APHEB-Monthly» Données fevrior 2075 (publleation nas 2015)

Editeur responsable : Luc Vansnick, 11 rue Archiméde — 1000 Bruxelles

Strictement réservé aux Administrateurs de ITPhEB et au Comité directeur de IAPB — Ne peut étre diffusé

Les informations dans les tableaux ci-dessous proviennent de la base de données IFSTAT des fournitures pharmaceutiques délivrées dans les officines ouvertes au public et
remboursées par I'assurance obligatoire dans le cadre du systéme du tiers payant (voir aussi www.ipheb.be pour plus d'information au sujet de la base de données IFSTAT). Les
données dans les tableaux se limitent aux médicaments remboursés qui représentent plus que 99% des dépenses. Les petits risques des indépendants sont inclus dans
I'assurance obligatoire depuis le 1 janvier 2008, ce qui perturbe les séries chronologiques et rend la comparaison entre 2007 et 2008 moins évidente.

Légende : CI : colt INAMI — CP : co(it patient — PP : prix public — NB : nombre de boites — DDD : defined daily doses — INN : International Nonproprietary Name (DCI) —
CIV : Chapitre IV — CII : Chapitre II (controle a posteriori)

Lrsemble des médioaments rembourses

GLOBAL CII CIV INN (refpricing) INN
. cI cp PP NB DDD
(mio) NB % NB % NB  %(ref) NB  %(all)
2010 2,693,276 | 536,089 = 3.209,674 . 109,144 | 4.759,548 || 12,856 | 11,7% | 12,275 = 11,2% 5,920 8,7% 6,605 5,9%
2011 2.744,532 | 520,464 = 3.238,594 . 108,987 @ 4.870,632 | 13,586 | 12,4% | 11,897 = 10,9% 7,131 10,3% 7,934 7,1%
2012 2.693,472 @ 516,000 = 3.180,912 | 109,701 | 5.017,149 | 13,213 12,1% | 12,314  11,2% 8,075 11,8% 8,885 8,0%
2013 2.642,298 @ 500,402 = 3.111,631 | 109,258 @ 5.111,107 | 12,915 11,9% | 12,361 11,3% 7,681 11,1% 8,379 7,7%
2014 2.618,730 = 485,018 = 3.076,103 . 108,564 @ 5.180,492 | 12,687 11,7% | 11,738 © 10,8% 7,226 12,5% 7,834 7,2%
2015 2,634,910 | 477452 @ 3.113,292 | 109,102 | 5299190 || 13870 | 126% | 11,566 @ 10,5% 9,699 134% || 10470 9,6%
2015/2014 0,62% -1,56% 1,21% 0,50% 2,29% 9.32% 801% || -1,46% | -264% || 3422% | 723% | 3364% | 3251%
2011/2010 1,90% -2,91% 0,90% -0,14% 2,33% 5,68% -3,08% 20,46% 20,12%
2012/2011 -1,86% 0,84% | -1,78% 0,66% 3,01% -2,74% 3,50% 13,23% 11,98%
2013/2012 -1,90% 3,04% | -2,18%  -0,40% 1,87% -2,25% 0,39% -4,87% -5,69%
2014/2013 -0,89% 3,07% | -1,14% = -0,64% 1,36% -1,76% -5,04% -5,93% -6,50%
201403 217,453 40,436 | 255,680 9,058 428,313 1,062 11,8% 0,844 9,4% 0,744 12,6% 0,795 8,8%
201404 219,298 40,933 | 258,113 9,065 436,545 1,065 11,8% 0,847 9,4% 0,726 12,3% 0,773 8,6%
201405 220,800 40,902 | 259,560 9,074 443,087 1,062 11,7% 0,854 9,4% 0,739 12,5% 0,793 8,8%
201406 222,074 40,372 | 260,313 8,970 439,606 1,037 11,6% 0,864 9,7% 0,721 12,4% 0,775 8,7%
201407 216,739 38,566 | 253,255 8,614 426,267 0,974 11,3% 0,848 9,8% 0,680 12,2% 0,726 8,4%
201408 196,492 35,466 | 230,080 7,899 394,428 0,885 11,2% 0,778 9,8% 0,622 12,1% 0,665 8,4%
201409 221,213 41,569 | 260,125 9,266 434,334 1,041 11,2% 1,239 13,4% 0,732 12,5% 0,813 8,8%
201410 235,530 46,420 | 278,520 @ 10,290 | 462,304 1,133 11,0% 1,753 17,0% 0,784 12,6% 0,905 7,6%
201411 208,586 38,958 | 245,108 8,815 414,105 1,062 12,0% 1,094 12,4% 0,707 12,4% 0,777 8,8%
201412 229,749 41,254 | 268,673 9,505 447,734 1,248 13,1% 0,920 9,7% 0,797 12,5% 0,856 9,0%
201501 222,905 40,656 | 261,302 9,292 441,704 1,180 12,7% 0,860 9,3% 0,804 12,8% 0,861 9,3%
201502 209,278 37,764 | 244,910 8,673 408,182 1,105 12,7% 0,804 9,3% 0,765 13,0% 0,817 9,4%

Le graphique a gauche traduit la partie supérieure gauche du tableau et visualise I'évolution globale des données annuelles (en millions)
des 5 derniéeres années, ainsi que I'estimation toute provisoire pour cette année. A droite nous avons ajouté les données correspondantes
par conditionnement. Et, comme le volume était stable, les deux graphiques sont presque homothétiques. Sur base des données des
deux premiers mois, et la moyenne historique des deux premiers mois dans le total annuel, il semble que le prix public (PP) et les dépenses
de I'INAMI (CI) augmenteraient légeérement, tandis que les tickets modérateurs continueraient a diminuer. La consommation, et avec elle
la taille des conditionnements, croitrait encore, mais sans doute de facon un peu plus lente que ces derniéres années.
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Ces camemberts montrent la répartition des principales grandeurs (CI et CP pour les co(ts, DDD et NB pour le volume) sur les classes
thérapeutiques principales pendant les 12 derniers mois (mars 2014 — février 2015). Les pourcentages dans les fleches indiquent les
changements par rapport aux 12 mois précédents (mars 2013 — février 2014).

Le CI, ici limité a l'intervention
de l'assurance dans le prix
public et ne comprenant pas les
honoraires spécifiques des
pharmaciens, a peu changé.
Les diminutions (les plus
importantes dans C et N)
compensent les augmentations
(les plus importantes dans L et
B).

La diminution du CP reste
importante, mais comme elle est
également répartie sur les
classes représentées dans le
camembert, celui-ci ne change
donc pas d’allure par rapport au
passeé.

Le nombre de DDD, qui mesure
la consommation, continue
d’augmenter, mais moins fort
que dans le passé. Le nombre
de DDD dans la classe C a
diminué et est passé en dessous
des 2 milliards. Dans les autres
classes représentées, les
augmentations relatives sont
importantes (de 1,8% dans R a
3,9% dans B).

Le nombre de conditionnements
a peu changé. La diminution se
situe essentiellement dans les
classe C et G et dans I'ensemble
des classes non distinguées
entre elles (« other »), et elles
compensent des augmentations
ailleurs, notamment dans les
classes A et J.
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Dans le tableau qui suit, les graphiques représentent pour chacune des classes thérapeutiques principales les changements des paramétres
(CI, CP, DDD, NB) au sein de la classe, changements quand on compare les 12 derniers mois (mars 2014 — février 2015) aux 12 mois
précédents (mars 2013 — février 2014). Sur chacun des graphiques on voit les changements absolus (rectangles oranges — repére (en

millions) sur I'axe horizontal inférieur) ou relatifs (cadres bleus — repére sur I'axe horizontal supérieur) des paramétres. Dans les
commentaires par classe, nous mentionnerons les classes pertinentes a l'origine des changements visualisés dans les graphiques.

Pour I'ensemble des médicaments remboursés, on constate

all 4% 3% 2% -1% 0% 1% 2% 3% 4%
ATC de légeres diminutions relatives des colits INAMI (CI) et du
NB nombre de conditionnements (NB), une diminution
DDD importante du CP ainsi qu’une augmentation considérable

du nombre de DDD.

Remarquons que durant les 12 derniers mois, la diminution
du CP est, méme en valeur absolue, plus importante que
celle des dépenses de I'assurance : - € 13 mio pour le CP et

. ®

PN NB DDD
abs f-€10mio | -€13mio)| -04mio | +52mio
% -0,4% -2,6% J | -04% +1,0%

~—_—
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-4%

-2%

4%

Dans la classe A les augmentations de la consommation se
situent dans A02 (antiacides, + 17,2 mio DDD, +4,2%) et

NB | dans A10BA et A10BB (metformine et sulfonylurées (+4 mio
DDD ] DDD, +2,5%), tandis que I'augmentation des dépenses
(CI) se situe surtout chez les antidiabétiques de deuxieme
cp I ligne (A10B(*) (+€ 4,3 mio euro, +10,5%)
cl = |
30 225  -15 7,5 0 7,5 15 22,5
-15% -10% -5% 0% 5% 10% 15% Les changements de la classe B sont essentiellement dus a
la sous-classe BO1 des antithrombotiques : dans les NOAC
NB (BO1A(*)), on observe pour tous les paramétres des
DDD augmentations de plus de 40%, en partie neutralisées par
CP I des diminutions d’environ 10% dans le classe BO1AC(*) des
inhibiteurs de I'agrégation plaquettaire (autres que l'acide
Cl acétylsalicylique, essentiellement le clopidogrel et la
30 20 10 0 10 20 30 ticlopidine) et d’environ 7% pour les antagonistes de la
vitamine K (BO1AA). Nous y reviendrons dans le ZOOM qui
suit.
-9% -6% -3% 0% 3% 6% 9% Dans la classe C, les diminutions sont générales : dans
- - toutes les classes ATC pertinentes et pour tous les
NB paramétres, sauf pour les DDD, dont le nombre augmente
DDD dans la classe C10 (hypolipidémiants). Le CI a surtout
CP diminué dans C10 (- € 19 mio, -9,9%) et dans les
antihypertenseurs (- € 20 mio, -6,7%), tout comme le CP
Cl I (tickets modérateurs) (C10, - € 2,8 mio, -6,8%), (C02 &
' C09, - € 4,2 mio, -5,0%). Notons aussi une diminution
-75 -50 -25 0 25 50 75 P N
d’environ 10% pour tous les parametres dans la classe des
glycosides cardiotoniques (CO1A).
3% -2% -1% 0% 1% 2% 3% On observe une diminution assez importante de tous les
- - parameétres pour les antipsoriasiques (D05) et une
NB augmentation de la consommation (DDD) de préparations
DDD dermatologiques a base de corticostéroides (D07).
CP
Cl
0,9 -0,6 0,3 0 0,3 0,6 0,9
-10% 5% 0% 5% 10% Dans la classe G, ou les contraceptifs oraux représentent
toujours 2/3 de la consommation, on observe une
NB | diminution des 4 parameétres, qui — sauf pour les DDD — est
DDD _ surtout importante en pourcentage.
cP | =
Cl | !
-20 -10 0 10 20
-6% -3% 0% 3% 6% Dans la classe H, les hormones thyroidiennes (H03A)
représentent 2/3 de la consommation, et ces 12 derniers
NB _| mois on observe une augmentation de 3 mio de DDD
DDD (+2,6%), qui expliquent I'augmentation des DDD dans la
classe H. Les hormones thyroidiennes (H03A) étant peu
CP | ol p .
oUteuses, n‘affectent pas beaucoup les dépenses. La
Cl [! diminution du CI se situe dans la classe des hormones
10 5 0 5 10 hypophysaires, hypothalamiques et analogues (H01), ot on
constate une diminution du CI/DDD moyen de €17,39 (mars
2013 —février 2014) a € 16,38 (mars 2014 —février 2015)
8% 6% 4% 2% 0% 2% 4% 6% 8% Dans la classe J les changements sont relativement peu
importants. Les antibiotiques (J01) et les antiviraux (JO5)
NB ont la méme importance dans le CI (106 mio euro), une
DDD || diminution de moins de 1% par rapport aux 12 mois
CP | précédents. Dans les deux classes il y a une légére
augmentation des DDD, mais les antibiotiques sont plus
Cl | i nombreux (118 mio DDD, + 1,8%) que les antiviraux (6,6
' mio euros, + 1,4%). Notons encore une diminution
-36 -27 -18 9 0 9 18 27 36

relativement importante des autres vaccins (non antigrippe)
(- 9,2% en nombre de vaccins), qui concerne surtout les
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-10% -6% -2% 2% 6% 10% Dans la classe L I'augmentation importante des dépenses de
I'INAMI provient d'augmentations dans les
NB | immunosuppresseurs (L04). Dans les anti-TNFo. (LO4AB) le
DDD | | | CI a augmenté de € 17 mio (+8,3%), et dans les autres
CP | immunosuppresseurs (L04(*)) de € 8 mio (+15,5%).
L'augmentation globale est moins importante que la somme
Cl 5 de ces deux montants, parce que les dépenses pour les
25 s s s s - immunostimu‘lants (LO3) ont diminué de € 4,25 euro (-
7,3%), suite a une diminution de la consommation de
10,6%.
-6% -4% -2% 0% 2% 4% 6% Dans la sous-classe M01 (AINS) qui représente environ 60%
- - de la consommation dans M, les 4 paramétres sont restés
NB stables ces derniers 12 mois. L'augmentation de la
DDD consommation se situe dans les classes M04 (antigoutteux)
CP | ' et MO5B (préparations affectant la structure et la
minéralisation de I'os) et comme les médicaments de M04
Cl ! | sont peu coliteux, c'est surtout I'augmentation de la
s 10 5 0 s 10 15 con:,;ommatlon dans M05B qui fait augmenter les dépenses
de I'INAMI.
4% 3% 2% -1% 0% 1% 2% 3% 4% Dans la classe N I'augmentation de la consommation se
situe surtout sans NO6A (antidépresseurs, + 9,3 mio DDD,
NB [] +3,2%) et dans NO2A (opioides, + 2,4 mio DDD, + 3,9%),
DDD _ mais cette augmentation ne conduit pas a des
CP | - augmentations des dépenses. Pour les antidépresseurs, le
CI a diminué ces 12 derniers mois de € 5,3 mio (-4,1%). La
Cl |! diminution des colits pour les médicaments contre la
20 15 10 5 0 5 0 5 . démence se poursuit (NO6D, - € 4,4 mio, - 23,4%) suite a
une diminution de la consommation (- 0,9 mio DDD) et des
baisses de prix (CI/DDD de € 1,42 a € 1,16, i.e. -18%).
-10% 8% 6% 4% 2% 0% 2% 4% 6% 8% 10% Dans la petite classe P, tout changement devient tout de
suite un changement relativement important (pourcentages
NB | ' élevés) méme s'il n‘est qu’aléatoire. Dans un des prochains
DDD — ZOOMs nous regarderons tout de méme de plus prées les
évolutions dans cette classe.
CP
Cl
02 -0,16 -0,12 -008 004 0 004 008 012 0,16
4% 3% 2% 1% 0% 1% 2% 3% 4% Dans R la consommation augmente dans les LABA+ICS
(sympathicomimétiques et corticoides, RO3AK, + 8 mio
NB DDD, +12,1%) et dans les antihistaminiques (R06, +8 mio
DDD DDD, + 6,6%), et elle diminue suite au déremboursement
cP (sauf en cas de mucoviscidose) de l'acétylcystéine
(RO5CBO1, -16 mio DDD).
Cl
24 18 -12 -6 0 6 12 18 24
-6% -4% 2% 0% 2% 4% 6% La sous-classe la plus importante de la classe S est la classe
SO01E (myotiques et préparations contre le glaucome) qui
NB —I représente 73% des DDD et 66 mio DDD, (+ 6,2%) sans
DDD ] | que cela n'affecte beaucoup les dépenses.
CP ]
Cl
6 -4 2 0 2 4 6
-20%  -15%  -10%  -5% 0% 5%  10%  15%  20% Depuis les changements dans I'oxygénothérapie a domicile,
- la classe V ne représente plus qu’une petite fraction des
NB | i médicaments remboursés : 0,2% du CI, 0,1% du CP, 0,02%
DDD — 1 des DDD, 0,1% du volume (NB).
cP ] |
cl I
02 015 -01 -0,05 0 005 01 015 02
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LOOM s tos NOAC ﬂ(e«/ oral a/rt/'aaaya%z/rt&/

Parmi les changements qui retiennent I'attention dans les derniers numéros de I'IPhEB Monthly, on retrouve toujours la forte croissance,
surtout des dépenses, dans la classe des antithrombotiques (BO1 = BO1A). Et chaque fois, I'arrivée des « nouveaux » antithrombotiques
était pointée du doigt. Dans le numéro précédent, il était remarqué qu’a coté de I'énorme consommation d’acide acétylsalicylique (dans la
prévention cardiovasculaire - BO1AC06), il y avait aussi la diminution de la consommation d’autres inhibiteurs de I'agrégation plaquettaire
(BO1AC(*)) et I'augmentation de la consommation de NOAC (BO1A*), « new oral anticoagulants ». Le tableau suivant les situe dans

I'ensemble des antithrombotiques.

Les NOAC sont des inhibiteurs de la thrombine a
action directe (BO1AE) ou des inhibiteurs directs du

facteur Xa (BO1AF). Trois NOAC sont remboursés
en Belgique. Le dabigatran (BO1AEQ7 — Pradaxa®)
et le rivaroxaban (B01AF01 — Xarelto®) sont
enregistrés depuis 2009 pour la prévention primaire
de la thrombose veineuse profonde et de I'embolie

pulmonaire en cas de chirurgie orthopédique
majeure (prothése de hanche ou de genou). IIs ont
depuis lors été enregistrés pour la prévention
thromboembolique dans la fibrillation auriculaire
non valvulaire ainsi que pour le traitement et la
prévention secondaire de la thrombose veineuse
profonde et de I'embolie pulmonaire. L'apixaban

(BO1AF02 - Eliquis®), un autre inhibiteur du facteur
Xa disponible depuis 2012, est également

enregistré dans ces indications. L'élargissement
des indications a donné lieu a I'apparition de
nouveaux dosages et de grands conditionnements.

Dans ce ZOOM, nous regardons d’abord comment
se situent la consommation des NOAC, et les
dépenses en conséquence, dans I'ensemble des

médicaments antithrombotiques remboursés.
Ensuite, nous focaliserons notre regard sur les
NOAC eux-mémes.

ATC pertinent ATC(5) nom substance noms medllcaments
rembourseés
BO1AA BO1AAO3  warfarin Marevan®
antagonistes de | BO1AAQ4 phenprocoumon Marcoumar®
la vitamine K BO1AAO7  acenocoumarol Sintrom®
BO1ABO1 heparine Braun Heparine®
BO1AB BO1AB04  dalteparine Fragmin®
groupe des BO1AB05  enoxaparine Clexane®
héparines . o .
BO1AB06 nadroparine Fraxiparine®, Fraxodi®
BO1AB10  tinzaparine Innohep®
BO1AC06 | acide acétylsalicylique  Asaflow® & generics
BO1AC(*) BO1ACO5 ticlopidine Ticlid® & generics
autres BO1ACO07  dipyridamole Persantine® & generics
inhibiteurs de )
l'agrégation BO1AC22  prasugrel Efient®
plaquettaire, BO1AC24  ticagrelor Brilique®
sauf Fheparine BO1AC30  associations Aggrenox®
BO1AEQ7  dabigatran etexilate Pradaxa®
0 ) BO1AFO1  rivaroxaban Xarelto®
NOAC
BO1AF02  apixaban Eliquis®
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Ces premiers graphiques traduisent I’évolution annuelle de 2008 a
2015 de la consommation, mesurée en DDD (ci-contre) et des
dépenses (ci-dessous) de l'assurance obligatoire (a gauche) et des
patients (a droite). Les données estimées de 2015 sont le résultat
de I'extrapolation des données des 2 premiers mois, et de la
moyenne historique des deux premiers mois dans le total annuel.

On observe que les NOAC (en vert), représentent a I'heure actuelle
un peu plus de 10% de la consommation dans BO1A, mais plus de
la moitié des dépenses de I'assurance (CI) et plus de 20% des
tickets modérateurs (CP).

Les inhibiteurs de I'agrégation plaquettaire, sauf I'héparine, restent
la sous-classe la plus nombreuse (DDD) des médicaments
antithrombotiques remboursés, surtout depuis qu’en 2008 I'acide
acétylsalicylique est devenu remboursable dans la prévention
cardiovasculaire et que sa consommation ne cesse d’augmenter
depuis lors. Mais ils représentent moins de 20% des dépenses de
I'INAMI (dont 11 % pour I'acide acétylsalicylique, et 8 % pour les
autres antiplaquettaires).

La consommation de médicaments du groupe des héparines (B01AB) reste assez stable a 30 millions de DDD par an, mais comme la
consommation totale d’antithrombotiques augmente, leur part diminue. Les dépenses de I'assurance correspondantes se situent un peu en
dessous des 50 millions d’euros par an et les tickets modérateurs s'élévent, depuis 2012, a environ 11 millions d’euros par an.

Les antagonistes de la vitamine K (BO1AA) sont peu nombreux et bon marché. Ces derniéres années, en fait depuis I'élargissement des
indications des NOAC, leur consommation a diminué de 28,5 millions de DDD en 2012 a 25 millions en 2013 et 23 millions en 2014.
Comme il s'agit de médicaments trés bon marché, le CI a augmenté en 2010, quand la marge du pharmacien a en grande partie été

remplacée par un honoraire par conditionnement.
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Pour regarder de plus prés I'évolution de la consommation des NOAC et les dépenses correspondantes, nous avons distingué les
indications, plut6t que les substances actives. Pour commencer elles étaient enregistrées pour la prévention primaire de la thrombose
veineuse profonde et de I'embolie pulmonaire en cas de chirurgie orthopédique majeure (prothése de hanche ou de genou), ce qui
correspondait a certains dosages. Dans les graphiques qui suivent nous avons indiqués ces premiéres indications cavalierement par

« H&K » (hip and knee). Puis il y a eu I'élargissement des indications, et les conditionnements adaptés (taille, dosage) a celles-ci. Ils sont
indiqués par « other ». Comme la DDD est unique pour une substance active (la dose journaliere moyenne pour le traitement d’entretien

d’un adulte pour l'indication principale), plutot que de compter les DDD, nous avons évalué le nombre de jours de traitement, d'aprés les
dosages et les conditionnements.

Dans ce deuxiéme set de graphiques nous avons donc représenté, pour les NOAC seulement, I'évolution annuelle de 2008 a 2015 de la
consommation, (en haut a gauche) et des dépenses (en-dessous) de I'assurance obligatoire (a gauche) et des patients (a droite). Ces trois
graphiques se ressemblent. On observe que les NOAC « H&K » sont relativement peu utilisés, et qu'ils sont relativement plus importants
dans le co(it patient. Ceci s'explique par le fait que pour cette indication les conditionnements sont plus petits, donc moins chers, et que le
ticket modérateur (plafonné) représente une plus grande partie du co(t total. En haut, a droite, I’évolution du co(t journalier moyen a été
ajoutée. On voit que lors de I'élargissement des indications, celui-ci a fortement diminué pour I'ensemble des indications, mais que pour
les premiéres indications (H&K), I'effet « unitaire » est plus grand pour I'INAMI que pour les patients. Et comme le nombre de jours de
traitement ne cesse d’augmenter, cette baisse de prix n‘a pas empéché I'explosion des budgets.
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Rembowrsement de reference ou non, géneriques & ogpies, bon marche & chers
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Ces graphiques visualisent la répartition des colts INAMI, des colits patients (tickets modérateurs), du
nombre de conditionnements et du nombre de DDD selon qu'il s'agit de médicaments en dehors du
remboursement de référence (not refpricing), ou dedans : génériques ou copies (generics), originaux
dont le prix égale la base de remboursement (cheap originals) ou originaux dont le prix dépasse la base
de remboursement (expensive). Le trait rouge montre I'évolution de la valeur absolue correspondante
(repérée sur I'axe vertical droit). A gauche on voit I'évolution annuelle des 5 derniéres années
complétes et de I'année en cours (incompléte), a droite I'évolution récente par trimestre. Pour l'instant
le dernier trimestre représenté est le premier trimestre de 2015, incomplet.
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