
L
a spécialité Velcade® (bortézomib) est destinée au trai-
tement du myélome multiple en progression, encore 
appelé maladie de Kahler, un cancer de la moelle os-
seuse, assez rare qui représente 1 à 2 % de tous les 

cancers en France. Le myélome atteint environ 3 000 à 
3 500 nouveaux patients chaque année, le plus souvent en-
tre 65 et 70 ans. Après le diagnostic, l’espérance de vie des 
malades est de trois à cinq ans. Si Velcade® ne permet pas de 
guérir ce cancer, aujourd’hui encore incurable, il prolonge 
l’espérance de vie des patients de plusieurs mois ou de plu-
sieurs années. Le produit a reçu en 2004 son AMM en Eu-
rope et aux USA. Le bortézomib est le premier représentant 
d’une nouvelle classe thérapeutique, les inhibiteurs du pro-
téasome. Il représente une avancée thérapeutique majeure, 
récompensée par le prix Gallien en France 2005 et interna-
tional en 2006. La Commission de Transparence en France 
a attribué à Velcade® une ASMR importante de niveau II 
en termes d’e�cacité. Elle a demandé au laboratoire une 
étude de suivi de cohorte des patients mis sous traitement 
a�n de mieux connaître les conditions d’utilisation de la 
molécule. Cette demande est aujourd’hui très habituelle 
et pour y répondre, l’étude VESUVE (Velcade® : Etude en 
Situation d’Utilisation en Vie réelle) a été mise en place. 
Elle permettra le suivi des patients traités durant trois ans, 

ses résultats 
sont attendus 
en 2010. 

Un compromis 
inédit
En Grande-Bretagne, l’histoire 
de Velcade® est di�érente. Le médica-
ment a obtenu une AMM  sans problème. Mais le NICE 
(National Institute for Health and Clinical Excellence) qui 
recommande le remboursement des médicaments par le 
NHS refuse que Velcade® soit remboursé. Cet organisme 
estime que son  rapport coût /utilité ou coût par QALY 
n’est pas satisfaisant1. le NICE ne remet pas en cause l’ef-
�cacité du médicament, mais il estime que l’augmentation 
de l’e�cacité ne justi�e pas son prix. En d’autres termes, 
cette décision revient à dire que Velcade® est trop coûteux 
pour le système de santé britannique. 

Les associations de patients, les hématologues et le labo-
ratoire n’ont pas apprécié ce refus du NICE et ont fait appel 
de cette décision.  Janssen-Cilag a notamment fait appel en 
proposant une solution originale qui est une première dans 
le domaine des médicaments. Le laboratoire propose en 
e�et de rembourser à l’assurance-maladie le coût des trai-

Avenir des dépenses de santé 

Le scénario 
du partage du  
risque 
En Grande-Bretagne, le laboratoire Janssen-Cilag 
a proposé un compromis étonnant au National 
Health Service (NHS) pour le remboursement de 
l’anticancéreux Velcade®. Le laboratoire propose  
de partager les coûts lorsqu’il n’est pas e�cace. 
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tements jugés ine�caces. Bref, satisfait 
ou remboursé ! NICE a accepté l’idée de 
ce compromis inédit début juin 2007. 
Ainsi, tous les patients pour lesquels 
Velcade est indiqué recevront le médica-
ment selon un protocole bien dé�ni pen-
dant deux mois. A l’issue de cette période, 
ceux qui auront répondu favorablement au 
traitement pourront le continuer. Pour les pa-
tients non répondeurs au traitement, le laboratoire 
remboursera au NHS les coûts du traitement. En �n de 
compte, il s’agit d’un système original de « partage du ris-
que » pour �nancer un traitement onéreux. A vrai dire, le 
mot partage de risque n’est pas très équitable, car le risque 
�nancier n’est pris que par le promoteur du produit.

Une autre logique en France
Le système « satisfait ou remboursé » mis en place en Gran-
de-Bretagne risque t-il de s’étendre à l’Europe et en parti-
culier à la France ? Pour Gérard de Pouvourville, Professeur 
titulaire de la chaire d’économie de la santé à l’ESSEC, ce 
système n’est pas prêt à s’appliquer en France. En Grande 
Bretagne, la logique du système s’appuie sur une absence 
de négociation du prix des médicaments. Une fois l’AMM 
obtenue, le laboratoire propose un prix. Ensuite, le NICE 
intervient et recommande au NHS de prendre ou de ne pas 
prendre en charge le traitement. L’avis du NICE est basé sur 
le montant de l’enveloppe budgétaire annuelle �xée pour les 
prescriptions de chaque médicament. Ce système contrôle a 
priori les prescriptions. 

L’état d’esprit qui règne en France est très di�érent avec 
une volonté certaine des pouvoirs publics de maintenir une 
gestion administrée des prix des médicaments. En outre, de-
puis toujours, la politique générale de santé en France veut 

que l’accès à l’innovation thérapeutique ne 
soit pas limité. Pour conserver cette ligne 
de pensée, les autorités de santé entendent 
pouvoir négocier les prix. Jean-Michel Hot-
ton, directeur des relations institutionnelles 
de P�zer en France souligne par ailleurs que 

le prix du médicament mutualise le coût et 
l’e�cacité du nouveau médicament. En outre 

précise-t-il, lorsque les preuves d’e�cacité d’un 
médicament s’élargissent, avec pour conséquences 

l’ouverture d’autres indications, on n’a jamais vu en Fran-
ce le prix du médicament augmenter. Généralement, c’est 
l’inverse qui se produit. En e�et, les nouvelles indications 
font croître les ventes en volume et dans ce cas les autorités 
sanitaires ont tendance à renégocier les prix à la baisse. De 
plus, les négociations entre l’industrie pharmaceutique et le 
CEPS permettent en France un accès rapide aux produits in-
novants, au béné�ce des patients. La méthode du NICE, au 
contraire, peut retarder l’accès à l’innovation au détriment 
des patients, comme le montre l’exemple Velcade®. Pour 
Jean-Michel Hotton, le risque qu’un système semblable au 
NICE soit importé en France semble limité. 

L’explosion des coûts 
Pour autant, la question du coût de l’innovation thérapeutique 
se posera probablement en France dans les années à venir, no-
tamment en ce qui concerne les anticancéreux. Le récent rap-
port de l’INCa (2) souligne à cet égard que «  les « molécules 
onéreuses », c’est-à-dire les médicaments sur la liste T2A, re-
présentent plus de la moitié des ventes des médicaments anti-
cancéreux en 2004. Les dépenses liées à ces médicaments ont 
progressé quatre fois plus vite que celles des autres médicaments 
anticancéreux. Cette seule classe de médicaments représente 
37 % de l’augmentation totale des dépenses de médicaments à 

Nice : ses missions
Le NICE (National Institute for Clini-
cal Excellence) a été créé en 1999 par les 
autorités de santé britanniques. Intégré au 
NHS, c’est un organisme indépendant, 
dont le rôle est d’éclairer les pouvoirs pu-
blics sur l’évaluation en santé et la pro-
motion des bonnes pratiques. Il collabore 
depuis 2006 avec la Haute Autorité de 
Santé française (HAS), ainsi qu’avec son 
équivalent allemand (IQWIG). Une de 
ses missions est d’encourager une adop-
tion plus rapide des nouveaux traitements 
cliniquement e�caces et d’un rapport 
coût-e�cacité acceptable. Pour cela, le 
NICE émet des recommandations inci-
tatives sur l’utilisation optimale des nou-
veaux médicaments, basées sur l’analyse 
des preuves cliniques et le rapport coût/ 
e�cacité ou coût/utilité (coût par QALY).

Gains en santé 
Une autre mission consiste à promouvoir 
le meilleur usage des ressources au NHS 
en les orientant sur les traitements qui ap-
portent les meilleurs « gains en santé ». Les 
cliniciens, les associations de patients et les 
industriels ont souvent une interprétation 
plus optimiste que le NICE. Les décisions 
du NICE peuvent être controversées et il est 
d’ailleurs possible de faire appel de ces déci-
sions. Velcade® est un exemple qui s’ajoute 
celui de ne pas prescrire le Relenza®(contre 
la grippe), des interférons pour le traite-
ment de la sclérose en plaques, des taxanes 
dans le cancer du sein…. décisions qui 
on toutes été atténuées après appel. Au �l 
des années, les industriels se sont résignés 
à l’existence du NICE tout en maintenant 
une pression critique à son égard. L’insti-

tut jouit d’une bonne réputation tant au 
Royaume Uni qu’à l’étranger chez les ges-
tionnaires de santé (*). Jean Michel Hot-
ton (P�zer) estime néanmoins que l’analyse 
coût par QALY adoptée par le NICE est 
certes un concept pharmaco-économique 
intéressant, mais le patient n’en tire aucun 
béné�ce individuel. Cette méthode d’ana-
lyse est d’ailleurs remise en cause par cer-
tains économistes en santé, qui n’y voient 
qu’un empilement d’approximations ! 

(*) PharmaFrance 2004 : « S’inspirer des 
politiques publiques étrangères d’attractivité 
pour l’industrie pharmaceutique innovante »  - 
Rapport rédigé par Antoine Masson pour le 
ministère de l’Economie, des Finances et de 
l’Industrie.

Satisfait  
ou remboursé



l’hôpital. Les auteurs du rapport soulignent que ces dépenses sont 
liées au progrès technique et ils précisent « que l’impact sur le vo-
lume des dépenses, reste, toutefois encore (relativement) limité. A 
court terme, l’accroissement des dépenses en molécules onéreuses 
anticancéreuses ne devrait donc pas remettre en cause le principe 
d’allocation des ressources selon les besoins pour de seules raisons 
�nancières. Les auteurs ajoutent cependant : « Toutefois, compte-
tenu des sommes mises en jeu, il nous invite à ré�échir à nouveau 
sur le bien-fondé éthique de ce principe d’allocation ». Pour Gérard 
de Pouvourville, qui a participé à l’élaboration de ce rapport, il n’est 
pas impossible que les pouvoirs publics soient amenés à négocier un 
jour ou l’autre, « en période de disette », des accords type Velcade® 
avec les laboratoires pharmaceutiques. 

Mais, les avancées scienti�ques vont peut-être apporter une 
solution qui entraînera des économies substantielles en matière 
de dépenses de médicaments. Il s’agit de l’identi�cation généti-
que des patients répondeurs et non répondeurs à une molécule. 
Un traitement personnalisé « à la carte génétique », c’est-à-dire 
un traitement adapté au cas par cas. Seuls les patients répondeurs 
recevraient le traitement, les accords type Velcade® n’auraient ainsi 
plus lieu d’être. L’identi�cation génétique est déjà utilisée en rou-
tine en cancérologie par exemple dans le traitement du cancer 
du sein. Cette technique qui fait l’objet de recherches intenses, 
va nécessairement connaître dans les prochaines années un essor 
considérable  Il s’agit d’une des pistes les plus prometteuses qui 
pourraient venir en aide au système de santé. �Q 

Emanuel Cuzin

(1) Le coût par QALY s’exprime habituellement sous la forme d’un 
coût additionnel par année de survie ajustée pour la qualité de vie 
– QALY.
(2) « Analyse économique des coûts du cancer en France », INCa, 
mars 2007
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Glossaire
QALY (Quality Adjusted Life Years) : le QALY est dé�-
ni comme une année en bonne santé. Si à la suite d’une 
intervention, l’espérance de vie est prolongée d’une an-
née en bonne santé, le résultat est un QALY. De même 
si l’intervention ne prolonge pas la durée de vie, mais 
améliore la qualité de vie, par exemple en passant d’une 
qualité réduite d’un tiers à une qualité entière pendant 
trois ans, il y aura également un gain d’un QALY. 

Analyse coût-utilité : c’est une évaluation économique 
dans laquelle l’e�cacité des di�érents traitements ou in-
terventions sont exprimées en «utilités» gagnées comme 
les QALY. Cette mesure d’e�et qui va au-delà d’un 
simple coût monétaire, intègre également les préférences 
de l’individu ou de la société dans le résultat. 

Analyse coût-e�cacité : cette analyse compare aussi 
bien l’e�cacité que les coûts des di�érents traitements et 
interventions. On peut ainsi déterminer, pour un e�et 
désiré, le traitement ou l’intervention dont le coût est 
minimum ou encore quel e�et peut être atteint pour un 
budget dé�ni. 
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Les autorités britanniques ont 
conclu avec le laboratoire exploitant 
le médicament  Velcade® un contrat « 
satisfait ou remboursé ». Un contrat 
de ce type est-il envisageable en 
France ?

Envisageable, sans doute. La  �O
France a, au demeurant, une prati-
que ancienne et abondante des clau-
ses conventionnelles accompagnant 
l’inscription au remboursement des 
médicaments ou des dispositifs médi-
caux. C’est normal et raisonnable dans 
la mesure où, dans de très nombreux 
cas, ces produits sont encore imparfai-
tement ciblés et susceptibles de mésu-
sage. Cependant, en pratique, 
les contrats que nous avons 
conclus jusqu’ici portent 
sur des obligations de 
moyens – par exem-
ple l’observance – et 
non directement de 
résultat. Avec peut-
être l’exception d’un 
contrat relatif à un 
médicament de la schi-
zophrénie, dans lequel le 
constat qui serait fait d’une 
réduction des hospitalisations – ce qui 
est bien un résultat – est un élément 

important de la transaction. Dans cet-
te convention, en effet, une partie du 
chiffre d’affaires du médicament est 
consignée par le CEPS. Elle serait ren-
due à l’entreprise s’il était démontré, 
au terme de l’étude de suivi en cours, 
que l’utilisation du produit entraîne, 
avec une diminution des rechutes 
et des hospitalisations, une amélio-
ration clinique signi�cative pour les 
malades et une diminution des coûts.

Les prix vont-ils globalement  
baisser ?

Baisser, je ne sais pas. Mais il me  �O
paraît assuré que la croissance vertigi-

neuse des prix des médicaments 
les plus innovants, que 

nous constatons depuis 
quelques années, va 
s’interrompre. Et cela 
pour la raison simple 
que les sommes que 
les divers systèmes 
de santé, de quelque 

manière qu’ils soient 
organisés, peuvent 

consacrer au médicament 
ne vont plus croître que len-

tement. Dans le même temps, les 
réserves d’économies sur des catégo-

ries de médicaments pour lesquels les 
habitudes de prescription pourraient 
se resserrer ou dont le service médi-
cal rendu est plus faible, sont en voie 
d’épuisement. Il est par exemple si-
gni�catif que pour la première fois en 
2007, les ventes d’anticancéreux en of-
�cine de ville vont dépasser le milliard 
d’euros, et dépasser du même coup les 
ventes de statines ou les ventes d’IPP. 
De façon croissante, les dépenses de 
médicaments se concentrent sur des ca-
tégories qui offrent moins de prise à la 
maîtrise médicalisée. C’est donc inévi-
tablement que la contrainte d’équilibre 
des comptes va se porter davantage sur 
des médicaments innovants, spéci�-
ques et coûteux. Nombre d’industriels 
prennent actuellement la mesure de ce 
changement de perspectives. Ce qu’il 
faut souhaiter, me semble-t-il, c’est 
que les mutations des modèles écono-
miques du médicament qu’entraîne 
ce changement s’effectuent progres-
sivement, en préservant les capacités 
d’innovation  du système et, pour un 
pays comme le nôtre, en  maintenant 
l’accès égal et rapide à ces innovations. 

Propos recueillis  
par Emmanuel Cuzin

Laboratoires - CEPS :
Des contrats  
d’obligations  
de moyens 
La croissance vertigineuse des prix des médicaments 
les plus innovants, observée depuis  quelques années, 
va s’interrompre. La contrainte d’équilibre des comptes 
va se porter davantage sur des médicaments innovants, 
spéci�ques et coûteux. C’est ce que pronostique Noël 
Renaudin, le président du Comité économique des produits 
de santé (CEPS).

Un changement 
 de perspective

D
R

« LES SOMMES QUE 

LES DIVERS SYSTÈ-

MES DE SANTÉ PEU-

VENT CONSACRER 

AU MÉDICAMENT 

NE VONT PLUS 

CROÎTRE QUE LEN-

TEMENT » PRÉCISE 

NOËL RENAUDIN
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Ventes de médicaments en France

L’effet structure domine

Le Comité économique des produits de santé (CEPS) 
vient de publier son rapport d’activité 2006 sur le médi-
cament. Analyse des ventes en ville.

En 2006, les ventes totales de médicaments en ville en 
prix fabricant hors taxes (PFHT) ont été de 18,095 
Md€ en augmentation de 0,7 % par rapport à 2005 
(17,970 Md€). Elles ont cependant diminué en prix pu-
blic (-0,06 %) compte tenu de la dégressivité des mar-
ges. Mais pour le CEPS, cette augmentation de 0,7 % 
du chi�re d’a�aires peut être analysée comme  suit : 

�t�����C�B�J�T�T�F���E�F���������
���������E�F�T���Q�S�J�Y���V�O�J�U�B�J�S�F�T���E�F�T���C�P�Ô�U�F�T���E�F���N�Ï-
dicaments par rapport à l’année précédente. Un e�et 
prix qui « rend compte sans surprise des baisses mises 
en oeuvre dans le cadre du plan médicament. C’est  
– et de loin – le plus important jamais constaté », 
ajoute le CEPS.

�t�����S�Ï�E�V�D�U�J�P�O���E�F�����
���������Q�B�S���S�B�Q�Q�P�S�U���Ë�������������E�V���O�P�N�C�S�F���E�F��
boîtes vendues en 2006 (e�et boîtes) ;  

�t�����I�B�V�T�T�F���U�S�Ò�T���J�N�Q�P�S�U�B�O�U�F���E�V���Q�S�J�Y���N�P�Z�F�O���E�F���M�B���C�P�Ô�U�F���Ë��
prix unitaire des présentations constant (e�et struc-
ture) de 11,1 %. 

Déplacement des ventes

« Cet e�et structure, note encore le Comité, correspond 
à une déformation de la structure des ventes vers les pré-
sentations les plus chères, qu’il s’agisse d’un déplacement 
des ventes vers les classes thérapeutiques à prix élevé ou, 
au sein d’une même classe thérapeutique,  
d’un glissement des consommations vers les médica-
ments commercialisés à des prix plus élevés ».

Calculé après neutralisation des déremboursements opé-
rés en 2006, l’augmentation se répartit comme suit : 
�t���&�
�F�U���Q�S�J�Y��������������
�t���&�
�F�U���C�P�Ô�U�F�T�������������
������
�t���&�
�F�U���T�U�S�V�D�U�V�S�F�������������
������

L’e�et boîtes positif à 0,6% traduit la tendance de fond 
à la hausse des consommations liée au vieillissement  
de la population et aux progrès du maintien à domicile. 
Il se produit en e�et alors même qu’une conjoncture 
épidémique particulièrement favorable a naturellement 
entraîné une réduction de la consommation d’antibio-
tiques, d’antalgiques et de médicaments du système 
respiratoire, en dépit d’une probable variation de stocks 
négative dans les o�cines, et malgré l’arrivée sur le 
marché des grands conditionnements. »


