du RGO 36%
7 | Dexeryl Emollient et protecteur 1,4% Les [0
8 | Météospasmyl | Antispasmodique 1% premiéres | 58I 289%
9 | Biseptine Antiseptique 216% spécialites:
[0 | Eludril Antibactérien a usage local 94,1%
Il | Piascledine | Médicament de I'arthrose -6,0%
[2 | Bétadine Antiseptique 29% Les |5
I3 | Codoliprane | Antalgique 11,4% premiéres 630 31,3%
I4 | Heélicidine Antitussif 1,7% spécialites:
I5 | Humex Expectorant 3,4%
16 | Donormyl Sédatif 0.5%
Lysopaine
[7 | maux de Préparation pour la gorge 10,3% Les 20
gorge premiéres | 668 332%
I8 | Smecta Antidiarrhéique [,7/% spécialités:
9 | Diffuk Traitement des hypokalémies 19%
20 | Aspégic Antalgique -3,3%
21| Nurofen Antalgique - Antiinflammatoire -51%
22 | Strepsil Préparation pour la gorge 54% Les 25
23 | Maxilase Préparation pour la gorge 6,0% premiéres | 703 349%
24 | Tardyferon Traitement carences en fer -1,2% spécialites:
25 | Nurofenflash | Antalgique - Antiinflammatoire 81,0%
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=% Les spécialités de PMF les plus vendues en valeur...

Tableau Il
: - % Croissance Ca203en %
ang Specialiteé moyen annuel  Cumul o .
2013/2010 millions d'€
| | Doliprane Antalgique 11,8%
2 | Dafalgan Antalgique 81% Les5
3 | Permixon fT[etﬁc. utilisé dans hypertrophie -09% premiéres 530 26%
bénigne prostate spécialités
4 | Kardegic Anti-agrégant plaquettaire 4,2%
5 | Piasclédine Anti-arthrosique -5.2%
6 | Efferalgan Antalgique -14%
7 | Spasfon Antispasmodique 34% Les 10
8 | Oscilloccocinum | Médicament homéopathique 18,6% premiéres 740 36%
9 | Daflon Ueinotonique -1,1% spécialités
IO | Dexeryl Emollient et protecteur 1,7%
Il | Repevax Uaccin associé -2,5%
[2 | Omacor Hypolipémiant 76%
I3 | Pentasa Traitement du R.G.0. -09% . |5.-
: B . premiéres 899 4.4%
I4 | Strepsil Préparation pour la gorge 11,0% specialites
I5 | Gauiscon Traitement symptomatique du 4,5%
RG.O.
16 | Smecta Antidiarrhéique ,3%
[7 | Météospasmyl | Antispasmodique ,3% Les 20
I8 | Humex Antiseptique local 10,3% premiéres 1024 50%
19 | Helicidine Antitussif 2.8% spécialités
20 | Ginkor fort \einotonique -06%
2l | Lysopaine Préparation pour la gorge 10,7%
22 | Nurofenflash | Anti-inflammatoire/Antalgique 108,4%
23 | Nicopatch Traitement de la dépendance 16,7% Les 25
tabagique premiéres 1132 55%
24 | Nicorette Traitement de la dépendance -37% spécialites
tabagique
25 | Movicol Laxatif 6.2%

Les tableaux 10 et Il mettent en éuidence plusieurs caractéristiques du marché des spécialités de PMF

@ gue I'on considére ce marché en valeur ou en quantité, ce sont en grande partie les mémes spécialités
qui apparaissent dans les deux classements : antalgiques d'usage et anti-inflammatoires d'usage trés
répandu (paracétamol, ibuprofénel, médicaments destinés aux pathologies hivernales les plus courantes,
antispasmodiques...

@ aucune spécialité que l'on peut qualifier de « nouvelle » napparait dans ces deux classements. Ce sont
tous des médicaments commercialisés (parfois sous d'autres noms de marque) depuis des dizaines dannées ;

@ ces deux classements portent sur 'année 2013, mais ils ne présentent que peu de différences auec ceux
de 2003. Le rang occupé par certaines spécialités a pu varier, mais ce sont souvent des raisons purement
économiques (déremboursement de médicaments interuenus au cours de ces dix derniéres années) qui
expliquent ces éuolutions.

Les taux de croissance élevés des uentes de |a plupart des antalgiques et des médicaments du rhume et de
la toux sexpliquent en partie par la forte incidence des pathologies hivernales au début de I'année 2013.
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4. Le marché des médicaments a I'hopital

Le chiffre d'affaires du secteur hospitalier est encore plus concentré qu'en uille sur un petit nombre de

substances actives.

4.1 Les 30 substances actives les plus uendues a I'hopital

30 substances actives représentaient en 2013 un chiffre d'affaires de 3,5 milliards d'euros, soit 56 % du chiffre

d'affaires cumulé des substances actives commercialisées a I'hopital.

Par ailleurs, ce classement met en éuidence la part prépondérante des antinéoplasiques et des

immunomodulateurs, et notamment les produits issus de biotechnologie.

Tableau 12 : les 30 substances actives les plus vendues a I'hopital en valeur

Subtsance active

Classe ATC

Part du marché

2013 cumulee
| | Bévacizumab Antinéoplasique Les 3 N
2 | Facteur \lll de coagulation Facteur de la coagulation sanguine | gsl'% premieres:
3 | Infliximab Immunosuppresseur '
4 | Trastuzumab Antinéoplasique .
L _ . Les 6 premiéres:
5 | Rituximab Antinéoplasique 28 1%
6 | Immunoglobulines humaines polyvalentes | Immunoglobuline '
7 | Pémétrexed Antinéoplasique )
g Les O premiéres:
8 | Lénalidomide Immunosuppresseur 34.8%
9 | Eculizumab Immunosuppresseur '
|0 | Cétuximab Antinéoplasique )
. - . Les 12 premiéres:
Il | Bortezomib Antinéoplasique 399%
[2 | Natalizumab Immunosuppresseur '
I3 | Bosentan Antihypertenseur pulmonaire )
PR ) . o Les IS premiéres:
|4 | Darbépoétine alfa Préparation antianémique 436%
I5 | Caspofungine Antimycosique a usage systémique '
16 | Eptacog alfa (activé) Facteur de la coagulation sanguine Les |8 R
[7 | Chlorure de sodium Additif pour solution intraveineuse 4‘%% premieres:
I8 | Azacitidine Antinéoplasique '
19 | Oxygéne Gaz médical
20 | Associations (solutions pour nutrition Solution pour nutrition parentérale Les 2| premiéres:
parentérale) 50,1%
21| Ténofouir disoproxil et emtricitabine Antiviral
22 | 18F-fludeoxyglucose Produit radio-pharmaceutique
23 | Imiglucérase Autre médic. des voies digestives et | Les 24 premiéres:
du métabolisme 52,3%
24 | \oriconazole Antimycosique a usage systémique
25 | Immunoglobulines humaines polyvalentes | Immunoglobuline )
26 | Darunauir Antiviral Les 27 premiéres:
N o : 54.3%
27 | Alfa | antitrypsine Antifibronolytique
28 | Alglucosidase alfa Enzyme )
. . Les 30 premiéres:
29 | Paracétamol Antalgique 56.2%
30 | Tocilizumab Immunosuppresseur '

27
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En 2013, le Bevacizumab, un anticorps anti UEGF, produit de biotechnologie indiqué dans le traitement des
cancers, a représenté le chiffre d'affaires le plus éleué du milieu hospitalier. Le facteur \lll de la coagulation
sanguine apparait au deuxiéme rang dans ce classement, mais ce médicament, qui n'est pas disponible en
officines, fait 'objet d'une rétrocession hospitaliére importante.

Au 3° rang apparait l'infliximab, un anticorps monoclonal de type IgGl, produit par la technique de I'ADN
recombinant, indiqué notamment dans le traitement de la polyarthrite rhumatoide et de la maladie de Crohn.
Ces trois substances ont réalisé un chiffre d'affaires avoisinant | milliard d'euros en 2013.

4.2 Les spécialités les plus uendues en valeur

Tableau 13
S
Rang Spécialite Classe %g%}ggrlr\]gzl Cumul ﬁ\?llig:gsz
| | Auastin Antinéoplasique 0,1%
2 | Remicade | Immunosuppresseur 10,7% .
3 | Herceptin | Antinéoplasique 2,/% Igségap;irteér?léres 1340
4 | Mabthera | Antinéoplasique 6,0%
5 | Alimta Antinéoplasique 57%
6 | Reulimid Immunosuppresseur 2,4%
7 | Advate Antinéoplasique 2,3% Les 10
8 | Soliris Immunosuppresseur 40,/% premiéres 1960
9 | Erbitux Antinéoplasique 05% spécialités
IO | \Uelcade Antinéoplasique 11,3%
[l | Tysabri Immunosuppresseur 53%
[2 | Tracleer Antihypertenseur pulmonaire -0,8% Les 5
13 | Clairyg Immunoglobuline humaine 1089% premiéres 2363
I4 | Aranesp Préparation antianémique 2.8% spécialités
I5 | Cancidas | Antimycosique a usage systémique 35%
16 | Novoseven | Facteur de la coagulation sanguine 2.7%
[7 | Tegeline Immunoglobuline humaine -21,2% Les 20
I8 | \idaza Antinéoplasique 6,/% premiéres 2679
19 |Truwada | Antiviral -21% | specilités
20 | Kogenate | Facteur de la coagulation sanguine 40%
2l | Privigen Immunoglobuline humaine 34.9%
22 | Cerezyme | Enzyme recombinante (traitement 6.5%
maladie de Gaucher) Les 25
23 | Ufend Antimycosique a usage systémique -08% premieres 2907
. . spécialités
24 | Prezista Antiviral 12,3%
25 | Alfalastin | Antifibrinolytique 70%
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Les 25 spécialités les plus vendues aux hopitaux représentaient en 2013 plus de 45% de ce marché. Ce sont
des antinéoplasiques, desimmunomodulateurs, des antirétroviraux ou des facteurs de la coagulation sanguine.
Une proportion importante (10 sur 25) reléue de la biothérapie, notamment les quatre premiers qui sont tous
des anticorps monoclonaux humains recombinants.

Quatre médicaments bénéficiant du statut de « médicament orphelin »® figurent également dans ce classement.
Ce sont deux immunosuppresseurs, un antinéoplasique et un antihypertenseur pulmonaire.

En ce qui concerne spécifiquement les médicaments orphelins, leur chiffre d'affaires en 2013 s'élevait a prés
de 650 millions d’euros, soit plus de |0% du montant total des ventes de médicaments aux hopitaux et une
progression de plus de 15% par rapport a 20I2.

Quant aux génériques stricto sensu, Cest-a-dire les spécialités inscrites au Répertoire de I'Agence, ils ne
représentaient que 2,3% de ces uentes en 2013, soit 140 millions d’euros.

4.3 La dynamique du marché hospitalier

Figure 7
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La dynamique du marché hospitalier différe de celle du marché de uille et se caractérise, le plus souvent,
par des taux de croissance annuels plus éleués. Ainsi au cours de ces dix derniéres années, le taux de
croissance moyen a été de 4,3% par an en valeur, soit un rythme de croissance plus de deux fois supérieur
a celui observé enille.

(18] Les médicaments «orphelins» sont destinés au traitement, 4 la prévention ou au diagnostic de maladies rares,
graves ou entrainant une menace pour la vie et dont la prévalence ne dépasse pas 5 cas sur 10 000
personnes dans [Union Européenne.
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Cet écart peut sexpliquer par plusieurs facteurs qui sont, en fait, corrélés a la prise en charge thérapeutique
des pathologies les plus graves est assurée par I'hopital. Et il y est fait recours a des substances actives trés
récentes, lorsque celles—ci représentent une innovation dont le patient peut tirer un bénéfice (en termes
d'espérance de vie, de qualité de vie, de réduction des effets secondaires, etc). Or le cot de ces nouvelles
substances actives peut étre trés élevé. Leur usage, méme contrdlé, « tire » nécessairement la croissance
du marché pharmaceutique hospitalier. Le tableau présenté en annexe montre le poids de plus en plus
important des antinéoplasiques et des immunosupresseurs dans le marché hospitalier. Le schéma retenu
pour décrire I'évolution du marché des médicaments de prescription en ville sapplique avec encore plus de
force au marché hospitalier. Sa dynamique ne repose pas sur des médicaments d'usage largement répandu
et qui seraient consommés par tous les services hospitaliers. Elle procéde, au contraire, de médicaments
ciblés, réserués a quelques services spécialisés et qui reléuent souvent de la biothérapie.

En 2013, le montant total des uentes des médicaments de biothérapie et de thérapie biologique pouvait &tre
estimé a 2,2 milliards d'euros, soit plus du tiers du marché hospitalier. Il faut également relever que la croissance
du marché hospitalier, sion 'examine sur longue période, a &té contenue par la leuée de la Réserue Hospitaliére
de certaines spécialités. En effet, cette mesure a conduit a la mise a disposition en officine de ces spécialités
et a donc reporté vers le marché de uille une partie de la consommation qui relevait jusquialors exclusivement
de I'hépital. Ainsi, en 2013, le report presque total des uentes de deux antirétroviraux (Incivo et \ictrelis) et
d'un antinéoplasique (2ytiga) vers le marché officinal, ainsi que la levée de la Réserue Hospitaliére d'un autre
antinéoplasique (Zelboraf] conduisant a sa mise a disposition en officine ont représenté environ 170 millions
d'euros de moins pour le marché hospitalier (soit prés de 3% du chiffre d'affaires des médicaments a 'hopitall.
Ce report explique, en grande partie, le taux de croissance modéré que I'on observe pour 'ensemble du
marché hospitalier (1,8%). En effet, si I'on s'intéresse aux seuls médicaments onéreux, inscrits sur la « liste des
médicaments facturables en sus des prestations d'hospitalisation », communément appelée « liste en sus »,
le taux de croissance demeure élevé : 6,4%. Or ces médicaments représentaient en 2013 plus de 50% des
uentes aux hopitaux'®.

(I9) A contrario, les spécialités les plus couramment utilisées dans les établissements hospitaliers, et qui sont

soumises & une forte concurrence, se caractérisent par un marché (en valeur] en baisse.
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Sil'on étudie, d'un point de uue plus général, la diffusion de I'innovation thérapeutique au sein du marché
pharmaceutique, trois constats peuvent étre &tablis :

@ ['innovation thérapeutique irrigue en tout premier lieu le marché hospitalier, mais également le marché
de \ille de PMO remboursable. De surcroit, ce dernier marché bénéficie également de I'apport de nouvelles
substances initialement destinées au seul marché hospitalier mais qui, en raison de la levée de la Réserue
Hospitaliére, deviennent disponibles en uille ;

@ le marché de la PMF remboursable se caractérise, a contrario, par une absence presque totale d'innovation
thérapeutique et par un renouvellement des produits trés faible. Cette situation a pour conséquence de
restreindre les perspectives de croissance de ce marché ;

@ 3 certains égards, le marché de la PMF non remboursable se renouvelle davantage que celui de la PMF
remboursable. Il bénéficie, en effet, de I'apport de spécialités délistées et qui passent donc directement
du statut de PMO remboursable & celui de PMF non remboursable. Par ailleurs, le marché de la PMO non
remboursable a bénéficié de I'apport de nouueaux médicaments qui, en fonction de leur classe
pharmacologique ou de leurs indications thérapeutiques, ne pouvaient pas &tre admis au remboursement
et ont donc été directement commercialisés en non remboursables (par exemple, certains contraceptifs,
les médicaments de la dépendance tabagique qui, dans un premier temps, ont &té inscrits sur liste avant
d'étre, pour la plupart, délistés).

Ce schéma explique, dans une large mesure, les différentiels de taux de croissance qui ont &té obserués tout
au long de ce rapport. Le taux de croissance le plus élevé se rapporte au marché hospitalier, qui bénéficie
de I'apport de molécules innovantes, mais souvent trés onéreuses, destinées au traitement de pathologies
graves. A contrario, le marché des spécialités de PMF, pris dans sa totalité, est en récession parce que le trés
faible renouvellement de ses produits le prive de toute dynamique. Quant au marché des spécialités de PMO,
qui peut apparaitre en premiére analyse dans une situation intermédiaire, il faut tenir compte de ce que les
diverses mesures de régulation adoptées par les pouvoirs publics ont incontestablement contribué a en
freiner la croissance. De telles mesures, en reuanche, ont beaucoup moins concerné les spécialités de PMF.
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=" 5.fnnexe

5.1 Les principales classes du marché pharmaceutique en 2003
et en 2013

Les uingt classes présentées dans ces tableaux correspondent au niveau 2 de la classification internationale
ATC?, élaborée par I'OMS.

=> Les 20 classes les plus vendues en ville [en quantité)

Unités uendues % de Part de marché
Classe en 20I3 - millions  croissance

de boites 2013/202 2013 2003

|| Analgésiques 740 51% 219% 159%

2 | Psycholeptiques 162 -1,1% 5.2% 5.1%
3 | Antibactériens a usage systémique 134 -09% 4,3% 4,6%
4 | Médicaments pour les troubles de l'acidité 104 4,7% 3.3% 39%
5 | Médicaments ophtalmologiques 84 -1,8% 2.7% 2.7%
6 | Antithrombotiques 76 26% 2.4% 1,6%
7 | Médicaments du rhume et de la toux 75 -10,3% 2,4% 37%
e no | o || o
9 ;ﬂaésfrigamtteensttsinp;%ir les troubles fonctionnels 2 5.4% 2 4% 26%
|0 | Psychoanaleptiques 67 -32% 21% 2.3%
[l | Médicaments du diabéte 66 -09% 21% 9%

[2 | Antiinflammatoires et antirhumatismaux 65 -120% 21% 2,2%
I3 | Tous autres médicaments 63 4,6% 2,8% 39%
|4 | Médicaments pour la constipation 63 -0,2% 2,0% 2,0%
[5 | Uitamines 62 2,7% 20% 0.8%
16 | Agents modifiant les lipides 6l -119% 9% 21%
[7 | Préparations nasales 58 31% 1.9% 2,4%
I8 | Antihistaminiques a usage systémique 56 -1,0% 1,.8% [,/%
9 fHoonrg:;rrm]e; gﬁ;:lilles et modulateurs de la 52 ~96% 17% 29%
20 Médicaments pour les syndromes 52 ~0.8% 17% 15%

obstructifs des uoies aériennes

(20) Classification qui comprend une classe « Tous autres médicaments » regroupant des spécialités appartenant
notamment aux médicaments homéopathiques, antidotes, chélateurs de fer, médicaments de lalcoolisme
chronique ...etc
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=> Les 20 classes les plus vendues en ville en valeur)

Chiffre 0 : Part de marchée
d'affaires 2013 @ gg::?:;)zlsglaznce
en millions d'€ 2013 2003

I Analgésiques [ 112 -4,5% 4.9% 5.3%
2 Médicaments du diabéte 1045 46% 51% 26%
3 Medicaments pour les fg_ndromes 1035 -8.3% 50% 4.5%

obstructifs des voies aériennes
4 Immunosuppresseurs 1032 111% 50% 06%
5 Antiviraux a usage systémique 998 30% 4,8% 1,6%
6 Agents modifiants les lipides 997 -14,1% 4.8% 6,6%
7 ﬂ]éqicamen.ts agis;ant sur le systéme 902 ~15% 4.4% 6.1%

rénine-angiotensine
8 Médicaments ophtalmologiques 830 58% 4,0% 20%
9 Antithrombotiques 804 10,3% 39% 33%
10 Antinéoplasiques 712 16,6% 3.5% 0.4%
Il Psycholeptiques 668 0.9% 3.2% 3.2%
12 Antibactériens a usage systémique 587 -5,3% 2.8% 5.2%
13 Psychoanaleptiques 584 -12,2% 2.8% 4,4%
14 Immunostimulants 565 -58% 2.,7% 1,6%
15 Médicaments pour les troubles de l'acidité 465 -251% 2,3% 6,0%
16 Thérapeutique endocrine 456 20,2% 2.2% 1,6%
17 \accins 446 4% 2.2% 1,3%
18 Médicaments urologiques 406 1,.8% 20% 1,8%
19 Hormpnes feguelles et modulateurs de la 403 _150% 20% 36%

fonction génitale
20 | Antiépileptiques 387 -2,0% 1.9% 1,2%
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=0 Les 20 classes les plus vendues & lhépital [en valeur/

Chiffre d'affaires % de croissance Part de marche

2013 en millions d'€ 2013/2012 2013 2003
|| Antinéoplasiques | 660 6,4% 272% 17.8%
2 | Immunosuppresseurs 682 -29% 11,2% 4%
3 | Antihémorragiques 598 4.,6% 9.8% 9,3%
4 | Antiviraux a usage systémique 327 -28,2% 54% 10,8%
5 | Immunserums et immunoglobulines 313 -0,1% 5% 2,8%
6 Substit.uts du sang et solutions de 207 22% 4.9% 59%
perfusion
7 2ytre§ médicamen}s des.\loies oI5 13% 35% 19%
igestives et du métabolisme
Antimycosiques a usage systémique 177 2,2% 29% 21%
Antithrombotiques 16l 99% 26% 20%
[0 | Antibactériens a usage systémique 154 5.3% 2.5% 54%
[l | Antihypertenseurs 123 -1,7% 20% 0,8%
[2 | Préparations antianémiques 18 -36% 19% 78%
I3 | Tous autres médicaments 17 -10,8% 1.9% 32%
I4 | Anesthésiques 107 -6,8% 1,.8% 3.2%
15 zroduits radiopharmaceutiques a usage 9 ~15.4% 15% 4%
iagnostique
I6 | Psycholeptiques 83 -50% ,4% 20%
[7 | Analgésiques 83 -51% ,4% 1,7%
I8 | Myorelaxants 58 -10,7% 1,0% 09%
I9 | Produits de contraste 42 -39% 0.7% 4%
20 Hutrgs médicaments de I'appareil 35 499% 06% 04%
respiratoire

B> 6. Sources et méthodes

6.l Source des données

Toutes les données présentées dans ce rapport proviennent des déclarations de uentes que les entreprises
exploitant des spécialités pharmaceutiques adressent chaque année a I'ANSM. Ces déclarations, préuues a
[article L. 5121-18 du Code de Ia Santé Publique, présentent un caractére obligatoire, ce qui assure I'exhaustivité
des données recueillies, tant pour le marché officinal que pour le marché hospitalier. Portant sur l'ensemble
des uentes réalisées en France métropolitaine et dans les départements d'Outre-mer, elles ne permettent
pas de uentiler a des répartitions du marché selon des critéres géographiques. Elles permettent, en reuanche,
de dissocier les ventes destinées aux officines? (« marché officinal » dans ce rapport), d'une part, et les
uentes aux hépitaux et diverses collectivités (cliniques privées, dispensaires, centres de vaccination, etc),
d'autre part.

[21) Elles incluent également toutes les ventes de médicaments homéopathiques.
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6.2 Présentation des données

Les chiffres d'affaires sont exprimés en prix fabricant hors taxes (PFHT), et non en prix public. lls intégrent,
de surcroit, toutes les remises consenties aux acheteurs. Ainsi, pour le marché hospitalier, les chiffres d'affaires
sont-ils calculés sur la base des prix de cession effectifs. Ce sont les données « en valeur » présentées dans
ce rapport.

Les quantités déclarées correspondent au nombre de boites uendues. En raison de la trés grande hétérogénéité
des conditionnements hospitaliers, seules sont présentées dans ce rapport les quantités uendues aux officines.
Sur une longue période, I'évolution de cet indicateur doit étre interprétée avec prudence car plusieurs
facteurs exercent unimpact sur le nombre de boites uendues: I° changements dans les tailles de conditionnement,
2° mise sur le marché de présentations differemment dosées en substance active, 3° déueloppement des
médicaments « mono-prises » (Cest-a-dire une prise unique par jour, voire une par semaine comme pour
certains traitements de l'ostéoporose, par exemplel. Seul un étalon de mesure tel que la Dose Définie Journaliére
(DDJ), préconisée par I'Organisation Mondiale de la Santé, permet de neutraliser leur impact, mais son utilisation
se heurte a d'autres obstacles puisqu'il existe de nombreuses substances actives qui ne disposent pas d'une
DDJ. Toutefois, lorsque I'étude des quantités vendues ne porte que sur une courte période, les inconuénients
d'une mesure en nombre de boites satténuent fortement. Ce sont les données « en quantité » présentées
dans ce rapport.

Ces données ne reflétent donc que la consommation apparente, approchée a partir des uentes de spécialités
pharmaceutiques aux officines et aux établissements hospitaliers. La consommation réelle — que ce rapport
de synthése n'a pas pour ambition de quantifier - ne peut de toute fagon pas étre mesurée avec une grande
précision, faute de disposer d'un dénombrement précis des médicaments achetés mais qui ne sont pas (ou
qui ne sont que partiellement) consommés par les patients.

Afin de respecter les régles du secret statistique, les classements présentés dans ce rapport n'indiquent pas
les montants des uentes réalisées par chaque spécialité concernée. Seuls des montants cumulés sont publiés.

6.3 Classification ATC

La classification utilisée est la classification ATC ([anatomique, thérapeutique, chimique), établie par 'Organisation
Mondiale de la Santé afin de favoriser des études internationales sur ['utilisation des médicaments. Les
médicaments sont classés selon l'organe sur lequel ils agissent et/ou leurs caractéristiques thérapeutiques
et chimiques. Cette classification se décline en cing niveau, allant du niveau |, le groupe anatomique (par
exemple, J - Antiinfectieux généraux a usage systémique) jusquau au niveau 5, la substance chimique (par
exemple, JOICAO4 — amoxicilline)

La terminologie utilisée dans ce rapport est, sauf exception, celle de la traduction officielle de la classification
ATC.
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