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ABREVIATIONS

ACS : Aide au paiement d’'une Complémentaire Santé (remplacée par la CSS)
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CSS/C2S : Complémentaire Santé Solidaire (ex CMU-C et ACS)

CSSG : CSS gratuite (sans participation financiere) / CSSP : CSS payante (avec participation)
DDD : Defined Daily Dose (dose journaliére définie)
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ESH/ESC : Société européenne d'hypertension (ESH) et la Société européenne de cardiologie
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ISPL : Institut Statistique des Professionnels de santé Libéraux
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PUMa : Protection Universelle Maladie (ex CMU)

RGAM : Régime général de l'assurance maladie

RSA : revenu de solidarité active



INTRODUCTION

Lexposition a la précarité représente un défi majeur pour la santé publique en France,
influencant de maniére significative la santé physique et mentale des populations concernées
(1). Les inégalités sociales de santé (ISS) se manifestent particulierement dans l'accés et
l'utilisation des soins de santé, y compris les prescriptions médicales. Les populations
précaires, confrontées a des conditions de vie instables, a un accés limité aux ressources
essentielles et a un soutien social inadéquat, sont souvent plus vulnérables aux maladies
chroniques, dont les maladies cardiovasculaires.

Le systeme rénine-angiotensine (SRA) joue un role crucial dans la régulation de la pression
artérielle et du volume sanguin, et ses inhibiteurs, connus sous le nom d'inhibiteurs du systéme
rénine-angiotensine (ISRA), sont couramment prescrits pour traiter 'hypertension et
linsuffisance cardiaque. Cependant, des disparités subsistent dans la prescription de ces
médicaments entre les populations précaires et non précaires (2).

Cette recherche s'inscrit dans un contexte ou les politiques de santé publique, telles que la mise
en place de la Complémentaire Santé Solidaire (CSS), tentent de réduire les ISS et d'améliorer
l'acces aux soins pour les populations vulnérables en apportant une attention accrue pour
comprendre et remédier aux facteurs influengant les pratiques médicales en milieu précaire.

Cette étude vise a explorer Uimpact de la précarité sur la prescription des ISRA en médecine
générale. Elle se propose d’analyser les différences de prescription entre les patients précaires
et non précaires, ainsi que l'influence des taux de précarité régionaux sur les pratiques des
médecins généralistes. Nous examinerons les données de prescription sur trois ans (2019,
2020, 2021) pour évaluer si 'exposition a une forte précarité entraine une sous-prescription de
ces médicaments vitaux.

Dans cette section, nous explorerons l'importance de la sécurité sociale et de la
complémentaire santé. Nous analyserons également le profil des bénéficiaires de la
Complémentaire Santé Solidaire (CSS), définirons la précarité et son impact sur la santé, et
enfin, introduirons les inhibiteurs du systéme rénine-angiotensine (ISRA) et leurs indications
médicales.

1. Fonctionnement de la sécurité sociale en France :

La sécurité sociale englobe le régime obligatoire d’assurance maladie et la complémentaire
santé solidaire.

1.1. L'assurance maladie obligatoire :
Elle fait partie intégrante de la Sécurité Sociale francaise, instaurée en 1945 pour garantir a
chaque individu les moyens nécessaires a sa subsistance et a celle de sa famille dans des
conditions décentes (3). Cette assurance se divise en plusieurs régimes (4) :
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- Le régime général, qui couvre la majorité des Francais (88% de la population) et
englobe les travailleurs salariés, les travailleurs indépendants et les bénéficiaires de
la PUMa (Protection Universelle Maladie, anciennement CMU).

- Le régime agricole, destiné aux exploitants et aux salariés agricoles (5% de la
population).

- Lesrégimes spéciaux, comprenant divers secteurs tels que les marins, les mineurs,
la SNCF, les fonctionnaires, et couvrant les 7% restants de la population.

Depuis 2016, la PUMa a remplacé la CMU, garantissant des droits continus a la prise en charge
des frais de santé méme en cas de changement de situation professionnelle, familiale ou de
résidence (5). Elle assure a toute personne travaillant ou résidant en France de maniere stable
etréguliere (> 3 mois sans interruption) un droit a la prise en charge de ses frais de santé tout au
long de sa vie, en restant affiliée au régime général d'assurance maladie (RGAM).

Le RGAM, ainsi que les autres régimes d'assurance maladie, remboursent a leurs assurés
généralement 65% de leurs dépenses de santé, ce remboursement étant désigné comme la
"part obligatoire" (6).

1.2. Lacomplémentaire santé :
Egalement appelée "part complémentaire", prend en charge le montant restant aprés déduction
du remboursement de 'assurance maladie. Il existe de nombreuses complémentaires santé
(mutuelles ou assurances privées) qui couvrent tout ou partie de ce co(it supplémentaire (7).

En 2000, la Couverture Maladie Universelle Complémentaire (CMU-C, financée par l'Assurance
maladie) a été instaurée pour permettre aux assurés a faibles revenus de bénéficier
gratuitement d'une complémentaire santé.

En 2005, l'Aide au Paiement d'une Complémentaire Santé (ACS) a été mise en place pour aider
financierement les assurés aux revenus modestes, mais supérieurs d‘un maximum 35% au
plafond de la CMU-C.

Depuis le 1er novembre 2019, ces deux dispositifs ont été remplacés par la Complémentaire
Santé Solidaire (CSS), offrant une couverture identique a tous ses bénéficiaires (8). La CSS est
accessible sous réserve d'étre affilié a un régime d'assurance maladie et de disposer de
ressources inférieures a un certain plafond.

LAME est une complémentaire santé qui ne concerne que les étrangers en situation irréguliere
en France.

La Complémentaire Santé Solidaire (CSS), et 'Aide Médicale d’Etat (AME) sont des dispositifs
mis en place afin de réduire les inégalités entre les patients précaires et non précaires. La
précarité étant définie ici sur un critere économique, elles donnent droit a 'exonération de la
participation forfaitaire et a ’'acces au tiers payant sans avance de frais (9).

La C2S est attribuée pour une durée d'un an (10) :

> Gratuitement aux foyers dont les ressources sont inférieures a 810 € par mois pour
une personne seule. Elle est appelée C2SG pour gratuite.

11



- En contrepartie d'une cotisation maximale d'1 € par jour lorsque les ressources se
situent entre 810 € et 1 093 € par mois. Celle-ci est appelée C2SP pour participative.
Dans ce cas, la cotisation dépend de l'age de chaque bénéficiaire du foyer : de 8 € par
mois pour les moins de 30 ans, jusqu'a 30 € pour les plus de 69 ans, des montants
inférieurs a ceux des complémentaires privées.

Dans cette section, nous avons donc détaillé le fonctionnement de la Sécurité Sociale en
France et son réle dans l'assurance maladie obligatoire et la complémentaire santé solidaire.
La Sécurité Sociale francaise se compose de divers régimes qui couvrent différentes
populations, garantissant un acces aux soins de santé pour tous les résidents. L'introduction de
la Protection Universelle Maladie (PUMa) a renforcé ce droit, assurant une couverture continue
méme en cas de changements personnels ou professionnels.

Nous avons également exploré le rdle des complémentaires santé, qui couvrent les colts non
pris en charge par l'assurance maladie obligatoire. La Complémentaire Santé Solidaire (CSS),
mise en place en 2019, a remplacé les dispositifs précédents pour offrir une couverture
uniforme aux personnes a faibles revenus, contribuant a réduire les inégalités d'acces aux soins
entrant dans un systéme de santé inclusif et équitable pour tous les segments de la population.

2. Les profils des bénéficiaires de la complémentaire santé
solidaire :

Selon le rapport annuel 2023 sur la complémentaire santé solidaire publié par la direction de la
sécurité sociale, depuis 2019, les effectifs de la C2S poursuivent leur progression, avec une
augmentation de 3,8 % entre décembre 2021 et décembre 2022, pour atteindre 7,4 millions de
bénéficiaires en juin 2023, répartis de la maniére suivante (11) :

e 5,9 millions pour la C2S gratuite

e 1,5million pour la C2S avec participation financiére.

Cette évolution s’explique notamment par la mise en ceuvre de mesures facilitant son
attribution et les démarches des demandeurs afin de diminuer le taux de renoncement aux
soins par non-recours ala CSS:
- A partir du mois de janvier 2022, deux mesures de la loi de financement de la sécurité sociale
(LFSS) pour 2022 facilitent 'acces au droit a la C2S :

> attribution automatique de la C2SG aux nouveaux allocataires du RSA ;

> La simplification des déclarations de ressources pour la C2SG et la C2SP;
-A partir du mois d’avril 2022, les nouveaux bénéficiaires de lallocation de solidarité aux
personnes agées (ASPA) ainsi que leurs conjoints bénéficient d’une présomption de droit a la
C2SP, a condition de ne pas avoir exercé d’activité professionnelle durant les 3 mois précédant
la demande.

Les bénéficiaires de la CSS se répartissent selon le genre et l’age de la maniére suivante :

» Larépartition par genre (10): Les femmes représentent 53 % des bénéficiaires de la C2SG,
soit une proportion proche de celle de la population générale. Leur proportion est plus
importante au sein de la C2SP, dont elles représentent 57 % des bénéficiaires.
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C2sG

Note de lecture : 52,7 % des bénéficiaires de la C25SG sont
des femmes

Sources : CNAM, année 2022 - INSEE, Populations légales
01-2022, Réf 2019 Maj 12-2021, par Département

C2spP

Population
générale Insee

52% 48%

M Femmes H Hommes

Figure 1 : Répartition par genre des bénéficiaires de la CSS et de la population générale en 2022.

» Larépartition par tranche d’age (10) :

- Lesbénéficiaires de la C2SG sont composés majoritairement d’enfants ou de jeunes
de moins de 20 ans (42 %) et de jeunes adultes (29 % pour les 20-40 ans). Les
personnes agées de plus de 60 ans sont tres minoritaires (7 %), car, apres 60 ans,
les allocataires du RSA ou de faibles allocations chémage sont progressivement
orientés vers des minimas sociaux liés a la retraite, dont les montants dépassent le
plafond de la C2SG et relevent du plafond d’attribution de la C2SP.

- Larépartition par tranche d’age des bénéficiaires de la C2SP se rapproche de celle
de la population générale pour les moins de 20 ans (25 %) et pour les 40-60 ans (23
%). Les bénéficiaires dont U'age se situe entre 20 et 40 ans sont sous-représentés
(16 %) et les personnes de plus de 60 ans sont nettement plus nombreuses (35 %).

C2sG 42% 29% 22%

c2spP

c2s

Population
générale Insee

24% 23% 26%

m[0-20[ W [20-40[ m [40-60[ [60

Note de lecture : 42 % des bénéficiaires de la C2SG sont 4gés de moins de 20 ans / Les chiffres étant affichés sans décimale, il
est possible que le total des pourcentages ne soit pas strictement égal a 100 %
Sources : CNAM, année 2022 - INSEE, Estimation de population au Ter janvier, par département, sexe et 4ge quinquennal, 2022

Figure 2 : Répartition des bénéficiaires de la C2S et de la population générale par tranche
d’age en 2022

Au total, depuis 2019, le nombre de bénéficiaires de la CSS a augmenté, atteignant 7,4 millions
en 2023, dont 5,9 millions avec la CSS gratuite et 1,5 million avec participation. Les femmes
représentent 53% des bénéficiaires de la CSS gratuite et 57% de la CSS avec participation. Les
bénéficiaires de la CSS gratuite sont majoritairement des jeunes de moins de 20 ans (42%) et
des jeunes adultes (29%), tandis que ceux de la CSS avec participation incluent plus de
personnes agées (35%).
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3. Précarité et santé des populations précaires :

La définition de la précarité selon l'Organisation mondiale de la Santé (OMS) englobe une
situation de vie caractérisée par une instabilité socio-économique, des conditions de vie
défavorables, et un acces limité aux services de base tels que la santé, ['éducation et l'emploi
(12). La précarité touche de nombreux aspects de la vie, y compris la santé physique et mentale,
et se manifeste souvent par une exposition accrue aux risques de santé et un acces restreint
aux soins de santé entrainant un cercle vicieux de vulnérabilité comme le souligne une
recherche de l'Observatoire des inégalités (1).

En France, la précarité est un défi socio-économique complexe. Selon une étude de l'INSEE
(Institut National de la Statistique et des Etudes Economiques), prés de 14,5% de la population
francaise vit sous le seuil de pauvreté (13), ce qui se traduit par des difficultés quotidiennes pour
accéder a des ressources de base. Le seuil de pauvreté en France est défini par 'INSEE et
correspond a 60% du revenu médian. En 2023, ce seuil était d'environ 1 120 euros par mois
pour une personne seule. Cela signifie que toute personne dont le revenu mensuel est inférieur
a cette somme est considérée comme vivant en dessous du seuil de pauvreté.

Ces dernieres années, les politiques francaises se sont efforcées de réduire les disparités
sociales en matiere de santé en facilitant l'acces aux soins pour les populations les plus
défavorisées.

D'aprés une étude de la DREES datant de 2015, la Couverture Maladie Universelle
Complémentaire (CMU-C) a démontré son efficacité en matiére d'acces aux soins par rapport
a l'absence de complémentaire santé (14). Les bénéficiaires de la CMU-C avaient davantage
recours aux médecins généralistes que ceux disposant d'autres complémentaires santé, ce qui
se traduisait également par des dépenses pharmaceutiques plus élevées en raison de
pathologies plus fréquentes. Bien que les bénéficiaires de la CMU-C aient eu un acces similaire
aux spécialistes par rapport a ceux ayant d'autres complémentaires santé, malgré des
problemes de santé plus courants, ils étaient protégés contre les dépassements d'honoraires
grace a la régulation des tarifs. De plus, le taux de renoncement aux soins pour des raisons
financieres était deux fois moins élevé chez les bénéficiaires de la CMU-C par rapport a ceux
sans complémentaire santé, se rapprochant ainsi de ceux disposant d'une complémentaire
santé standard.

La précarité joue un rdle significatif dans la prévalence de maladies chroniques notamment
'hypertension artérielle (HTA) en France. Une enquéte de Santé Publique France a révélé une
corrélation directe entre le statut socio-économique précaire et un risque accru d'HTA, avec
une prévalence plus élevée dans les populations défavorisées (15). En effet, les populations
précaires ont des facteurs de risques plus élevés de maladies chroniques. Par exemple, il existe
un facteur de risque de 1,4 pour les maladies rénales chroniques terminales, cardiovasculaires
ou neurologiques ; 2 pour 'épilepsie ; 2,2 pour le diabéte ; 2.4 pour les maladies psychiatriques
; et4,7 pour les troubles addictifs (16). Le taux d'hospitalisation standardisé et la mortalité sont
plus élevés chez les bénéficiaires de la CMU-C (17) ce qui expliquerait des dépenses de santé
plus élevées de 27% par rapport aux bénéficiaires du RGAM qui se surajoutent a une fréquence
de consultation des médecins généralistes plus élevée (14).

Cette élévation du risque est probablement due a des habitudes de vie particuliéres. En effet,
une recherche publiée dans le Journal de l'Hypertension a mis en évidence le lien entre la
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précarité et des facteurs de risque comportementaux (18) tels que la mauvaise alimentation, le
mangque d'activité physique et Uanxiété, tous contribuant a l'augmentation de l'incidence de
maladies cardiovasculaires chez les personnes en situation de précarité.

A age et sexe comparables, il existe une forte prévalence de fumeurs chez les bénéficiaires de
la CMU par rapport aux bénéficiaires du RGAM (48,6 % contre 29,4 %) (16). Cela est également
vrai pour l'obésité (15,4 % contre 9,0 %) (19).

En outre, une analyse de Santé publigue France souligne que la connaissance et la perception
des risques cardiovasculaires sont souvent insuffisantes chez les personnes vivant dans des
conditions précaires, ce qui contribue a une moindre adoption des comportements préventifs
(20).

En résumé, la précarité inclut une instabilité socio-économique et des conditions de vie
défavorables affectant divers aspects de la vie, notamment la santé. Les politiques francaises
ont tenté de réduire les disparités sociales en matiére de santé, avec des dispositifs comme la
CSS. Ces dispositifs ont démontré leur efficacité en matiére d'accés aux soins, malgré des taux
de pathologies plus élevés chez leurs bénéficiaires. En effet, la précarité augmente les risques
de maladies chroniques, notamment les maladies cardiovasculaires, en raison de facteurs de
risque comportementaux comme la mauvaise alimentation, le manque d'activité physique,
'anxiété, une prévalence plus élevée de fumeurs et d'obésité.

Les politiques de santé publique continuent de cibler ces populations pour réduire les inégalités
en matiere de santé et améliorer l'acces aux soins.

4. Médicaments agissant sur le systeme rénine-angiotensine et
indications :

Dans les sections précédentes, nous avons examiné la sécurité sociale, créée principalement
pour réduire les inégalités sociales de santé, en particulier avec l'introduction de la CSS. Nous
avons ensuite étudié le profil des bénéficiaires de la CSS, qui sont majoritairement jeunes et de
sexe féminin. Par la suite, nous avons abordé la précarité et son impact négatif sur la santé,
notamment sur l'état cardiovasculaire.

Nous allons maintenant discuter de l'importance des médicaments agissant sur le systeme
rénine-angiotensine dans le traitement des maladies cardiovasculaires

La modification du systéme rénine-angiotensine, est une méthode utilisée pour réguler la
pression artérielle et la protection cardiovasculaire. Trois principales classes de médicaments
permettent cette modification : les inhibiteurs de l'enzyme de conversion de l'angiotensine
(IEC), les antagonistes des récepteurs de l'angiotensine Il (ARA Il ou sartans) et les inhibiteurs
directs de la rénine (aliskirene). Les deux premiéres classes de médicaments sont
principalement utilisées pour traiter l'hypertension artérielle essentielle et linsuffisance
cardiaque, tandis que la troisieme classe est uniquement indiquée pour 'hypertension artérielle
essentielle (21).

=>» Principales indications des inhibiteurs du systéme rénine-angiotensine :
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Voici les principales indications pour la prescription de ces médicaments :

4.1 Hypertension artérielle :

L’hypertension artérielle (HTA) est la premiére maladie chronique dans le monde et a été a
Uorigine de 7 & 8 millions de décés dans le monde en 2011 (22). Amesure que les populations
vieillissent et adoptent des modes de vie plus sédentaires, la prévalence mondiale de
'hypertension continuera d'augmenter, atteignant 1,5 milliard de personnes d'ici 2025 (23).
L'hypertension artérielle est le principal contributeur mondial aux décés prématurés, étant
responsable de pres de 10 millions de déces en 2015.

En France, environ 17 millions de personnes souffrent d'hypertension artérielle (HTA), et chaque
année, 1,6 million de personnes commencent un traitement pour cette condition. L'HTA est
une cause majeure de complications cardiovasculaires (comme l'infarctus du myocarde et
les accidents vasculaires cérébraux), rénales (insuffisance rénale) et cognitives (démence),
souvent en raison de son caractére asymptomatique. En 2019, I'HTA était le premier facteur
de risque de mortalité, surpassant le tabac, et le deuxieme facteur de risque en termes
d'années de vie en bonne santé perdues (24).

Le diagnostic d’hypertension artérielle est toujours basé sur la mise en évidence d’une pression
artérielle supérieure a 140/90 mmHg en consultation, confirmée par une automesure
tensionnelle (AMT) >135/85mmHg ou par mesure ambulatoire de la PA
(MAPA)>130/80mmHg (25). Ce diagnostic doit s’accompagner d’un examen clinique et
paraclinique de routine recherchant soit une étiologie d’HTA secondaire soit une
complication de cette HTA ainsi que Uidentification des autres facteurs de risques cardio-
vasculaires.

De maniére générale, l'objectif tensionnel a atteindre est < 130/80 mmHg en consultation avec
quelques adaptations liées a '4ge et au terrain (23).

Les recommandations 2023 ESC/ESH sur la prise en charge de l'hypertension reprennent celles
de 2018, préconisant d'initier le traitement chez la plupart des patients avec une bithérapie
d’emblée et de commencer par une monothérapie pour les patients 4gés et ceux a faible risque
CV présentant une hypertension de grade 1 (23).

Il est recommandé de commencer la thérapie avec un IEC ou un ARA2 en monothérapie ou un
IEC/ARAZ2 associé a un inhibiteur calcique ou un diurétique thiazidique en cas de bithérapie. Les
autres combinaisons des 5 classes majeures peuvent étre utilisées en réservant les B-
Bloquants a des indications spécifiques.

Une méta-analyse parue en 2021 (26) comparant chaque classe de médicament isolé a un
placebo montre une réduction significative du risque de MACE (Major adverse cardiovascular
events) de 15% avec les IEC, de 14% avec les inhibiteurs calciques et de 10% avec les ARAII
par rapport au placebo, tandis que les diurétiques montraient une tendance non significative a
faire mieux que le placebo, et les béta-bloquants avaient un effet neutre.

Concernant 'acceptabilité du traitement, par rapport au placebo, tandis que les béta-bloquants
et les IEC avaient des taux d'arrét significativement élevés (+20% et +22% respectivement), les
ARAIl et les inhibiteurs calciques apparaissent relativement neutres.

Concernant les bithérapies, lanalyse portant sur les combinaisons de classes
d'antihypertenseurs montre un bénéfice plus important avec les associations d'inhibiteurs du
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systeme rénine-angiotensine et d'inhibiteur calcique, tandis que l'association d'inhibiteurs du
systeme rénine-angiotensine avec des diurétiques apparait la moins efficace.

En effet, la réduction significative du risque de MACE vs placebo était de 35% avec ARAIl +
inhibiteur calcique -mais avec un intervalle de confiance étendu et comprenant -1, de 30% pour
'association IEC + inhibiteur calcique, de 27% pour diurétique + PSD (diurétique épargneur de
potassium) et de 21% pour IEC + diurétique. Elle était de 7%, non significative, pour ARAIl +
diurétique.

4.2 Insuffisance cardiaque :

En 2021, la prévalence de Uinsuffisance cardiaque (IC) en France était de 2,1%. La prévalence
augmente avec l'age : d'environ 1 % pour les personnes agées de moins de 55 ans a > 10 % pour
les personnes agées de 70 ans ou plus (27). 50% des patients souffrants D’IC ont une fraction
d’éjection réduite (28).

L'hypertension a le plus grand impact sur la prédiction de Uinsuffisance cardiaque, représentant
39 % des événements d'IC chez les hommes et 59 % chez les femmes (29). Les ISRA aident a
réduire la charge de travail du coeur et a améliorer la survie des patients en réduisant la pression
artérielle et en limitant la rétention de sodium et d'eau. Ils sont ainsi recommandés en premiére
intention chez la majorité des patients notamment ceux avec fraction d’éjection réduite ou les
IEC a doses maximales sont recommandés (28).

4.3 Post-infarctus du myocarde :

L'IDM a touché 2 millions de Francgais en 2021 et il est le plus souvent associé au diabéte a 29%
des cas (27). Aprés un IDM, les IEC et les ARA Il peuvent étre prescrits pour améliorer le
remodelage du cceur et prévenir l'insuffisance cardiague (30). Il est recommandé d'envisager
les IEC, ou les antagonistes des récepteurs de l'angiotensine en cas d'intolérance, pour le
traitement des patients atteints de syndrome coronarien chronique avec une hypertension
concomitante, une FEVG < 40 %, un diabéte ou une maladie rénale chronique, sauf contre-
indication (31).

4.4 Néphropathie diabétique :

La prévalence du diabéte est en constante augmentation et le nombre de patients atteints de
diabete est estimé a 642 millions en 2040 (32). Chez les patients diabétiques, les ISRA aident
a protéger les reins en réduisant la pression intra-glomérulaire et en retardant la progression de
la maladie rénale (33). Les ISRA sontindiqués en premiére lignhe chez les patients présentant un
diabete (type 1 ou 2) associé a une hypertension et/ou une albuminurie avec rapport
albuminurie/créatinémie> 30mg/g (34,35).

4.5 Maladie rénale chronique :

L’étude MONA LISA en 2006 a estimé la prévalence de la maladie rénale chronique (MRC) chez
Ladulte a 7 a 10 % de la population francaise (36). Lhypertension et le diabéte sont
responsables a eux seuls de prés d’un cas sur deux de MRC (37). Le colit de prise en charge des
patients en traitement de suppléance pour 'assurance maladie est élevé, dépassant 4 Md
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d’euros en 2021 (27) avec un acces a la liste nationale d’attente de greffe difficile pour certains
malades selon le lieu de résidence.

Les médicaments agissant sur le SRA sont utilisés en premiére intention avec les regles
hygiéno-diététiques (33,37) pour ralentir la progression de linsuffisance rénale, et ce des
Capparition d’une HTA ou d’une albuminurie.

4.6 Prévention secondaire des accidents vasculaires cérébraux (AVC) :

L’'accident vasculaire cérébral (AVC) est un enjeu majeur de santé publique étant la deuxieme
cause de mortalité en France aprés les tumeurs (38) . Aprés un AVC ischémique, le taux de
récidive se situe entre 9 % et 15 % aprés un an et entre 27 % et 40 % a 10 ans (39). Pour les
patients ayant déja subi un AVC, les ISRA sont prescrits pour prévenir les récidives en contrblant
la pression artérielle (40).

Pour résumer cette section, Le systeme rénine-angiotensine joue un réle crucial dans la
régulation de la pression artérielle et la protection cardiovasculaire. Les principales classes de
médicaments utilisés pour modifier ce systeme sont les IEC, ARA Il et les inhibiteurs directs de
la rénine (aliskiréne).

Les indications de ces médicaments incluent principalement le traitement de l'hypertension
artérielle, de l'insuffisance cardiaque, du post-infarctus du myocarde, de la néphropathie
diabétique, de la maladie rénale chronique et la prévention secondaire des accidents
vasculaires cérébraux (AVC).

Ces médicaments, particuliecrement les IEC et les ARA Il, sont efficaces pour réduire les
complications cardiovasculaires et rénales, améliorer la survie des patients et prévenir la
progression des maladies chroniques associées. Les études montrent que ces médicaments
sont essentiels pour la gestion de ces conditions.

Ceci justifie notre choix d'étudier la prescription de ces molécules dans le traitement des
pathologies cardiovasculaires, en particulier 'HTA, qui sont les affections les plus fréquemment
rencontrées en cabinet de médecine générale. De plus, la précarité ayant un impact significatif
sur la santé cardiovasculaire, il est pertinent d’examiner leur prescription chez les populations
précaires, souvent plus exposées aux risques de maladies cardiovasculaires.

5. Objectifs de U'étude :

Dans le paysage complexe de la médecine contemporaineg, les médecins généralistes jouent un
rble essentiel en tant que premiers intervenants dans la prise en charge des patients. Leur
capacité a évaluer et a traiter une gamme diversifiée de conditions médicales, tout en
considérant les aspects psychosociaux des patients, est cruciale pour garantir des soins de
qualité et une meilleure santé communautaire.

Cette thése se concentre sur un aspect spécifique de la pratique médicale générale : la

prescription des médicaments agissant sur le systéme rénine-angiotensine dans le contexte de
la précarité socio-économique.
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Les ISRA, étant les médicaments recommandés en premiére intention dans UHTA et la plupart
des affections cardiovasculaires comme vu dans la section précédente (22,23), ils seraient
donc plus prescrits dans les populations précaires, plus a risque de pathologies
cardiovasculaires (16). Or selon l’étude pharmaco-épidémiologique précédente de 2015 « The
Characteristics of Care Provided to Populations in Precarious Situations in 2015 », ily aurait une
sous-prescription de certains médicaments notamment a visée cardiovasculaire chez la
population précaire (41). Cependant, il existe un impact positif de exposition a la précarité sur
la prescription de médicaments tels que UAtorvastatine, U'Acide Acétylsalicylique ou le
Rivaroxaban (42). Néanmoins, les ISRA, qui font partie des traitements quotidiennement
prescrits par les médecins généralistes, n’ont jamais été étudiés. Il serait donc intéressant de
vérifier Uexistence d’un impact de U'exposition a la précarité sur les prescriptions d’ISRA par les
médecins généralistes.

Objectif principal :

Lobjectif principal de 'étude est de comparer quantitativement, par le biais de la DDD (Defined
Daily Dose, voir section matériel et méthode ci-dessous), les délivrances en pharmacie des
ISRA issues des prescriptions par les médecins généralistes, dans la population générale et
dans la population bénéficiaire de la CSS en France, sur la période de 2019 4 2021.

Objectif secondaire :

Lobjectif secondaire est de déterminer si la prévalence de la précarité influence les
prescriptions d’ISRA par les médecins généralistes en France de 2019 a 2021. Plus
précisément, nous avons testé si l'exposition a une prévalence de précarité élevée avait un
impact positif sur la variation de la DDD dans les populations bénéficiaires de la CSS et la
population générale en France.
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MATERIEL et METHODE

1. Période et type d’étude

Il s’agit d’'une étude pharmaco-épidémiologique, descriptive, quantitative,
observationnelle et rétrospective portant sur les années 2019, 2020 et 2021.

2. Collecte des données

2.1. Bases de données

Les informations relatives aux remboursements des prescriptions de médicaments agissant sur
le systeme rénine-angiotensine ont été obtenues auprés de llnstitut Statistique des
Professionnels de Santé Libéraux (ISPL). L'ISPL est un organisme spécialisé dans la collecte de
données de santé et la création de tableaux de bord ainsi que d'indicateurs a partir de ces
données et de leurs analyses (43).

Les données fournies par U'ISPL sont générées a partir des feuilles de soins établies par les
professionnels de santé libéraux. Ces données sont ensuite transmises par la Caisse Nationale
d'Assurance Maladie (CNAM) a l'ISPL via le Systeme National d'Informations Inter Régimes de
'Assurance Maladie (SNIIRAM). L'ISPL traite et organise ces données sous forme de tableaux et
de graphiques afin de les rendre utilisables pour des analyses statistiques. Il convient de noter
gue les informations recueillies et fournies par le SNIIRAM couvrent 'ensemble des régimes
d'Assurance Maladie.

Les données concernant les effectifs de population générale et de bénéficiaires de la CSS par
région ont été recueillies via Légifrance et des rapports CSS de U'Assurance Maladie (44-46)
(47).

2.2. Choix des molécules analysées

L’ISPL utilise la classification ATC (Anatomical Therapeutic Chemical) pour trier les
différentes molécules utilisées. C’est un systéme de classification anatomique, thérapeutique
et chimique, controlé par ’OMS pour classer les médicaments (48).

Les principes actifs y sont répartis selon cinq niveaux en fonction de leur organe ou systeme
d’action, leur but thérapeutique et leurs propriétés chimiques. Le premier niveau (1% lettre)
correspond a lun des quatorze groupes anatomiques. Le second (deux premiers chiffres)
identifie le principal sous-groupe pharmacologique ou thérapeutique. Les troisieme et
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quatrieme niveaux (deuxieme et troisieme lettres) se rapportent a d’autres sous-groupes
chimiques pharmacologiques ou thérapeutiques. Enfin, le cinquieme (deux derniers chiffres)
indique la substance chimique.

La classe des IEC étudiée ici correspond a la classification ATC C09A.

C correspond a la grande famille des médicaments du systéme cardio-vasculaire.

09 correspond a la catégorie des Agents agissant sur le systéme rénine-angiotensine.
A correspond a la sous-catégorie des IEC.

La classe ARA 2 étudiée correspond a la dénomination CO9C. Le dernier C fait référence a la
sous-catégorie ARA 2.

Nous avons choisi de travailler sur les deux IEC et les deux ARA2 les plus remboursés et ayant
le plus de boites vendues dans la catégorie des médicaments agissant sur le systeme rénine et
angiotensine. Nous avons choisi de nous concentrer sur ces quatre molécules qui sont les plus
remboursées en termes de co(it mais aussi en nombre de boites vendues, pour ne pas
sélectionner uniquement les molécules les plus chéres afin d'assurer une représentativité mais
aussi une pertinence maximale des résultats obtenus par la question financiére qu’implique la
CSS et les remboursements de la sécurité sociale.

Selon la base de UISPL, de 2019 a4 2021, ces 4 molécules de la catégorie C09 prescrites par les
médecins généralistes les plus remboursées et vendues, en population générale tout comme
dans la population bénéficiaire de la CSS, étaient le RAPIMPRIL (ATC CO09AAO05), le
PERINDOPRIL (ATC C09AA04) , 'IRBESARTAN (ATC C09CA04) et enfin le CANDESARTAN
(ATC C09CAO06) (49).

Les quatre molécules (Ramipril, Perindopril, Irbesartan, et Candesartan) représentent environ
38.14% du total des boites vendues et environ 40.79% du total des remboursements de ces
médicaments agissant sur le systeme rénine-angiotensine. Cet échantillon représentant pres
de 40% de la population totale renforce considérablement la validité, la précision et la
généralisation des résultats.

2.3. Populations et régions étudiées

Notre étude porte sur les prescriptions des médecins généralistes uniguement et délivrées par
les pharmacies.

Les données recueillies sur UISPL portent sur le nombre de boites délivrées et le montant
remboursé par les différents organismes de 2019 a 2021. Des tableaux permettant de classer
les données par régions sont également disponibles.

Cette étude porte sur la France métropolitaine entiere et 4 départements d’outre-mer
(Guadeloupe, Martinique, Réunion, Guyane). Les autres DOM TOM n’ont pas été inclus car la
CSS, sauf rare exception, n’y est pas applicable. Les données de remboursements
supplémentaires du régime spécial d’Alsace Moselle de UAssurance Maladie ne sont pas
incluses non plus dans cette étude.

La base de données de UISPL est completement anonymisée et ne contient aucune donnée a
caractére personnel. Ainsi, nous ne disposons d’aucune information concernant le sexe, l’age,
’habitation, le mode de vie, les antécédents médicaux ni les indications de prescriptions.
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Les bénéficiaires d’un régime d’assurance maladie (« prestation de référence ou population de
référence ») seront associés a la population générale tandis ce que les bénéficiaires de la CSS
seront considérés comme population précaire. Les patients bénéficiaires de CAME étant trés
minoritaires, ont été exclus.

3. Caractéristiques de la population bénéficiaire de la CSS de 2019
a2021

Comme vu en introduction, les femmes représentent la majorité des bénéficiaires de C2SG et
CSSP a respectivement 53 et 57% de la population en 2021 et 2020 (47,50). en 2019, la
majorité féminine apparait pour les bénéficiaires de plus de 20ans (51).

Complémentaire santé

solidaire gratuite 52,3% 47,7%
Complémentaire santé
solidaire avec participation 57,1% 42,9%
financiere

Population générale 51,6% 48,4%

. Femmes . Hommes

Note de lecture : 52,3 % des bénéficiaires de la complémentaire santé solidaire gratuite sont des femmes
Sources : CNAM, année 2027 - INSEE, Populations légales 01-2022, Réf 2019 Maj 12-2021, par Département

Figure 3 : Répartition par genre des bénéficiaires de la CSS et de la population générale en

2021(47)

Bénéficiaires CMU-C Population générale
20[ 51,9% 48,1% 20[ 51,2% 48,8%
[20-40[ 44,5% 55,5% [20-40[ 49,4% 50,6%
[40-60[ 47,2% 52,8% [40-60[ 49,2% 50,8%

[60 47,4% 52,6% (60 44,1% 55,9%

Total 48,4% 51,6% Total 48,4% 51,6%

m Hommes m Femmes mHommes m Femmes

Lecture : estimation a fin 2019
Champ : métropole
Source : CNAM, CNDSSTI, CCMSA, INSEE

Figure 4 : Répartition par genre des bénéficiaires de la CMU et de la population générale en 2019

(51)

Concernant l'age des bénéficiaires, alors que la population frangaise se répartit a parts presque
égales entre quatre tranches d’age ([0-20[, [20-40[, [40-60[, [60- +[), la population des
bénéficiaires de la CMU-C est composée a 94 % de personnes de moins de 60 ans, dont 73%
de jeunes de moins de 40 ans en 2019 (51).

22



Total CMU-C 23,1% 19,7% 21,8% 6,1%

m10[ B [10-20[ [20-40[ u [40-60[ m[60

Lecture : estimation a fin 2019
Champ : métropole
Source : CNAM. CNDSSTI. CCMSA. INSEE

Figure 5 : Répartition des bénéficiaires de la CMU par tranches d’age en 2019 (51)

Cette répartition reste stable en 2020 et 2021 avec la création de la C2S (C2SP et C2SG). La
C2SG représente plus de 80% des bénéficiaires totaux de la CSS en 2020 et 2021 et celle-ci
est représentée par un effectif a 84% de personnes de moins de 50 ans et 1,5% de personnes
de plus de 70 ans en 2020 (50,52).

Enfin la proportion des personnes de moins de 40 ans en 2021 était de 71,2% chez les
bénéficiaires de la C2SG (52).

C25G
Moyenne 42,9% 14,5% 26,6%
Trim 1-2-3-4 2020
m <20 m [20-29] m [30-49] m [50-59] m [60-69] n>=70
C2sp
Moyenne

Trim 1-2-3-4 2020

= <20 = [20-29] = [30-49] = [50-59] = [60-69] - >=70
Figure 6 : Répartition des bénéficiaires de la C2S par tranches d’age en 2020 (50).

Complémentaire santé
solidaire gratuite

Complémentaire
santé solidaire avec 18,8%
participation financiére

Population générale

m [0-20[ = [20-40[ = [40-60[ m [60-80][ [80

Note de lecture : 42,2 % des bénéficiaires de la complémentaire santé solidaire gratuite sont 4gés de moins de 20 ans
Sources : CNAM, année 2021 - INSEE, Estimation de population au Ter janvier, par département, sexe et 4ge quinquennal, données
actualisées au 19 janvier 2022

Figure 7 : Répartition des bénéficiaires de la C2S par tranches d’age en 2021 (52).

4. Méthodologie statistique

4.1. Critere de jugement principal
Nous avons choisi les deux IEC les plus délivrés en France soit le Ramipril et le Perindopril ainsi

que les deux ARA2 les plus délivrés soit Ulrbesartan et le Candesartan pour analyser les
prescriptions des ISRA.
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Pour quantifier et comparer les prescriptions des IEC et ARA2 délivrées dans les deux
populations, nous utiliserons la DDD (Defined Daily Dose) comme critére de jugement principal.
Une différence statistiquement significative de DDD entre population générale et population
bénéficiaire de la CSS traduira une différence de prescriptions délivrées entre ces deux
populations.

La DDD est une technique de mesure approuvée par 'OMS correspondant a la dose d'entretien
moyenne supposée par jour pour un médicament utilisé pour son indication principale chez
'adulte (53).

C’est une dose-étalon, ne correspondant pas nécessairement a la dose habituellement
prescrite. Elle permet de quantifier la consommation d’une substance donnée dans une
population donnée, indépendamment du prix et des différents conditionnements existants pour
cette substance. Cette mesure permet alors de rechercher des différences de consommation
d’une substance entre deux populations.

Une DDD est attribuée par un bureau d’experts de UTOMS a chaque molécule faisant partie de la
classification de UATC.

C SYSTEME CARDIC

C09 AGENT! IN

CO9A INHI E

CO9AA Inhibite I
Code ATC Nom DDD U Adm.R Note
CO09AAO01 aptop 50 mg O
CO09AA02 dix mg O

dix mg P
CO9AA03 lisinopril dix mg O
C09AA04  périndopril 4 mg O
CO09AAQ05  ramipril 25 mg O
CO09AA06  quinapr 15 mg O
15 mg P

CO9AA07  bénazépr 7.5 mg O
CO9AAO08 ‘ 25 mg O
CO9AA09 sinop 15 mg O
CO09AA10  trandolapr 2 mg O
CO09AA11  spirapri 6 mg O
CO9AA12 il 30 mg O
CO9AA13 15 mg O
C09AA14 dix mg O
CO09AA15 30 mg O
CO09AA16 dix mg O

Derniére mise a jour : 2024-01-26

Tableau 1 : DDD des substances de la catégorie CO9AA. Source : OMS (49)
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C

co9
C09C BLOQUANTS DES RECEPTEURS DE L'ANGIOTENSINE II (ARA), NATURE
CO9CA
Code ATC Nom DDD U Adm.R Note
CO09CAO1 50 mg O
CO09CA02 06 g O
CO9CAO03 80 mg O
CO9CA04 - 0,15 g 0
CO9CA05
CO9CA06  candésart 8 mg O
CO9CA07 te 40 mg O
CO09CA08 Ssartan mé 20 mg 0
CO09CA09 zilsart : 40 mg O
CO9CA10 : 60 mg O

Derniére mise a jour : 2024-01-26

Tableau 2 : DDD des substances de la catégorie CO9CA. Source : OMS (49)

Sur la base de UISPL nous avons acces au nombre de boites délivrées et aux montants de
remboursements « base de remboursement » (correspondant aux montants du prix des boites
sur lesquels sont appliqués les taux de remboursements de la part obligatoire et de la part
complémentaire), « prestation de ref. » (part obligatoire remboursée par 'assurance maladie),
«TM CMU » (part complémentaire remboursée par la CMU-C puis CSS).

Les formules de calcul utilisées ont donc été :

Montant remboursé prest. ref.
Colt journalier
Population prest. ref.
Taux de remboursement

DDD prest. réf. =

Montant remboursé TM CMU
Colt journalier

Population CSS
0,35

DDD CSS =

Le col(it journalier correspond au prix par boite de médicament divisé par le nombre de DDD par
boite selon 'TOMS.

Le taux de remboursement correspond au montant remboursé pop. ref. Divisé par le montant
base de remboursement qui est en moyenne de 65%. Pour le calcul DDD CSS, le taux de
remboursement est de 0,35 (correspond aux 35% de la part complémentaire prise en charge
par la CSS).

4.2. Analyse statistique
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Lanalyse statistique a été réalisée grace au logiciel IMP® permettant d’abord de calculer la
distribution des DDD pour chaque molécule et chaque population.

Puis, nous avons réalisé des régressions linéaires avec les DDD de chaque population, molécule
et année en fonction du taux de précarité régional des années correspondantes. Dans notre
étude, le taux de précarité régional est défini par le pourcentage (%) de bénéficiaires de la CSS
au sein de la région.

Nous retiendrons les coefficients directeurs des régressions linéaires statistiquement non nuls
au seuil de 5%.

Des tests de Student ont été réalisés pour déterminer si les moyennes des deux échantillons
sont significativement différentes.
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RESULTATS

Dans cette section, nous commencerons par décrire les populations étudiées. Ensuite, nous
analyserons la distribution des moyennes des doses définies journalieres (DDD) sur les trois
années, d'abord de maniere globale, puis pour chaque molécule individuellement. Enfin, nous
examinerons la régression linéaire des moyennes DDD de chaque population en fonction du
taux de précarité régional sur les trois années, a la fois de maniere globale et spécifique pour
chaque molécule.

1. Description de la population

Bénéficiaires P Pourcentage
REGION CMU + ACS 2019 CMU+ACS | CSS Autres Pourcentage| C2S Autres Pourcentage
2019 2019 2020 2020 CSS 2020 2021 2021 C2S 2021

Hauts de
France 836761| 5259416 13,7%| 849857| 5246825 13,9%| 865149| 5231908 14,2%
lle de
France 1252323] 11038956 10,2%| 1265588| 11062859 10,3%| 1320316 11057109 10,7%
Normandie 343292| 3060017 10,1%| 332892| 3067258 9,8%| 346277| 3051075 10,2%
Grand-Est 526052| 5131041 9,3%| 534729| 5123798 9,4%| 549426| 5114459 9,7%
Bourgogne
Fr. =
comté 226490| 2659374 7,8%| 232110| 2649779 8,1%| 226367 2508590 7,9%
Bretagne 219130| 3188434 6,4%| 221279| 3203795 6,5%| 234357| 3210288 6,8%
Provence-
Alpes-Céte
d'Azur 647904| 4458775 12,7%| 626100| 4502756 12,2%| 657530| 4499692 12,7%
Corse 25134| 315099 7,4%| 20757 322969 6,0%| 21031| 324607 6,1%
Occitanie 750743| 5218052 12,6%| 731248| 5278374 12,2%| 741074| 5316753 12,2%
Pays de la
Loire 285564| 3560597 7,4%| 287346| 3584271 7,4%| 303430| 3593710 7,8%
Nouvelle-
Aquitaine 542999| 5551368 8,9%| 532665| 5585291 8,7%| 553825| 5594838 9,0%
Guadeloupe 129880 266273 32,8%| 114329| 279072 29,1%| 115439 274556 29,6%
Martinique 95864| 281847 25,4%( 84432 289330 22,6%| 86810 282596 23,5%
Guyane 96101| 175023 35,4%| 85200 193272 30,6%| 75283 208802 26,5%
La Réunion 393341| 469722 45,6%| 384173| 481334 44,4%| 395375| 475495 45,4%
Centre 250764| 2384088 9,5%| 241500| 2390197 9,2%| 248881 2382963 9,5%
Auvergne
Rhéne
Alpes 674612| 7446056 8,3%| 668294 7499651 8,2%| 678266| 7304073 8,3%
Total 7296955 60464137 10,8%| 7212499 60760831 10,6%| 7418835] 60431515 10,9%

TABLEAU 3 : Effectifs de population (en nombre d’habitants) et taux de précarité (en %) par région
de 20194 202.

En 2019, 10,8% de la population bénéficiait de la CSS, 10,6% en 2020 puis 10,9% en 2021. Ily
a une variation notable des taux de précarité entre les différentes régions. Les taux les plus forts
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ont été enregistrés dans les départements d’Outre-mer, ou il est maximal a la Réunion 2 45,6 %
en 2019, tandis qu’en Métropole les régions avec le plus de précarité étaient les Hauts-de-
France a 13,7%, Provence-Alpes-Cote d’Azur a 12,7% et U'Occitanie a 12,6%. Le taux le plus
faible a été enregistré en Corse en 2020 a 6% qui devance de peu la Bretagne a 6,5%.

2. Distributions des DDD moyennes chez la population précaire CSS
et la population de référence

1.1. Distributions des DDD moyennes globales de 2019 a 2021 (annexes 1) :
Année Population | Moyenne DDD |IC a 95% Ecart-type N
CSS 0,0072 [0,0069-0,0076] 0,015 6522
2019 Pop ref. 0,0795 [0,0761-0,0829] 0,141 6522
CSS 0,0105 [0,0099-0,0110] 0,021 6161
2020 Pop ref. 0,0846 [0,0807-0,0885] 0,154 6161
2021 CSS 0,0121 [0,0116-0,0127] 0,023 6195
Pop ref. 0,0839 [0,0801-0,0877] 0,153 6195
2019 3 2021 CSS 0,0099 [0,0096-0,0102] 0,020 18878
Pop ref. 0,0826 [0,0805-0,0847] 0,149 18878

Tableau 4 : moyennes et écarts-types DDD globales sur les 3 années.

Pour les trois années de 2019 a 2021, les moyennes de DDD du groupe CSS étaient inférieures
aux moyennes de DDD de la population de référence avec des intervalles de confiance a 95%
qui ne se chevauchaient pas. La DDD moyenne chez la population de référence est supérieure
a la DDD moyenne chez la population CSS de maniére statistiquement significative.

Le résultat est le méme pour l'analyse globale sur les trois années avec une moyenne de DDD
de 0,01+/-0,02 pour les CSS contre une moyenne a 0,08+/-0,14 pour la population de référence
avec des intervalles de confiance qui ne se chevauchaient pas non plus.

Le nombre d’observations renforce ce résultat qui est respectivement de 6522, 6161 et 6195
en 2019, 2020 et 2021.

Cette analyse démontre que la délivrance par personne des IEC et ARA2 les plus prescrits en
France, est inférieure chez les personnes CSS que chez la population de référence de 2019 a
2021.

1.2. Distributions des DDD moyennes pour chaque molécule de 2019 a
2021(annexes 1) :

Molécules  Population Moyenne DDD IC a 95% moyenne DDD Ecart-typeDDD N  T-test

Perindoprit  CSS 0,035 [0,030-0,039] 0,146 4146 -16,8
Pop. ref. 0,421 [0,377-0,466] 1,473 4146 P<,0001

Ramipril CSS 0,008 [0,007-0,009] 0,017 5607 -26,2
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Pop.ref. 0,101 [0,094-0,108] 0,264 5607 P<,0001
Irbesartan CSS 0,025 [0,023-0,028] 0,080 4573 -18,2

Pop. ref. 0,484 [0,435-0,533] 1,692 4573 P<,0001
Candesartan CSS 0,013 [0,012-0,014] 0,032 4550 -27,1

Pop. ref. 0,081 [0,077-0,086] 0,166 4550 P<,0001

Tableau 5 : Moyennes et écarts-types DDD par molécule sur les 3 années.

Pour les quatre molécules Perindopril, Ramipril, Irbesartan et Candesartan, les DDD moyennes
de la population CSS étaient inférieures aux DDD de la population de référence sur les trois
années de 2019 a 2021. Les intervalles de confiance ne se chevauchent pas, ce qui est donc
statistiguement significatif.

La population précaire a des moyennes de DDD beaucoup plus faibles que la population non
précaire chaque année.

Des tests de Student ont pu confirmer cette différence de moyennes avec une valeur critique a
-1,64 et un p<0,0001 pour chacune des molécules.

Nous pouvons en déduire que la délivrance moyenne de ces quatre molécules sur trois ans est
inférieure dans la population CSS comparée a la population générale.

1.3. Distributions des DDD moyennes chez la population précaire CSS et la
population non-précaire, par molécule et par année (annexes 1) :

Molécule Année Population Moyenne DDD Ecart-type
Candesartan 2019 NP 7.812 15.63
P 0.950 2.21
2020 NP 8.246 16.73
P 1.386 3.17
2021 NP 8.516 17.65
P 1.775 4.06
Irbesartan 2019 NP 0,469 1,61
P 0,020 0,06
2020 NP 0,489 1,58
P 0,026 0,07
2021 NP 0,493 1,86
P 0,031 0,10
Perindopril 2019 NP 0,420 1,50
P 0,029 0,13
2020 NP 0,432 1,47
P 0,035 0,14
2021 NP 0,412 1,43
P 0,040 0,16
Ramipril 2019 NP 0,101 0,23
P 0,006 0,01
2020 NP 0,102 0,26
P 0,009 0,02
2021 NP 0,101 0,29
P 0,001 0,02

Tableau 6 : Distribution des DDD moyennes chez la Population P précaire et NP non précaires
pour chaque molécule et chaque année.

Les non-précaires (NP) ont des moyennes DDD significativement plus élevées pour toutes les
molécules comparées aux précaires (P).

Les moyennes DDD pour les précaires augmentent légerement chaque année pour la plupart
des molécules, mais restent beaucoup plus faibles que celles des non-précaires.
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Les écarts-types sont plus élevés chez les non-précaires, indiquant une plus grande variabilité
dans la prescription de ces médicaments dans cette population, alors que les précaires
montrent une faible variabilité dans les prescriptions, ce qui est indiqué par les écarts-types
plus bas.

3. Régressions des DDD chez les CSS et la population de référence
en fonction des taux de précarité par région et par année

Nous avons effectué des séries de régressions qui étudient les DDD moyennes de la population
CSS et de la population de référence ajustées aux taux de précarité sur les trois années
regroupées ensemble puis sur chaque année prise isolément. Nous avons effectué cet
ajustement pour les quatre molécules regroupées puis chacune des molécules.

3.1. Régressions des DDD moyennes globales ajustées au taux de précarité (annexes
2):

Année DDD Constante Coefficient Corrélation P value

201922021 CSS 0,008 0,007 0,065 <0,0001*
Pop ref. 0,075 0,041 0,047 <0,0001*

2019 CSS 0,005 0,008 0,102 <0,0001*
Pop. ref. 0,072 0,037 0,048 <0,0001*

2020 CSS 0,008 0,008 0,070 <0,0001*
Pop. ref. 0,044 0,011 0,047 0,0002*

2021 CSS 0,011 0,006 0,046 0,0002*
Pop. ref. 0,076 0,044 0,048 0,0001*

Tableau 7 : Régressions globales selon le taux de précarité (coefficient=taux de P) par année.

Nous remarquons dans le tableau 4 et annexes 2 que tous les coefficients directeurs de droites
sont positifs, il s’agit donc d’une relation de corrélation positive entre la DDD moyenne globale
des quatre molécules et le taux de précarité. Les p-valeurs toutes inférieures a 0,05 montrent
que les coefficients de régressions calculés sont significativement non nuls pour chaque
population et chaque année. Cette association est relevée par des coefficients de corrélation
sur les trois années de 0,065 chez les CSS et de 0,047 chez la population de référence.

Cela montre donc que plus le taux de précarité augmente, plus la DDD délivrée augmente,
quelle que soit la population et 'année étudiée. De plus, le coefficient directeur de la droite CSS
étant toujours inférieur a celui de la droite prestation de référence, signifie que la population CSS
vivant dans une région avec un fort taux de précarité aura une DDD délivrée encore plus forte.
Le coefficient de détermination R (annexes 2) est cependant trés faible en globalité ce qui
signifie que le taux de précarité n’explique pas seul la variance dans la prescription des quatre
molécules étudiées. Les facteurs restants qui influencent la prescription ne sont pas capturés
par ce modéle.
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3.2.

Régressions des DDD moyennes en fonction des taux de précarité par année et
par molécule (annexes 2) :

Le tableau 8 met en exergue les différentes corrélations entre les DDD de chaque molécule
et le taux de précarité sur les trois années de 2019 a 2021 puis sur chaque année.

Molécule DDD Année Constante Coefficient Corrélation P value
Périndopril CSS 201922021 0,016 0,126 0,071 <0,0001*
2019 0,022 0,053 0,032 0,2137
2020 0,013 0,150 0,089 0,0009*
2021 0,014 0,183 0,092 0,0009*
Prest.ref. 201932021 -0,423 5,82 0,325 <0,0001*
2019 -0,365 5,442 0,293 <0,0001*
2020 -0,440 5,972 0,339 <0,0001*
2021 -0,470 6,107 0,349 <0,0001*
Ramipril CSS 201922021 0,010 -0,010 -0,146 <0,0001*
2019 0,008 -0,007 -0.149 <0,0001~*
2020 0,011 -0,012 -0,170 <0,0001*
2021 0,012 -0,011 -0.125 <0,0001*
Prest.ref. 201932021 0,064 0,162 0,155 <0,0001*
2019 0,055 0,189 0.216 <0,0001*
2020 0,074 0,116 0.111 <0,0001*
2021 0,063 0,179 0.145 <0,0001*
Irbesartan CSS 2019 32021 0,074 0,116 0,173 <0,0001*
2019 0,009 0,048 0.119 <0,0001*
2020 0,007 0,089 0.192 <0,0001*
2021 0,002 0,135 0.207 <0,0001*
Prest.ref. 201932021 -0,238 3,378 0,314 <0,0001*
2019 -0,183 3,031 0.305 <0,0001*
2020 -0,229 3,369 0.339 <0,0001*
2021 -0,313 3,779 0.355 <0,0001*
Candesartan CSS 2019322021 0,029 -0,166 -0,116 <0,0001*
2019 0,018 -0,096 -0.099 <0,0001*
2020 0,027 -0,150 -0.107 <0,0001*
2021 0,043 -0,276 -0.125 <0,0001*
Prest.ref. 201932021 0,140 -0,635 -0,086 <0,0001*
2019 0,115 -0,403 -0,058 0,0212*
2020 0,132 -0,548 -0.074 0,0035*
2021 0,178 -0,991 -0.151 <0,001*

Tableau 8 : Régression des DDD moyennes par molécule et par année.

D’abord, nous remarquons que toutes les corrélations sont statistiquement significatives (p-
value < 0.05), ce quiindique que les relations observées ne sont pas dues au hasard, sauf pour

Uobservation de la DDD du Perindopril en 2019 chez la population précaire CSS.
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La corrélation entre le taux de précarité et la DDD de Perindopril et d’Irbesartan est positive pour
les deux populations CSS et population de référence pour chaque année, bien que la force de
la corrélation varie. La corrélation est généralement plus forte pour la population NP que pour
la population P. Cependant, la corrélation augmente chaque année pour la population P,
indiguant une tendance vers une plus grande sensibilité a 'augmentation du taux de précarité.

Pour le Ramipril, les corrélations montrent des relations significatives mais faibles entre le taux
de précarité et la prescription de Ramipril, tant chez les précaires que chez les non-précaires.
Les corrélations sont positives pour les non-précaires et négatives pour les précaires. Ce qui
signifie que la DDD Diminue avec 'augmentation du taux de précarité pour le Perindopril chez
les précaires. Pour les années 2019, 2020 et 2021, contrairement aux non précaires.

Pour le Candesartan, chez les deux populations, la corrélation entre la DDD et le taux de
précarité est négative chaque année, et devient plus forte au fil du temps. Cela indique que les
personnes dans les zones a plus fort taux de précarité ont tendance a avoir une DDD plus basse.
En d’autres termes, plus une population est précaire moins elle se verra prescrire du
Candesartan.

Aussi, La corrélation est systématiquement plus forte pour la population P par rapport a la
population NP. Les personnes précaires semblent plus affectées par l'augmentation du taux de
précarité en termes de diminution de la DDD.

Finalement, pour le Candesartan, il y a une corrélation négative et significative entre le taux de
précarité et la DDD, cette corrélation étant plus prononcée chez les populations précaires et
s'accentuant avec le temps.

Il est & nouveau important de noter que les faibles valeurs de R indiquent que le taux de

précarité n’expliqgue qu’une petite fraction de la variance des prescriptions pour les quarte
molécules (annexes 2).
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DISCUSSION

Cette étude, sur trois ans de 2019 a 2021, porte sur U'analyse de la DDD moyenne des quatre
molécules agissant sur le SRA les plus prescrites en France (Irbesartan, Candesartan, Ramipril
et le Perindopril) chez la population dite précaire, bénéficiaire de la CMU-C ou CSS, et chez le
reste de la population générale affiliée a 'assurance maladie, dite non précaire. Puis d’étudier
cette DDD moyenne en fonction du taux de prévalence de la précarité dans les deux
populations.

L’hypothése de ce travail est qu’il existe une différence de prescription, ou de DDD moyenne,
entre les deux populations en faveur de la population précaire.

Cependant, les résultats de l'étude montrent que la DDD moyenne était plus faible chez la
population précaire sur les trois années mais avec une tendance a 'augmentation lorsque la
prévalence de la précarité augmente et ceci dans les deux populations.

Dans ce chapitre nous allons apporter des explications possibles a ces phénoménes d’abord
par rapport a la distribution des moyennes, puis a la régression de ces moyennes en fonction du
taux de précarité régionale.

1. Distributions de la DDD :

La DDD moyenne est significativement plus faible dans la population précaire. Ceci démontre
une sous-prescription des inhibiteurs du SRA dans cette population par rapport a la population
générale et ce sur les trois années consécutives de cette étude.

Ce résultat rejoint les constatations d’études antérieures portant sur lUestimation de la
prescription de certains médicaments dans les populations précaires, dont certains
médicaments a visée cardiovasculaire (Acide acétylsalicylique et Atorvastatine par exemple),
étaient moins prescrits dans la population précaire (41,42).

Ces médicaments auraient pourtant di étre plus prescrits chez la population précaire vu la
prévalence élevée de maladies cardiovasculaires dans celle-ci.

Ce résultat pourrait étre interprété comme une moins bonne estimation de U'état de santé de
cette population par les médecins généralistes ce qui corroborerait les résultats d’'une analyse
multivariée a plusieurs niveaux (54), qui a révélé que les patients ayant un niveau d'éducation
faible et un niveau d'éducation moyen couraient un risque plus élevé d'étre surestimés par les
médecins généralistes.

Cette explication pourrait également refléter la difficulté des médecins & communiquer avec
une population précaire, notamment en ce qui concerne l'efficacité de la sensibilisation et de la
prévention chez leurs patients les plus précaires, en particulier pour le dépistage. Ces difficultés
de communication ont été déclarées par 80% de médecins libéraux interrogés (panel de 994)
en 2018 pour une étude de la DRESS (55). Cela pourrait étre dii a une surestimation de la santé
de ces patients, mais aussi a la perception d'un manque d'intérét de leur part pour les soins
primaires. Cette tendance a aussi été observée dans les indicateurs de dépenses en santé de
2011, qui montrent que les taux de dépistage parmi les personnes a faibles revenus en France
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sont inférieurs a ceux des catégories plus aisées (59% vs 81% pour le cancer du col de Uutérus,
65% vs 85% pour le cancer du sein)(56).

Hypothétiquement, les patients précaires ne reconnaissent pas leur état de santé, voire leurs
symptdémes, pour des raisons socio-éducatives. Une étude publiée par Santé Publique France
(57) arévélé que les Francais avec faibles niveaux d’études ont une moins bonne connaissance
des principaux facteurs de risque cardiovasculaire que le reste de la population. Cette condition
les éloignerait de la recherche de soins ou de traitements adaptés (54,58,59) avant et pendant
le diagnostic, puis ils seraient peu observants et adhérents (60) aprés le diagnostic. La CSS a
massivement réduit les inégalités de santé en réduisant notamment le taux de renoncements
aux soins (47) a condition de connaitre les facteurs de risque, que les symptdmes alertent les
patients et les poussent a consulter. Ceci souligne 'importance de messages de prévention
adaptés.

Le manque de compensation des inégalités dans les populations précaires se manifeste a
travers le sous-remboursement des ISRA mais pourrait aussi étre en rapport avec une
proportionnalité de personnes jeunes plus élevée chez la population bénéficiaire de CSS ou de
CMU-C, donc avec moins de risques cardiovasculaires. Par exemple, pour Uinsuffisance
cardiaque, la prévalence augmente avec l'age, passant de 0,9 % chez les sujets agés de 55 a 64
ans a 17,4 % chez ceux agés de > ou = 85 ans selon une étude faite a Rotterdam (61).

En effet, comme décrit en introduction, dans la population CSS ou CMU-C, la proportion de
personnes agées de moins de 50 ans était pour les trois années a plus de 80% (11,47).

Cette proportion expliquerait une DDD moyenne plus faible chez les personnes bénéficiaires de
CMU-C et CSS durant ces trois années mais une stratification des données par age aurait été
souhaitable pour une meilleure interprétation de ce résultat. Ceci est nécessaire pour confirmer
Uimpact des variables d’age et de sexe sur les prescriptions de médicaments remboursés.

2. Régressions de la DDD selon le taux de précarité :

Dans une approche globale, il existe un effet positif significatif de la prévalence de la précarité
sur les prescriptions de médicaments chez les deux populations. Autrement dit, plus la
prévalence de la précarité augmentait, plus la DDD augmentait que ce soit dans la population
précaire ou non précaire. Ceci concorde avec une étude précédente concernant l'association
entre l'exposition a une forte prévalence de précarité et la prescription de certains médicaments
(42).

Ainsi, la corrélation positive entre laugmentation de la DDD pour ces médicaments ISRA et la
prévalence de la précarité indique potentiellement que lUexposition a une prévalence de
précarité élevée a un impact positif sur la maniere dont les médecins généralistes prennent en
charge les affections cardiovasculaires chez les patients précaires et de ce fait chez les patients
non précaires aussi. Cela suggére donc que les médecins généralistes améliorent leurs
compétences décisionnelles dans une approche centrée sur le patient lorsqu’ils sont
guotidiennement exposés a une grande précarité.

Cet effet pourrait étre illustration de l'adaptation des médecins généralistes habitués aux
patients précaires, au niveau de connaissance de leurs patients avec une utilisation simplifiée
des médicaments ISRA notamment par une prise unique quotidienne pour Ulrbesartan,
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Candesartan, Ramipril et le Perindopril. Pouvant ainsi éviter des mécompréhensions en rapport
avec des difficultés langagieres ou de faibles enseignements. Cela rejoint ’'analyse d’une étude
parue en 2019 décrivant les modalités d’adaptation des pratiques des médecins généralistes
face a des situations sociales difficiles et ainsi participer a la réduction des inégalités sociales
(62). Par ailleurs, les difficultés dans la prise en charge des patients précaires semblent étre
plutdt atténuées par Uexpérience que peut représenter une plus grande confrontation a la
vulnérabilité sociale dans la patientéle. En effet, des études ont pu révéler que les médecins les
plus exposés a la précarité ne déclaraient pas ou peu de difficultés dans la prise en charge des
patients précaires avec moins de besoins de formation dans ce domaine (55,63,64).

Les médecins généralistes pourraient aussi utiliser ce schéma comme mécanisme
d’autoprotection d’un éventuel épuisement en économisant du temps et de 'énergie dans ces
consultations considérées comme étant difficiles, en choisissant des molécules plus efficaces
et plus simples a assimiler. Les médicaments simples a utiliser, tels que ceux avec des dosages
une fois par jour ou des formes faciles a administrer, réduisent la complexité des schémas
thérapeutiques. Ceci peut alléger la charge cognitive et administrative des médecins, améliorer
'adhésion des patients, réduire les erreurs médicales et contribuer a une gestion plus efficace
du temps. En effet, les médecins généralistes percoivent les consultations des personnes
précaires comme étant difficiles non seulement pour des raisons cliniques (multimorbidité,
probleme d’observance thérapeutique, recours tardif aux soins et polymédication inappropriée)
mais aussi en raison de la durée des consultations plus longues, des difficultés de
communication et de la surcharge administrative (64). Le contrble de ces facteurs peut
contribuer a diminuer le risque d'épuisement professionnel chez les médecins. Il a été démontré
que les conditions de travail épuisantes altérent l'empathie clinique des médecins généralistes,
ce qui est considéré comme un facteur de risque non négligeable d'épuisement professionnel
dans les soins médicaux (65). Lépuisement des soignants a un effet délétére sur la qualité des
soins avec des répercussions néfastes sur la santé des patients et il est associé a une
augmentation des négligences et des erreurs médicales (66).

L'étude des régressions linéaires spécifiques de la prescription des inhibiteurs du systeme
Rénine-Angiotensine en fonction du taux de précarité a montré une tendance a la sous-
prescription du Candesartan dans les zones a fort taux de précarité, contrairement aux autres
molécules. Il est intéressant de noter que le prix des IEC n’est que légerement moins élevé que
celui des ARA2 a doses équivalentes et que les prix de Ulrbesartan et du Candesartan sont
quasiment identiques (67). En 2020, suite a la crise sanitaire, plusieurs tensions
d’approvisionnement des médicaments avaient été déclarés notamment pour le Candesartan
mais aussi pour Ulrbesartan (68). Enfin, dans des essais comparant directement le Candesartan
a d'autres ARA2 (y compris l'Irbesartan), il n'a pas été démontré de différences significatives en
termes d'efficacité pour la réduction de l'hypertension et des événements cardiovasculaires
(69). Les deux médicaments ont montré des réductions similaires de la pression artérielle et
des bénéfices comparables pour les patients atteints d'insuffisance cardiaque. Il n'y a pas de
différence majeure dans les types d'effets secondaires entre ces deux médicaments non plus,
mais l'incidence et la gravité de ces effets peuvent varier d'une personne a l'autre (67). Cette
tendance a la sous prescription du Candesartan lorsque la précarité augmente peut-étre
attribuée aux préférences et perceptions des médecins, linfluence des campagnes de
marketing des compagnies pharmaceutiques ou les interactions avec les représentants
pharmaceutiques (70,71) ainsi qu’aux restrictions budgétaires de la sécurité sociale. Cette
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observation souligne l'importance d'étudier ces autres déterminants qui influencent les
pratiques de prescription des médecins.

3. Forces et Limites

Forces:

Cette étude présente plusieurs forces notables. Tout d'abord, la taille de 'échantillon a2 18 878
observations grace a des données complétes de UISPL concernant le remboursement des
médicaments sur toute la France des patients affiliés a Uassurance maladie. Aussi, les
médicaments choisis sont les quatre molécules agissantes sur le SRA les plus prescrites en
France, Irbesartan et Candesartan pour les ARA2, Ramipril et Perindopril pour les IEC.
Lutilisation de la DDD dans cette étude est un outil précieux qui permet de standardiser la
mesure précise de la consommation de médicaments puis de la comparer entre différents
contextes et au fil du temps, permettant ainsi de suivre 'usage rationnel des traitements sans
se préoccuper du conditionnement et du prix.

En outre, cette étude est complémentaire d’autres études en cours portant sur Uinteraction
entre la précarité et d’autres classes de médicaments dans la continuité de l’étude pionniére de
2015 (41,42). Ce type d’étude, peu courantes dans la littérature, améliorera la prise en charge
des personnes précaires et ainsi entrer dans une dynamique de diminution des inégalités
sociales. Cette force en fait une étude particulicrement pertinente dans la pratique de la
meédecine.

Limites :

Toutefois, certaines limitations doivent étre reconnues.

Premierement, ’'absence d’acces aux données relatives a 'age, au sexe, aux données propres
des patients et de la prescription par conséquent, nous n’avons pas pu procéder a un test de
stratification. Cela a pu conduire a d’importants biais de confusion.

De plus, il peut exister un biais de sélection car les données ISPL concernent des prescriptions
de médicaments remboursées. Cela ne prend donc pas en compte les patients précaires qui
n’accédent pas aux soins ou les patients non observants qui n'achétent pas leurs prescriptions.
Aussi, les remboursements ALD étaient inclus dans la catégorie population de référence. Donc,
les bénéficiaires de la CSS en ALD pour maladie cardiovasculaire n'ont pas été comptabilisés
dans la population précaire, ce qui conduit a un autre biais de sélection. Tout comme les
personnes précaires bénéficiaires de CAME ou du régime Alsace-Moselle.

Enfin, ici la précarité n’est abordée que par son c6té pécuniaire. Les autres déterminants de la
précarité tels que le niveau d’études ou Uethnie n’ont pas pu étre sélectionnés.

Pour résumer ce chapitre, cette étude met en lumiére des disparités dans la prescription des
inhibiteurs du SRA entre les populations précaires et non précaires, soulignant l'importance
des facteurs socio-économiques dans la pratique médicale. Les résultats montrent que la
DDD moyenne est plus faible chez la population précaire, bien que cette derniére ait tendance
a augmenter avec la prévalence de la précarité dans les deux groupes.
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La sous-prescription des inhibiteurs du SRA chez les patients précaires pourrait étre due a une
évaluation insuffisante de leur état de santé par les médecins, des difficultés de
communication, ou des perceptions erronées de la santé par les patients eux-mémes. De
plus, la jeunesse relative de la population précaire pourrait expliquer une DDD plus faible.

Une corrélation positive entre la prévalence de la précarité et l'augmentation de la DDD
indigue que les médecins adaptent leur prise en charge des maladies cardiovasculaires chez
les patients précaires. Cette adaptation pourrait inclure des schémas d'autoprotection pour
gérer l'épuisement professionnel face a des consultations jugées difficiles.

La sous-prescription du Candesartan dans les zones de forte précarité pourrait étre influencée
par les préférences des médecins, le marketing pharmaceutique ou les politiques de
restrictions budgétaires.

L'étude est robuste en raison de sa pertinence dans la recherche de réduction des inégalités
sociales, la taille significative de son échantillon (18 878 observations), et l'utilisation de la
DDD comme outil de standardisation. Cependant, elle est limitée par l'absence de données
sur les caractéristiques des patients, ce qui empéche des analyses stratifiées completes, et
par un biais de sélection potentiel puisqu'elle ne considere que les prescriptions remboursées.
De plus, la précarité est uniqguement évaluée sous l'angle financier, sans tenir compte d'autres
facteurs comme le niveau d'éducation ou l'origine ethnique.
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CONCLUSION

Notre étude a révélé des résultats significatifs indiquant une sous-prescription de médicaments
agissant sur le systeme rénine-angiotensine chez les patients précaires. Cela est cohérent avec
des études antérieures, mais contradictoire avec la forte prévalence de maladies
cardiovasculaires dans cette population.

Bien que l'accés aux soins des patients précaires ait été facilité par l'introduction de la
Complémentaire santé solidaire (CSS), anciennement la CMU-C, permettant une prise en
charge compléte des colts de leurs soins et réduisant ainsi le taux de renoncement aux soins,
des inégalités de santé persistent entre les patients précaires et non précaires, comme le
montre une différence dans les prescriptions de médicaments. Cette disparité pourrait
s'expliquer par des facteurs propres aux patients et aux médecins.

La prise en charge des patients précaires peut étre plus difficile selon certains médecins
généralistes, pour des raisons cliniques et non cliniques telles qu’en raison de
mécompréhensions ou d'une mauvaise observance des recommandations thérapeutiques, ce
qui souligne Uimportance de la relation soignant-soigné et de la communication dans les soins.
Aussi, les médecins pourraient surestimer l'état de santé de leurs patients en situation de
précarité par manque de sensibilisation a leur prise en charge spécifique. Il serait pertinent
d'intégrer une formation sur la prise en charge de la population précaire dans le cursus médical.

Nous avons aussi observé une corrélation positive globale entre la prescription moyenne des
quatre inhibiteurs du systéme rénine-angiotensine étudiés et le taux de précarité régionale,
indiguant une augmentation des prescriptions de ces médicaments a mesure que la précarité
augmente. Ce phénomene concerne aussi bien les populations précaires que non précaires.
Cela pourrait refléter 'adaptation des médecins généralistes aux besoins spécifiques d'une
population précaire en développant leurs compétences dans une approche plus centrée sur le
patient. Ils développeraient aussi une autoprotection contre U'épuisement professionnel en
choisissant des thérapeutiques simples qui n"augmentent pas leur charge de travail.

Il serait intéressant d'examiner les caractéristiques spécifiques de chaque prescripteur,
notamment en relation avec l'épuisement professionnel, reconnu comme un facteur de
négligence en accord avec des études précédentes.

Pour affiner notre analyse et éliminer certains biais, il serait nécessaire de mener des études
incluant des caractéristiques sociodémographiques de la population et des données sur les
médecins prescripteurs.

En conclusion, notre étude met en évidence des différences significatives dans les
comportements de prescription entre les populations précaires et non-précaires. Ces résultats
soulignent la nécessité de politiques de santé publique adaptées pour réduire les inégalités
d'accés aux soins et améliorer la prise en charge des populations précaires.
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Annexes 1

Annexes 1.1 : Distributions des DDD moyennes globales des ISRA
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Nombre d'observations
N manquantes

0.2

03

3,09,

2,33/

1,64.
1,28

0,67

0,0.

0,67,

-1,28.
-1,64.

-2,33.

-3,09.

0,4

0,0099171
0,0203379
0,000148
0,0102072
0,009627
18878

40

40



Distributions des DDD globales par année

Distributions Année=2019

DDD NP

x
3
£0,999
20,995

0,95
0,9

Graphique des quantiles

[ ass v s« oo

Quantiles

100%  maximum

75%
50%
25%
0%

quartile
=
guartile

s

05

1,8144196
0,0934784
0,0205764
0,0015917

4,18%e-6

Statistiques de résumé

Moyenne
Ecart-type
Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations
N manquantes

233,

1,64,
1,28

0,67

0,0.

0,67

1,28

-1,64.]

2,33

-3,09.

0,0794931
0,1410435
0,0017465
0,0829168
0,0760695
6522

4

Graphique des quantiles normaux
o

6000
£5000 -
54000 -
Kol
£3000
22000 -
41000

Quantiles

100% maximum 03778884
75%  quarile 00078551
50%  médiane 00015489

5%  quarie 0
0% minimum 0
Statistiques de résumé
Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations
N manquantes

3,00,

233,

1,64,
1,28,

0,67

0,67

-1,28.
-1,64.

2,33,

-3,09.

0,0072492
0,0150826
0,0001868
0,0076153
0,0068831
6522

4

41



Distributions Année=2020

DDD NP
x i
2 .8
Eo‘ggg I 3,09,
5
< 0,99 233]
9 098
‘é 0,95 1,64.
3 09 1,28,
g 08 0,67.
RO -
g 05 1 0,0
2 04
g 03 067,
5 02
0,1 -1,28.
0,05 -1,64.
0,02
233
0,005
0,001 -3,09.4
[ ———seires o4 o oo
5000
f§4ooo
93000
£
82000
& 1000
0- "
0 05 1 1,5 2
Quantiles

100% maximum 19392364
75%  guarile  0,098507
50%  médiane 00205663
5%  quatie 00014173
0%  minimum  -1252e-5

Statistiques de résumé

Moyenne 0,084617
Ecart-type 0,1540311
Erreur standard de la moyenne 0,0019624
Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour95%  0,088464
Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour95%  0,0807701
Nombre d'observations 6161
N manquantes 5

3,09,

2,33

1,644
1,28

0,67,

00,

-0.67.

-1,28.
-1,64.

233,

-3,004

+5000
£ 4000
[]
53000
§2000 -
‘C
31000 -|

Quantiles

100% maximum 03301232
75%  ouatile 00113331
50%  médiane 00021314
%%  quarie 0

0% minimum 0
Statistiques de résumé

Moyenne
Ecart-type
Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations
N manquantes

0,2

03

0,0104655
0,0209434
0,0002668
0,0109885
0,0099424
6161

5

42



Distributions Année=2021 DDD P

2 .
DDD NP £0999 300,
x ') 6
H .
£0,999 300, & 0,99 220,
6 ;g 0,98
099 23] £ 095 1,64,
2 098 2 09 1,28
c 0,95 1,64 v 08
% 09 128 % 8% 067
a i)
S 8'? 067 T 00,
v 06 = 04
g’ I 0,0. % 03 2067
£ 04 i =02 67.
G 03 0 f
g o 067 0,1 1,28
o / . 0,05 164
o’ ] 0,02
0,05 - <164 -233.)
0,02 0,005
233,
0,005 0,001 - -3,09.
0,001 -3,00.
D mr' °h ° .
[Homweweas: .
5000 54000
§4000 53000
iel
gSOOO g 2000
£
g2000 -§1000
21000
e . 0- i
' el 0 0,1 0,2 03
0 05 1 16 2
Quantiles Quantiles

100% maximum 2,0332842 100% maximum 0,3091799
75%  quartie 00924732 5% guarie 0,0129561
50%  médiane 00227269 50%  médiane 0,0028101
25% quartile  0,001564 25% quadile  47851e-5
0%  minioum  -8,249%-6 0%  minioum 0
Statistiques de résumé Statistiques de résumé

Moyenne 00839315 Moyenne 0,0121804
Ecart-type 0,1539831 Ecart-type 0,0239158
Erreur standard de la moyenne 0,0019564 Erreur standard de la moyenne 0,0003039

Limite supérieure de 'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %  0,0877667 Limite supérieure de lintervalle de confiance de la moyenne pour 5%  0,0127761
Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95%  0,0800964 Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 % 00115848
Nombre d'observations 6195 Nombre d'observations 6195
N manquantes 31 N manquantes 31



Annexes 1.2 : Distributions des DDD moyennes par molécule

Distributions du Candesartan globales et par année

Distributions globales Candesartan

DDD NP
5 i
[ L ]
Eog9 - fos
B
30’995 ] 233,
z 098+
§ 095 - 1,64
a. 09 - 1,28,
o 08 -
3 05 0,67.
$ 06
T 00,
£ 04+
[ 0,3 4 0,67
& 02 4
0'1 | -1,28.
0,05 - 1,64
0,02 - 233
0,005
0,001 -3,09]
L ]
1e-4
[Homwenwas: g0 . o
3000
£
g
52000
£
2
51000 -
0
0 - ‘ |
0 0,5 1,5 2
Quantiles
100% maximum 1,9756075
7%  quarie 0,0793612
50% médiane  0,0169372
25%  quarie 0,0020399
0% minimum  -4,313e-5

Statistiques de résumé

Moyenne
Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations

N manquantes

DDD P
1
[ : []
£0.999 )
C
30,995 2
= 098 -
§ 0,95 - 164,
g. 09 - 1,28.
3 02 o,
§ 06 00,
o U
c 04
a 82 1 -0,67.
6 f
0,1 4 .28,
0'05 il -1,64.
002 - 233,
0,005
0,001 - 300,
ted
[Hw. e & = o
4000 i
B
£3000 -
-
22000 -
¢} 1
51000 -
a l
0 -+ -
0 0,1 02 03 0,4
Quantiles

100% maximum 04116483
5%  quarile 0,0109458
0%  médiane 0,0022702

25% quartile 0,0001615

0% minimum 0

Statistiques de résumé
0,0818853 Moyenne
01667834 Ecart-type
0,0024726 Erreur standard de la moyenne
0,0867327 Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
0,0770379 Limite inférieure de 'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

4550 Nombre d'observations
30 N manquantes

0,0136691
0,0324584
0,0004812
0,0146125
00127258
4550

30

44



Distributions Candesartan Année=2019

DDD NP

X

3
£0,999
20,995
o 099 -
0,98
0,95 -
09 -

0,8
0,7

Graphique des quantiles

1200

(=3
o
o

Dénombrement
S
o
o

Quantiles

100% maximum 19134284
75%  guarle 00759071
50%  médiane 0018241

25% quartile  0,0023651
0%  minimum 6,1541e-6
Statistiques de résumé
Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de 'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations
N manquantes

3,09,

2,33,

1,64,
1,28,

0,67,

0,0.

-0,67.

-1,28.
-1,64.

2,33

-3,09.

0078127
0,1562804
0,0039902
0,0859538
0,0703002

1534
1

Graphique des quantiles normaux
o

1200

800

Dénombrement
~
S
o

Quantiles

100% maximum 028828223
7% guartie 000771395
50% médiane 0,00192515
25% quartile  0,00010521
0%  minimum 0
Statistiques de résumé

Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations
N manquantes

300,

233,

1,64,
1,28,

0,67,

0,0,

-0,67.

-1,28.
-1,64.

2,33

-3,094

0,0095027
00221143
0,0005646
0,0106102
0,0083952
1534

1

45



Distributions Candesartan Année=2020 DD

o
-

DDD NP 309,

0,999 809 284

1,64,
1,28,

233,

1,64

128 067

0,67 0,0

0,0, -0,67.

Graphique des quantiles normaux

-0,67. -1,28.]

-1,64.

Graphique des quantiles normaux

| 1,28
0,05 1.64- 2,33,

-2,33.

-3,09

0,001 3,00

1200
1200

©
o
(=]

o
o
o
Dénombrement
S
o
o

Dénombrement
S
o
o

0- ™ 0 0,1 0,2 03

Quantiles

Quantiles 100% maximum 03376076

100%  maximum 1,9273727 . ;
75%  quartle 00808191 5% qutle 00116709

Xt o i o

2% quartle 00022668 5% mk O

0%  mnmum 43135 O i, ]

|Statistiques de résumé Statistiques de résumé

Moyenne 0,0824611 Moyenne 0013866
Ecart-type 0,1673071 Ecart-type 00317091
Erreur standard de la moyenne 0,0042843 Erreur standard de la moyenne 0,000812
Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95%  0,0908648 Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95%  0,0154588
Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour95%  0,0740573 Limite inférieure de lntervalle de confiance de la moyenne pour 95 %  0,0122733
Nombre d'observations 1525 Nombre d'observations 1525
N manquantes 1 \ N manquantes 1



Distributions Candesartan Année=2021 DD

o
o

X
DDD NP : 300,
3 6
[ =
50,999 309 g 233
2 B
o 0,99 - 238, 8 g
g 0,93 g 1,28,
€095 164, u
% 09 128] é 067.
% 08 2 0.
K 07 0,67, g 00.
% 0,6 00, % 0,67,
< 04 ]
g 03 067 128
G 0,2 -1,64.
0,1 -/ f§ -1,28
005 - | 1,64 233
g2 -2,33
0,005 -3,09.
0,001 L -3,09.
" _ 1200
1200 §1000
£ 1000 £ 00
5 800 £ 600
£ 600 2 %o
2 400 0 200
0 200 - 0 e
0- -t 0 0,1 02 03 0,4
0 05 1 15 2
. Quantiles
Quantiles 100% maximum 04116483
100%  maximum 19756075 %%  quadle 00157597
5% quatie 00796697 50%  médiane 00029789
50% medtana 00173074 259 le 00002159
25% quartile 0,0016532 ; m‘.
o= 0% minimum 0
0%  minimum -1448e-5 5 —d z 8
Statistiques de résumé Mtaﬂstnques % s 00177544
Moyenne 0,0851631 loyenne ’0406241
Ecart-type 01764667 Ecart-type 0
Erreur standard de la moyenne 0,0045701 Erreur standard de la moyenne 00010321

Limite supérieure de l'ntervalle de confiance de lamoyenne pour 95%  0,0941275 Lﬁm?te §up§rieure de !‘intervalle de confiance de la moyenne pour 95%  0,0198181
Limite inférieure de lintervalle de confiance de la moyenne pour 95% 00761986 Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95%  0,0156907
Nombre d'observations 1491 Nombre d'observations 1491

N manquantes 28 N manquantes 28



DISTRIBUTIONS de UIrbesartan globales et par année

Distributions Irbesartan

DDD NP

o o

Graphique des quantiles normaux

4000

w
o
[=3
S

2000

1000 -

Dénombrement

Quantiles

100%  maximum
5% quartile
50% médiane
3%  quartile

0% minimum

27,305652
01081272
00197739
0,0026393
51177e-6

Statistiques de résumé

Moyenne
Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de Iintervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations

N manquantes

3,09,

233,

1,64.
1,28,

0,67.

0,04

0,67

-1,28.
-1,64.

2,33

-3,09.

DDD P

x e

=}
£
E0.999

o
w©
©
taa)

0,98

Graphique des quantiles n

4000
[

e

m
w
o
[=3
S

2000

Dénombre

1000 -

0 02 04 06 08

Quantiles

100%  maximum 13266218
5%  quarile 00128531
50%  médiane 00024217
2%  quartle 6281665
0% minimum 0
Statistiques de résumé
Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations
N manquantes

1

" 300

233

1,64,
1,28,

0,67.

0,04

067

-1,28.
-1,64.

233

-3,09.

1.2

14

0,0259401
0,0809215
0,0011966
0,0282861
0,0235941
4573

2

48



Distributions IRBESARTAN Année=2019

DDD NP

1500

1000

Dénombrement
o
o
o

Quantiles

100% maximum 21851487
5% quartile 01336918
50% médiane 00185808
%%  guarie 00022975
2% minimum  5,7177e-6
Statistiques de résumé
Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de lintervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations
N manquantes

3109,

2,33

1,64,
1,28,

0,67.

0,0.

-0,67.

-1,28.
-1,64.

2,33,

-3,09.

04699434
1,609986
00411198
0,5506005
0,3892864
1533

2

1500

1000

Dénombrement
o
S
o

|Quantiles

100% maximum 08594034
5%  quarie 00112108
50%  médiane  0,00185
2%  guartile 0
0%  minimum 0
Statistiques de résumé
Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de lintervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations

N manquantes
C

04

06

, 800,

08

2,33,

164,
128

0,67,

0,04

-0,67.

-1,28.
-1,64.

23

-3,00.

0,0200516
0,0658016
0,0016806
0,0233481
0,016755
1533

2

49



Distributions IRBESARTAN Année=2020

DDD NP

0,999

0,99
0,98

0,95 -
09
08
0,7

Graphique des quantiles normaux

Dénombrement

Quantiles

100% maximum 18994729
75%  quarile 01150166
50%  mediane 0,0192679
25% quartile  0,0025669
0% minimum  6,8962e-6
|Statistiques de résumé
Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations
N manquantes

{8

3109

2,33,

1,64,
1,28,

0,67.

0,0

-0,67.

-1,28.
-1,64.

2,334

-3,09.

04891767
15823128
0,0412559
05701034
0,40825
1471

0

n
(=3
o

800

400

Dénombrement

Quantiles

100% maximum 0,8583749
75%  quarile 00135979
50%  médiane 00026799

25% quartile ~ 4,433e-5
0%  minimum 0
Statistiques de résumé
Moyenne
Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations

. N'manquantes

0,4

0,6

€09,

2,33,

1,64
1,28

0,67,

0,0

-0,67.

-1,28.

-1,64.

2,33,

-3,09.

I]m‘.‘uo wee o )

0,0262851
0,073798
0,0019241
0,0300595
0,0225108
1471

0

50



Distributions IRBESARTAN Année=2021

DDD NP
X
o |
Eo’ggg 309,
:
w 0,99 2,33,
20,98
g 0,95 1,64.
g_ 09 1,28,
¢ 08 0,67,
° 07 :
2 b6 00,
c 04
g 03 067
V] 0,2
0,1 -1,28.
0,05 -1,64.
0,02 -
2,334
0,005
0,001 309-
[
e
1500
€
5
81000
o)
£
2 500
5]
0
0 b - —
0 5 10 15 20 25
Quantiles

100% maximum 27,305652
75% quartile  0,086413
50%  mediane 00208366
25% quartile  0,0033156
0%  minimum 58657¢-6
Statistiques de résumé
Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations
N manquantes

04932192
1,8631999
0,0470379
0,585483
04009553
1569

0

Graphique des quantiles normaux

e
]
£1000
]
s
€
9 500
0
0
0
0 02 04
Quantiles
100% maximum 13266218
7% guatie 0014657
50% médiane  0,0029588
2%  guarie 0,005
0% minimum 0

Statistiques de résumé
Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations
N manquantes

06

08

309,

2,33,

1,64,
1,28,

0,67,

-0,67.

-1,28.
-1,64.

2,33

-3,09.

1,2

14

0,0313699
0,0984576
0,0024856
0,0362455
0,0264944
1569

0

51



Distributions du Perindopril globales et par année

Distributions PERINDOPRIL

DDD NP

X

3

z :

0e99 o ¥300]

g 0,995 233,

£

g 1,64

T 1,28

0

o 0,67

S

T 0,0-

5

g -0,67.

2 -1,28.
-1,64.
2,33
-3,09.

4000

3000

2000

Dénombrement

1000

Quantiles

100% maximum 18068671

75%  quarie 00931525

50% médiane 0,0192954

25% guartile 0,0004394

0% minimum 0

Statistiques de résumé

Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de lintervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Nombre d'observations

N manquantes

DDD P
3 01 ‘
o o [ ]
£0999 308
e
&0’995 =
z 098
= 0,95 1,64.
g 09 128
g 8? 067,
o0
= 08 00/
£ 04
a 03 -0,67.
5 0,2
0'1 -1,28.
0,05 -1,64]
0,02 - )
0,005 - |
0,001 - | 3,09
1e-4 -
[ .
4000
€
£3000 -
p
Q
22000
(o]}
51000
[a)
0 ———e ~
0 1 2 3
Quantiles

100% maximum 3,0632898

75%  guarie 00108528

50%  médiane 0,0020537

2%  quarie 0

0% minimum 0

|Statistiques de résumé
04218902 Moyenne
14738066 Ecart-type
00228889 Erreur standard de la moyenne
0,4667648 Limite supérieure de lintervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
03770156 , Limite inférieure de l'ntervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

4146 Nombre d'observations
1 ' N manquantes

0,0351853
0146127
0,0022694
0,0396346
0030736
4146

1
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Distributions PERINDOPRIL Année=2019

DDD NP

,999

o o
o
©
(3]

Graphique des quantiles normaux

1500 -|

1000 -

(53
o
o

Dénombrement

Quantiles

100%  maximum 18068671
75%  quarie 00798282
50%  médiane 00143078
25% gquartile  0,00049
0%  minimum 41726
|Statistiques de résumé
Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations
N manquantes

3,00,

233

1,64.
1,28,

0,67.

0,0.

-0,67.

-1,28.
-1,64.

2,33

-3,09.

04205082
1,5097542
00391254

0497255 Limite supérieure de [intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
0 3;43761 4 Limite inférieure de lintervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

1489
0

X
a
£0,999 - 309,
0 !
;00988 233,
9098 -
€095 164,
g 128
2 09 2,
g 8? 067,
5 s oo
05 0.
£ 04
& 03 067,
5 02
0,1 -1,28.
0,05 -1,64.
062
0,005
0,001 -3,09.
1500
£
]
gmoo
el
£
S 500
v
0
0 ! p—
0 05 1,5
Quantiles

100%  maximum 21769958
75% quartile  0,007293
50%  médiane 00013609
25% quartile 0
0%  minimum 0
Statistiques de résumé
Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Nombre d'observations
N manquantes

0,0298868
01358617
0,0035209
00367932
0,0229804
1489

0
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Distributions PERINDOPRIL Année=2020

DDD NP

0,999

099 -
0,98
095
09
08
07

Graphique des quantiles normaux

1200

@
i=3
S

.
o
S

Dénombrement

Quantiles

100%  maximum 18,056093
75% quartile  0,1024865
50% médiane 00235537
25% quartile 0,0002967
0% minimum 0
|Statistiques de résumé
Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations
N manquantes

3,09

2,33,

1,64,
1,28]

0,67,

00,

-0,67.

-1,28.
-1,64.

2,33,

-3,09.

0,4327449
14739274
0,0399381
05110918
0354398
1362

0

Graphique des quantiles normaux

1200
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Dénombrement
S
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o

Quantiles

100%  maximum 24566989
75% quartile 0012182
50% médiane  0,0024604
%  quartie 0
0%  minimum 0
Statistiques de résumé
Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations
N manquantes

3109,

233,

1,64,
1,28,

0,67.

0,0

-0,67.

-1,28
-1,64.

-2,33

-3,09.

0,0357547
01403413
0,0038027
0,0432146
0,0282949
1362

0
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Distributions PERINDOPRIL Année=2021 DDD P

DDD NP 3,00
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Quoantlles . 100% maximum 3,0632898
100% maximum 17,803045 75% TR 00132315

5% guartile 00971029 ‘ ua
50%  médiane 00211766 0% médiane 00027235

0/

2% quartle 00004173 S;Z’” quartle g
0% minimum ~ 4,172e-6 o mimum , )

|Statistiques de résumé Statistiques de résumé
Moyenne 04120629 Moyenne 0,0406786
Ecart-type 14323177 Ecart-type 0,162466
Erreur standard de la moyenne 0,039802 Erreur standard de la moyenne 0,0045147
Limite supérieure de l'ntervalle de confiance de la moyenne pour 95 % 04901463 Limite supérieure de [intervalle de confiance de la moyenne pour 95 % 00495355
Limite inférieure de lintervalle de confiance de la moyenne pour 95%  0,333979%4 Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 % 0,0318217
Nombre d'observations 1295 Nombre d'observations 1295
N manquantes 1 N manquantes 1



Distributions du Ramipril globales et par année

Distributions RAMIPRIL

DDD NP

Graphique des quantil

Quantiles

100% maximum 7858664
75% quartile 0,1150903
0%  médiane 00132824
%%  quartile 00007585
% minimum 0
Statistiques de résumé
Moyenne

Ecart-type

Erreur standard de la moyenne

Limite supérieure de l'ntervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

Nombre d'observations
N manquantes

~J
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2,33,

1,64
1,28,

0,67
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-1,28.
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Quantiles

100% masimum 030063565
5%  quarie 000844241
50%  meédiane 0,00100745

2%  quartie

0%  minimum
|Statistiques de résumé

01014175 Moyenne
02648969 Ecart-type

00035376 Erreur standard de la moyenne
0,1083526 Limite supérieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %
0,0044824 Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %

5607 Nombre d'observations
7 Nmanquantes

0
0

0 005 01 015 02 025 03

3,09,

233

1,64.
1,28,

067.

0,0,

0,67

-1,28.
-1,64.

233

-3,09.

0,0084106
00178781
0,0002388
0,0088786

00079425

5607
7
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Distributions Année=2019
DDD NP

o o
O9p ©
o ©

©

oo
& © ©
PWsL N® © 0 @O0

oooco o0 ©

Graphique des quantiles normaux
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00,
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-1,28_
1,64
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1500 -
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Dénombrement

0 0,05

Quantiles

100% maximum 4,6211683
75% quartile 0,1030226
50%  médiane 0,0123853
25%  quartile 0,0009052
0%  minimum 5,6425e-6

Quantiles

100% maximum 0,20299721
75% quartile 0,00623753
50%  médiane 0,00075791
25% quartile 0
0%  minimum 0

Statistiques de résumé

Moyenne 0,1009913
Ecart-type 0,230706
Erreur standard de la moyenne 0,0052032

Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 % 0,1111956
Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %  0,090787
Nombre d'observations 1966
N manquantes 1

Statistiques de résumé

Moyenne 0,0062219
Ecart-type 0,0132291
Erreur standard de la moyenne 0,0002984

Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 % 0,006807
Limite inférieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 % 0,0056368
Nombre d'observations 1966
N manquantes 1
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Distributions Année=2020

DDD NP
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067
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Statistiques de résumé

Moyenne 0,1017936
Ecart-type 0,266713
Erreur standard de la moyenne 0,006283

Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 %0,1141163
Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 % 0,0894708
Nombre d'observations 1802
N manquantes 4

Statistiques de résumé

Moyenne 0,0088194
Ecart-type 0,0180694
Erreur standard de la moyenne 0,0004257

Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 % 0,0096542
Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 % 0,0079845
Nombre d'observations 1802
N manquantes 4
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Distributions Année=2021

DDD NP
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Quantiles

100% maximum 7,858664
75%  quartile 0,1160628
50%  médiane 0,0157324
25%  quartile 0,0006511
0%  minimum 0

Quantiles

100% maximum 0,30063565
75%  quartile 0,01032251
50%  médiane 0,00144567
25%  quartile 0
0%  minimum 0

Statistiques de résumé

Moyenne 0,1015047
Ecart-type 0,2956625
Erreur standard de la moyenne 0,0068945

Limite supérieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 % 0,1150266
Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 % 0,0879827

Nombre d'observations 1839
N manquantes 2
Statistiques de résumé
Moyenne 0,0103498
Ecart-type 0,0214196
Erreur standard de la moyenne 0,0004995

Limite supérieure de l'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 % 0,0113294
Limite inférieure de I'intervalle de confiance de la moyenne pour 95 % 0,0093702
Nombre d'observations 1839
N manquantes 2
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Annexes 2

Annexes 2.1 : Régressions linéaires des DDD globales en fonction du taux de précarité.

Régressions globales en fonction de la précarité de 2019 a 2021

Ajuster le groupe

Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité |

2

DDD NP

05

0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0,8
P = Taux de précarité

—— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur a Supérieura  P-value
95 % 95 %
Corrélation 0,047734 0,033492  0,061957  <,0001*
Covariance 0,001232
Dénombrement 18878
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précarité 0,173578 0,172259
DDD NP 0,082622 0,149665

Régression simple
DDD NP = 0,0754256 + 0,0414345*P = Taux de précarité

Résumé de I'ajustement

R carré 0,002279
R carré ajusté 0,002226
Racine de l'erreur quadratique moyenne  0,149498
Moyenne de la réponse 0,082622
Observations (ou sommes pondérées) 18878

Analyse de la variance

Source Degrésde Sommedes Carré moyen
liberté carrés

Modéle 1 0,96345 0,963446

Erreur 18876 421,87391 0,022350

Total corrigé 18877 422,83736

Estimations des coefficients

Terme Estimation Erreur tratio

standard
Constante 0,0754256 0,001544 48,84
P = Taux de précarité 0,0414345 0,006311 6,57

Rapport F
43,1077

Prob. > F
<,0001*

Prob. > |t|

<,0001*
<,0001*

~Ajustement bivarié dngD P par P = Taux d:p précarité

03

DDD P

0,1

o1 02 03 04 05 06 07 08
P = Taux de précarité

N, {1 {J

—— Régression simple

— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur a Supérieura  P-value
95 % 95 %
Corrélation 0,065395 0,051178  0,079586 <,0001*
Covariance 0,000229
Dénombrement 18878
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précarité 0,173578 0,172259
DDD P 0,009917 0,020338

Régression simple
DDD P = 0,0085774 + 0,0077138*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré 0,004277
R carré ajusté 0,004224
Racine de |'erreur quadratique moyenne  0,020295
Moyenne de la réponse 0,009917
Observations (ou sommes pondérées) 18878

Analyse de la variance

Source Degrésde Sommedes Carré moyen
liberté carrés

Modéle 1 0,0333915 0,033392

Erreur 18876 7,7747220 0,000412

Total corrigé 18877 7,8081135

Estimations des coefficients

Terme Estimation Erreur tratio

standard
Constante 0,0085774 0,00021 40,91
P = Taux de précarité 0,0077138  0,000857 9,00

Rapport F
81,0703

Prob. > F
<,0001*

Prob. > |t|

<,0001*
<,0001*
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Régressions des DDD globales par année
Ajuster le groupe Année=2019
Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2019

Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité Année=2019

DDD NP

05

0 01 02 03 04 05 06 07 08
01 02 03 04 05 06 07 08 P = Taux de précarité
P = Taux de précarit¢

— Régression simple
— Régression simple — Ajustement a la moyenne

— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

Statistiques de résumé Valeur Inférieur 3 Supérieura  P-value

Valeur Inférieur a Supérieura  P-value 95 % 95 %
- 50 X Comélation 0102541 0078466 0126496  <0001"

Eorrellanon ggg?ggi 0,024703 0073127 <0001 Covariance 0,000283
ovariance A .
Dénombrement 6522 Dénombrement 652

. Variable Moyenne  Ecart-type
Variable ~ Moyenne Ecart-type P=Taxdeprécarite 0181362 0183126
P =Taux de précarité ~ 0,181362  0,183126 DDD P 0007249 0015083
DDD NP 0079493  0,141043 Ré ton simol ' '
Régression simple egression simple

DDD P =0,0057176 + 0,0084432*P = Taux de précarité

DDD NP = 0,0726569 + 0,0376863*P = Taux de précarité| A ) .
Résumé de I'ajustement

Résumé de I'ajustement

R carré 0,002395 R carré 0010515

R carré ajusté 0,002242 R carré ajuste ‘ 0,010363

Racine de l'erreur quadratique moyenne  0,140885 Racine de ['err eur quadratique moyenne  0,015004

Moyenne de la réponse 0,079493 Moyenne de la réponse 0,007249

Observations (ou sommes pondérées) 6522 Observations (ou sommes pondérées) 6522

Analyse de la variance Analyse de la variance

Source Degrésde Sommedes Carrémoyen RapportF Source Degrésde Sommedes Carré moyen Rapport F
liberté carrés liberté carrés )

Modéle 1 0,31075 0310752 15,6561 Modéle 1 00155976 0,015598 69,2834

Erreur 6520 12941324 0019849  Prob. > F Erreur 6520  1,4678307 0,000225 Prob. > F

Total corrigé 6521 129,72400 <,0001* Total corrigé 6521 1,4834282 <,0001* .

Estimations des coefficients Estimations des coefficients

Terme Estimation  Erreur tratio Prob. > |t| Terme Estimation  Erreur tratio Prob. > |t|

standard standard

Constante
P = Taux de précarité

00726569  0,002455 29,59 <,0001*
00376863 0009525 396 <,0001*

Constante
P = Taux de précarité

00057176  0,000261 21,87 <,0001*
00084432 0001014 832 <,0001*



Ajuster le groupe Année=2020
Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2020
2

Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité Année=2020

03

. 8
z o
[a]
g 01
05
0
0 ot 02 03 04 05 06 07 08
01 02 08 04 05 06 07 08 P =Taux de précarité
P = Taux de précarité
— Régression simple
— Régression simple — Ajustement & la moyenne
—— Ajustement a la moyenne . ' ,
Statistiques de résumé
Statistiques de résumé Valeur Inférieur 3 Supérieura  P-value
Valeur Inférieur a Supérieura  P-value 95 % 959%
95 % 95 % Corrélation 0070737  0,045847 0095539 <0001
Corrélation 0,047876  0,022933 0,07276  0,0002* Covariance 0,000244
Covariance 0,001215 Dénombrement 6161
Dénombrement 6161
. i Variable Moyenne Ecart-type
Variable " Moyenne _ Ecart-type P=Tauxdeprécarité 0167369 0164723
P = Taux de précarité ~ 0,167369  0,164723 DDD P 0010465 0020943
DDD NP 0,084617  0,154031 . . s
Ré on simol Régression simple
egression simple - DDD P = 0,0089604 + 0,0089904*P = Taux de précarité
DDD NP = 0,0771253 + 0,0447524*P = Taux de précarité , , .
e Résumé de I'ajustement
Résumé de I'ajustement R carré 0005004
R carré 0,002292 S '
L, R carré ajusté 0,004842
R carré ajusté 0,00213 . \ -
) ) . Racine de l'erreur quadratique moyenne  0,020893
Racine de I'erreur quadratique moyenne  0,153867 M .,
, loyenne de la réponse 0,010465
Moyenne de la réponse 0,084617 . ”
X »w Observations (ou sommes pondérées) 6161
Observations (ou sommes pondérées) 6161 X
Analyse de la variance :\nalyse de IaDvar’la:ce s des Carré Ranport F
Source Degrésde Sommedes Carré moyen Rapport F ource egres f Qinine fs IOy S APPo)
liberté carrés liberté carrés
Modéle 1 033499 0334995 141497 Modéle 1 00135197 0013520 30,9729
Erreur 6159 14581462 0023675 Prob.>F reur 6159 26884106 0,000437 NN
Total corrigé 6160 14614962 0,0002¢ Total corrigé 6160 27019303 <0001
|Estimations des coefficients Estimations des coefficients
Terme Estimation  Erreur tratio Prob. > [t] Terme Estimation  Erreur tratio Prob. > |t|
standard standard
Constante 00771253 0002795 2760 <0001 Constante 00089604 0000379 ~ 2361 <0001

P = Taux de précarité 00447524 0011897 376 0,0002*

P = Taux de précarité¢ ~ 0,0089904  0,001615 5,57 <,0001*
|

62



Ajuster le groupe Année=2021

Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2021

2

DDD NP

01 02 03 04 05 06 07 08
P = Taux de précarité

—— Régression simple
— Ajustement & la moyenne

Statistiques de résumé
Valeur Inférieur a Supérieura  P-value

95 % 95 %
Corrélation 0048547  0,023673  0,073361  0,0001*
Covariance 0,001255
Dénombrement 6195
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précarité 017157 0,167463
DDD NP 0083932 0,153983

Régression simple
DDD NP = 0,0762795 + 0,0445421*P = Taux de précarité

Résumé de I'ajustement

R carré 0,002357

R carré ajusté 0,002196

Racine de I'erreur quadratique moyenne  0,153814

Moyenne de la réponse 0,083932

Observations (ou sommes pondérées) 6195

Analyse de la variance

Source Degrésde Sommedes Carré moyen Rapport F
liberté carrés

Modeéle 1 0,34614 0,346136 14,6304

Erreur 6193 146,51861 0,023659  Prob. > F

Total corrigé 6194 146,86475 0,0001*

Estimations des coefficients

Terme Estimation  Erreur tratio Prob. > |t|

standard
Constante 0,0762795 0,002797 27,28 <,0001*

P = Taux de précarité ~ 0,0445421 0011645 382 0,0001*

Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité Année=2021

03

ot 02 03 04 05 06 07 08
P = Taux de précarité

—— Régression simple
— Ajustement & la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur a Supérieura  P-value
95 % 95 %
Corrélation 0046645 0021768 0071464  0,0002*
Covariance 0,000187
Dénombrement 6195
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précarité 017157  0,167463
DDD P 001218 0023916
Régression simple
DDD P =0,0110385 + 0,0066469*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement
R carré 0,002176
R carré ajusté 0,002015
Racine de I'erreur quadratique moyenne  0,023892
Moyenne de la réponse 001218
Observations (ou sommes pondérées) 6195
Analyse de la variance
Source Degrésde Sommedes Carré moyen Rapport F
liberté carrés

Modéle 1 0,0077081 0,007708 13,5037
Erreur 6193 3,5350387 0000571  Prob.>F
Total corrigé 6194 35427468 0,0002*
Estimations des coefficients :
Terme Estimation  Erreur tratio Prob. > [t|

standard
Constante 00110385 0,000434 2541

P = Taux de précarité ~ 0,0066469 0,001809 3,67
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Annexes 2.2 : Régressions des DDD moyennes par molécule.

Régressions du Candesartan globales et par année

Ajuster le groupe CANDESARTAN

Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité

2

DDD NP

0,5

0,08 0,1
P = Taux de précarité

0,12 0,14

— Régression simple
—— Ajustement & la moyenne

Statistiques de résumé
Valeur Inférieur a Supérieur a
95 % 95 %
Corrélation -0,11505 -0,05736
Covariance

Dénombrement

-0,08628
-0,00033
4550

Variable

P = Taux de précarité

DDD NP

Régression simple

DDD NP = 0,1407168 - 0,6355383*P = Taux de précarité

Résumé de I'ajustement

R carré

R carré ajusté

Racine de |'erreur quadratique moyenne

Moyenne de la réponse

Observations (ou sommes pondérées)

Analyse de la variance

Source Degrésde Somme des
liberté carrés

Modéle 1 0,94193

Erreur 4548 125,59627

Total corrigé 4549 126,53819

Estimations des coefficients

Terme Estimation

Ecart-type
0,022669
0,166783

Moyenne
0,09244
0,081885

0,007444
0,007226
0,16618
0,081885
4550

Carré moyen

0,941926
0,027616

Erreur
standard
0,01037
0,108821

t ratio

Constante
P = Taux de précarité

0,1407168
-0,635538

13,57
-5,84

ﬂl.

0,16

P-value

<,0001*

Rapport F
34,1083

Prob. > F
<,0001*

Prob. > |t|

<,0001*
<,0001*

Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité

0,4

0,3

0,08 0,1 0,12 0,14
P = Taux de précarité

— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé
Valeur Inférieur 2 Supérieur a
95 % 95 %
Corrélation -0,14499 -0,08766
Covariance

Dénombrement

-0,11642
-8,56e-5
4550

Variable

P = Taux de précarité

DDD P

Régression simple

DDD P = 0,029119 - 0,1669003*P = Taux de précarité

Résumé de I'ajustement

R carré

R carré ajusté

Racine de |'erreur quadratique moyenne

Moyenne de la réponse

Observations (ou sommes pondérées)

Analyse de la variance

Source Degrés de
liberté

Modéle 1

Erreur 4548 4,7276276

Total corrigé 4549 4,7925879

Estimations des coefficients

Terme Estimation

Ecart—typc
0,022669
0,032458

Moyenne
0,09244
0,013669

0,013554
0,013337
0,032241
0,013669

4550

Somme des
carrés
0,0649603

Carré moyen

0,064960
0,001039

Erreur
standard
0,002012
0,021113

t ratio

Constante
P = Taux de précarité

0,029119
-0,1669

Ajustement a la moyenne

Moyenne

Ecart-type [RMSE]

Erreur standard

Somme des carrés des écarts (SSE)

14,47
=791

0,013669
0,032458
0,000481
4,792588

P-value

<,0001*

Rapport F
62,4921
Prob. > F

<,0001

Prob. > |t]

<,0001*
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Ajuster le groupe CANDESARTAN Année=2019
Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2019

DDD NP
°
°

0,08 0,1 0,12

0,14

P = Taux de précarité

— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur a Supérieur a

95 %
Corrélation -0,05884 -0,10857
Covariance -0,00021

Dénombrement 1534

Variable

P = Taux de précarité
DDD NP

Régression simple

0,092022
0,078127

0,16

P-value

95 %

-0,00882

Moyenne Ecart-type
0,022834
0,15628

0,0212*

DDD NP = 0,1152818 - 0,4039694*P = Taux de précarité

Résumé de I'ajustement

R carré

R carré ajusté

Racine de |'erreur quadratique moyenne

Moyenne de la réponse

Observations (ou sommes pondérées)

Analyse de la variance

Source Degrésde Somme des
liberté carrés

Modéle 1 0,129642

Erreur 1532 37311701

Total corrigé 1533 37441343

Estimations des coefficients

Terme Estimation

0,003463
0,002812
0,156061
0,078127

1534

Carré moyen

0,129642
0,024355

Erreur t

standard

Constante
P = Taux de précarité

0,1152818
-0,403969

0,01659
0,175093

ratio

6,95
-2,31

Rapport F
53230

Prob. > F
0,0212*

Prob. > |t|

<,0001*

00212 _

Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité Année=2019

03

0,25

s
L]
0,1 ’
'
.

0,08 0,1

0,12 0

P = Taux de précarité

—— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur & Supérieur a
95 %
-0,14866

Corrélation -0,09935
Covariance -0,00005
Dénombrement 1534

Variable
P = Taux de précarité 0,092022
DDD P 0,009503
Régression simple

14

95%
-0,04955

Moyenne Ecart-type
0,022834
0,022114

DDD P = 0,0183799 - 0,096518*P = Taux de précarité

Résumé de I'ajustement

R carré

R carré ajusté

Racine de I'erreur quadratique moyenne
Moyenne de la réponse

Observations (ou sommes pondérées)
Analyse de la variance

Source

Modéle 1
Erreur 1532
Total corrigé 1533
Estimations des coefficients
Terme Estimation

Degrésde Somme des

liberté carrés
0,00740056
0,74230337
0,74970393

0,009871
0,009225
0,022012
0,009503

1534

Carré moyen

0,007401
0,000485

Erreur t

standard

Constante
P = Taux de précarité

0,0183799
-0,096518

0,00234
0,024697

ratio

7,85
-391

0,16

P-value

<,0001*

Rapport F
15,2736

Prob. > F
<,0001*

Prob. > |t|

<,0001*
<,0001% _
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Ajuster le groupe CANDESARTAN Année=2020
Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2020

2 0

1,5 o

DDD NP

0,08 0,1 0,12 0,14
P = Taux de précarité

—— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur a Supérieura  P-value

95 % 95 %
Corrélation -007471  -0,12444  -0,02461
Covariance -0,00028
Dénombrement 1525
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précarité 0,091893 0,022781
DDD NP 0,082461 0,167307

Régression simple
DDD NP = 0,1328895 - 0,5486849*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré 0,005582

R carré ajusté 0,004929

Racine de |'erreur quadratique moyenne  0,166894

Moyenne de la réponse 0,082461

Observations (ou sommes pondérées) 1525

Analyse de la variance

Source Degrésde Sommedes Carré moyen
liberté carrés

Modeéle 1 0,238109 0,238109

Erreur 1523 42421182 0,027854

Total corrigé 1524 42659292

Estimations des coefficients

Terme Estimation Erreur t ratio

standard
Constante 0,1328895 0,017769 748

P = Taux de précarité -0,548685 0,187662  -2,92

Rapport F

8,5486
Prob. > F

0,0035*

Prob. > |t|

Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité Année=2020

03

0,2

DDD P

0,1

0,08 0,1 0,12 0,14
P = Taux de précarité

—— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur a Supérieura  P-value

95 % 95 %
Corrélation -0,10788 -0,15723 -0,058
Covariance -7,79e-5
Dénombrement 1525
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précarité 0,091893 0,022781
DDD P 0,013866 0,031709

Régression simple
DDD P = 0,0276673 - 0,150164*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré 0,011639

R carré ajusté 0,01099

Racine de I'erreur quadratique moyenne  0,031534

Moyenne de la réponse 0,013866

Observations (ou sommes pondérées) 1525

Analyse de la variance

Source Degrésde Somme des Carré moyen
liberté carrés

Modeéle 1 0,0178345 0,017835

Erreur 1523 1,5145016 0,000994

Total corrigé 1524 1,5323362

Estimations des coefficients

Terme Estimation Erreur tratio

standard
Constante 0,0276673  0,003357 8,24

P = Taux de précarité -0,150164  0,035458  -4,23

<,0001*

Rapport F
17,9346
Prob. > F

<,0001*

Prob. > |t|

<,0001

<,0001*
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Ajuster le groupe CANDESARTAN Année=2021

Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2021

2

DDD NP

0,08 0,1 0,12 0,14
P = Taux de précarité

—— Régression simple
— Ajustement & la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur a Supérieura  P-value

95 % 95 %
Corrélation -0,12541  -0,17506  -0,07512
Covariance -0,00049
Dénombrement 1491
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précarité  0,093411 0,02237
DDD NP 0,085163 0,176467

Régression simple
DDD NP = 0,1781826 - 0,9910578*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement]

R carré 0,015728

R carré ajusté 0,015067

Racine de |'erreur quadratique moyenne  0,175132

Moyenne de la réponse 0,085163

Observations (ou sommes pondérées) 1491

Analyse de la variance

Source Degrésde Somme des Carré moyen
liberté carrés

Modéle 1 0,729775 0,729775

Erreur 1489 45,669591 0,030671

Total corrigé 1490 46,399366

Estimations des coefficients

Constante 0,1781826  0,019602 9,09

P = Taux de précarité -0,991058 0203175  -4,88

001*

Rapport F
23,7934
Prob. > F

<,0001*

<,0001*

Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité Année=2021

04

0,08 0,1 0,12 0,14 0,16
P = Taux de précarité

— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé
Valeur Inférieur 3 Supérieura  P-value

95 % 95 %
Corrélation -0,15184  -0,20105 -0,10185  <,0001*
Covariance -0,00014
Dénombrement 1491
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précarité 0,093411 0,02237
DDD P 0,017754 0,040624

Régression simple
DDD P = 0,04368 - 0,2762195*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré 0,023054

R carré ajusté 0,022398

Racine de |'erreur quadratique moyenne  0,040167

Moyenne de la réponse 0,017754

Observations (ou sommes pondérées) 1491

Analyse de la variance

Source Degrésde Sommedes Carré moyen RapportF
liberté carrés

Modéle 1 00566891 0,056689 35,1374

Erreur 1489 2,4022867 0,001613  Prob. > F

Total corrigé 1490 2,4589757 <,0001*

Estimations des coefficients

Terme Estimation Erreur tratio Prob. > |t|

standard

Constante 0,04368  0,004496 9,72 0001*
P = Taux de précarité -0,276219  0,046598  -5,93 0001*
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Régressions de Ulrbesartan globales et par année
Ajustement bivarié de DDD IRBESARTAN NP par P = Taux de précarité Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité

25

0,1 0,2

03 0,4 05

P = Taux de précarité

~—— Régression simple
~—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur 3 Supérieura  P-value

Corrélation

Covariance 0,083619
Dénombrement 4573
Variable Moyenne
P = Taux de précarité 0,214007
DDD NP 0484116
Régression simple

DDD NP = -0,238992 + 3,378051*P =

Résumé de I'ajustement
R carré
R carré ajusté

95% 95%
0314037 0287671 0339928 <0001

Ecart-type
0,15732
1,692406

Taux de précarité

0,098619
0,098422

Racine de |'erreur quadratique moyenne  1,606964

Moyenne de la réponse

Observations (ou sommes pondérées)

Analyse de la variance

0,484116
4573

Source Degrésde Somme des Carré moyen RapportF

liberté

carrés

Modéle 1 1291,450 129145  500,1096

Erreur 4571
Total corrigé 4572

Constante

Ajustement a la moyenne
Moyenne

Ecart-type [RMSE]

Erreur standard

Somme des carrés des écarts (SSE)

-0,238992
P = Taux de précarité 3,378051

11803,847 258 Prob.>F
13095,297 <,0001*
Estimations des coefficients
Terme Estimation

Erreur tratio Prob. > |t|
standard
0040128  -596 <,0001*
0151054 22,36 <,0001*

0,484116
1,692406
0,025027

130953

1,2

.

i

!

s

]

t

0,4 A

0,2 I
0 v
0,1 0,2 0

; B i3 0,4
P = Taux de précarité

— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur a Supérieur a

95 % 95 %

Corrélation 0,173385 0,145129 0,201357
Covariance 0,002207
Dénombrement 4573

Variable Moyenne Ecart-type

P = Taux de précarité 0,214007 0,15732
DDD P 0,02594 0,080922
Régression simple

DDD P = 0,0068507 + 0,0891774*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré 0,030062
R carré ajusté 0,02985
Racine de I'erreur quadratique moyenne  0,079705
Moyenne de la réponse 0,02594
Observations (ou sommes pondérées) 4573
Analyse de la variance

0,5

P-value

V1%

<,000

Source Degrésde Sommedes Carré moyen RapportF

liberté carrés
Modéle 1 0,900026
Erreur 4571 29,038766
Total corrigé 4572 29,938792
Estimations des coefficients

Terme Estimation Erreur tratio

standard
Constante
P = Taux de précarité

0,0068507

0,900026
0,006353

0,00199 3,44
0,0891774 0,007492 11,90

141,6733
Prob. > F
<,0001*

Prob. > |t|

0,0006*
<,0001*
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Ajuster le groupe IRBESARTAN Année=2019 Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité Année=2019
Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2019

08
20
0,6
15 o a
& o
z S04
810 2
o
0,2
5
il 4 9
0 - = \ T T
0,1 0,2 03 0,4 05
0,1 0,2 0,3 04 05 P = Taux de précarité

P = Taux de précarité

~—— Régression simple
— Régression simple —— Ajustement a la moyenne
—— Ajustement & la moyenne

Statistiques de résumé

Statistiques de résumé Valeur Inférieur & Supérieura  P-value
Valeur Inférieur a Supérieura  P-value 95 % 95 %
95 % 95 % Corrélation 0,119081 0,069429  0,168144  <,0001*

Corrélation 0,305028 0,258916  0,349752  <,0001* Covariance 0,001269
Covariance 0,079549 Dénombrement 1533
Dénombrement 1533

. E Variable Moyenne Ecart-type
Variable ~ Moyenne Ecart-type P =Tauxde précarité 0215208  0,16194
P = Taux de précaritt ~ 0,215208 0,16194 DDD P 0,020052 0,065802
DDD NP 0469943 1,609986 ' '

Régression simple
DDD P = 0,0096334 + 0,0483735*P = Taux de précarité
Résumé de |'ajustement

Régression simple
DDD NP = -0,183001 + 3,0317343*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré 0,093042 R Carr? o 0,01418

R carré ajusté 0,09245 Rcane ajuste ' 0,013536

Racine de I'erreur quadratique moyenne 1,53376 Racine de! erreu'r quadratiqueimoyenne; 0,065355

Moyenne de la réponse 0,469943 Moyenne' de la réponse L 0,020052

Observations (ou sommes pondérées) 1533 Observations (ou somtnes pondérées) 1533

Analyse de la variance Analyse de la variance

SOUrCE Degrésde Sommedes Carré moyen RapportF Source Degrésde Somme des Carré moyen Rapport F

liberté Carres liberté carrés

Modéle 1 3604724 369472 157,0605 Modéle 1 0,0940622 0,094062 22,0222

Efreut 1531 3601,5560 2352 Prob.>F Erreur 1531 6,5392754 0,004271  Prob.> F

Total corrigé 1532 3971,0283 <,0001* Total corrigé 1532 66333376 <,0001*
| Estimations des coefficients Estimations des coefficients
Terme Estimation Erreur tratio Prob. > |t| Terme Estimation Erreur tratio Prob. > |t|

standard standard
Constante -0,183001 0,065184  -2,81 0,0051* Constante 0,0096334  0,002778 347

P = Taux de précarité 3,0317343 0241912 12,53 <,0001* P = Taux de précarité 0,0483735  0,010308 4,69 <,0001*
i



Ajuster le groupe IRBESARTAN Année=2020

Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2020

20

15
z
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a
a .
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0,1 0.2 0,3 04 05

P = Taux de précarité

— Régression simple
—— Ajustement & la moyenne

Statistiques de résumé
Valeur Inférieur 3 Supérieura  P-value

95 % 95 %
Corrélation 0339519 0,293502 0383966  <,0001*
Covariance 0,085655
Dénombrement 1471
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précarité ~ 0,213425 0,15944
DDD NP 0489177 1,582313
Régression simple

DDD NP = -0,229949 + 3,3694517*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré 0,115273

R carré ajusté 0,114671

Racine de l'erreur quadratique moyenne  1,488829

Moyenne de la réponse 0489177

Observations (ou sommes pondérées) 1471

Analyse de la variance

Source Degrésde Somme des Carré moyen Rapport F
liberté carrés

Modeéle 1 424,2586 424259  191,3997

Erreur 1469 3256,2008 2217  Prob. >

Total corrigé 1470 36804593

Estimations des coefficients

Constante -0,229949 0,064875  -3,54

P =Tauxde précarité ~ 3,3694517 024355 13,83

Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité Année=2020

08

0,6

DDD P
o
FS

02

0,1 02 03 04
P = Taux de précarité

~—— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

0,5

Valeur Inférieur & Supérieura  P-value

95% 95%
Corrélation 0192622 0,142919 0241356  <,0001*
Covariance 0,002266
Dénombrement 1471
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précarité 0,213425 0,15944
DDD P 0,026285  0,073798

Régression simple
DDD P = 0,0072569 + 0,0891567*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré 0,037103

R carré ajusté 0,036448

Racine de l'erreur quadratique moyenne  0,072441

Moyenne de la réponse 0,026285

Observations (ou sommes pondérées) 1471

Analyse de la variance

Source Degrésde Somme des Carré moyen
liberté carrés

Modéle 1 0,2970435 0,297044

Erreur 1469 7,7087878 0,005248

Total corrigé 1470 80058313

Estimations des coefficients

Terme Estimation Erreur tratio

standard
Constante 0,0072569  0,003157 2,30

P = Taux de précarité¢ ~ 0,0891567  0,01185 7,52

Rapport F
56,6051

Prob. > F
<,0001*

Prob. > |t|

0,0216*
<,0001*
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Ajuster le groupe IRBESARTAN Année=2021 Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité Année=2021
Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2021
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0,1 0,2 03 0,4 0,5 P = Taux de précarité

P = Taux de précarité
—— Régression simple

— Ajustement a la moyenne

— Régression simple
~——Ajustement a la moyenne Statistiques de résumé
Valeur Inférieur a Supérieura  P-value

Statistiques de résumé

5 7 95 % 95 %
S LR Sl GRS Corrélation 0207811 0159968 0254679  <,0001"
2518 S5 Covariance 0,003083
Corrélation 0305678 0260126  0,349873 <0001 , -
- Dénombrement 1569
Covariance 0,085821
Dénombrement 1569 Variable Moyenne Ecart-type
- . P = Taux de précarité 0,213377 0,150685
Varishle Moyenne ™ Ecart-type DDD P 003137 0098458
P = Taux de précarité 0213377  0,150685 Régression simple
:‘?D NP | 0a93219 83 DDD P = 0,0023969 + 0,1357833*P = Taux de précarité
egression:simple Lo Résumé de I'ajustement
DDD NP = -0,313275 + 3,7796671*P = Taux de précarité R carré 0043185
Résumé de I'ajustement R carré ajusté 0,042575
R L. 0,093439 Racine de l'erreur quadratique moyenne  0,096339
R carré ajusté . 0,092861 Moyenne de la réponse 0,03137
Racine de |'erreur quadratique moyenne  1,774584 Observations (ou sommes pondérées) 1569
Moyenne de la réponse 0,493219 Analyse de la variance
Observations (ou sommes pondérées) 1569 Source Degrésde Sommedes Carré moyen RapportF
Analyse de la variance liberté carrés
Source Degrésde Sommedes Carré moyen RapportF Modéle 1 0,656417 0,656417 70,7256
liberté carrés Erreur 1567 14,543616 0,009281  Prob.> F
Modeéle 1 508,6206 508,621  161,5106 Total corrigé 1568 15,200033 <,0001*
Erreur 1567 49347129 3149  Prob.>F Estimations des coefficients
Total corrigé 1568 54433336 <,0001* Terme Estimation  Erreur tratio Prob. > |t|
Estimations des coefficients standard
Constante -0,313275  0,077681 -4,03 <,0001* Constante 0,0023969  0,004217 0,57 0,5699

P =Taux de précarité ~ 3,7796671 0297408 12,71 <,0001* P = Taux de précarité 0,1357833  0,016146 841 <,0001*



Régressions du Perindopril globales et par année
Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité

Ajuster le groupe PERINDOPRIL
Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité

15

0,1 0,15 0,2 0,25 0,3
P = Taux de précarité

0,35

~—— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé
Valeur Inférieur a Supérieur a
95 % 95 %
0,29818 0,35261

P-value

Corrélation
Covariance
Dénombrement

0,325665
0,039521
4146

<,0001*

Variable

P = Taux de précarité
DDD NP

Régression simple
DDD NP = -0,423345 + 5,8290436*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

Ecart-type
0,082334
1,473807

Moyenne
0,144993
0,42189

3

DDD P

0,1 0,15 0,2 0,25
P = Taux de précarité

~—— Régression simple
- Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé
Valeur Inférieur a Supérieur a

95 % 95 %
Corrélation 0,071438 0,041087 0,101658
Covariance 0,00086
Dénombrement 4146
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précarité 0,144993 0,082334
DDD P 0,035185 0,146127

Régression simple
DDD P = 0,0168019 + 0,1267787*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré
R carré ajusté

Racine de |'erreur quadratique moyenne

Moyenne de la réponse

0,106058
0,105842
1,39363
0,42189

0,3 0,35

P-value

<,0001*

Observations (ou sommes pondérées) 4146

Analyse de la variance
Source Degrés de
liberté
Modeéle 1
Erreur 4144 8048,5007
Total corrigé 4145 9003,3788
Estimations des coefficients
Terme Estimation

Somme des
carrés
954,8781

Carré moyen Rapport F

954,878
1,942

491,6462
Prob. > F
<,0001*

Erreur
standard
0,043836
0,262888

tratio Prob. > |t]|

Constante
P = Taux de précarité

-0,423345
5,8290436

-9,66
22,17

<,0001*
<,0001*
r

R carré 0,005103
R carré ajusté 0,004863
Racine de |'erreur quadratique moyenne  0,145771
Moyenne de la réponse 0,035185
Observations (ou sommes pondérées) 4146

Analyse de la variance

Source Degrésde Somme des Carré moyen RapportF
liberté carrés

Modeéle 1 0,451695 0,451695 21,2570
Erreur 4144 88,056931 0,021249  Prob.> F
Total corrigé 4145 88,508626 <,0001*
Estimations des coefficients

Terme Estimation Erreur tratio Prob. > |t|

standard
Constante 0,0168019  0,004585 3,66 0,0003*
P = Taux de précarité 0,1267787  0,027498 4,61 <,0001* _
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Ajuster le groupe PERINDOPRIL Année=2019
Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2019

0,1 0,15 0,2 0,25 03
P = Taux de précarité

0,35

— Régression simple
— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé
Valeur Inférieur a Supérieur a
95% 95%
0,293128  0,245991 0,338882
0,035985
1489

P-value
Corrélation <,0001*
Covariance

Dénombrement

Variable

P = Taux de précarité

DDD NP

Régression simple

DDD NP = -0,365321 + 5,4425406*P = Taux de précarité

Résumé de I'ajustement

R carré

R carré ajusté

Racine de I'erreur quadratique moyenne

Moyenne de la réponse

Observations (ou sommes pondérées)

Analyse de la variance

Source Degrés de
liberté

Modéle 1

Erreur 1487 3100,2564

Total corrigé 1488 3391,6843

Estimations des coefficients

Terme Estimation

Moyenne Ecart-type
0,144386 0,081313
0,420508 1,509754

0,085924
0,08531
1,443921
0,420508
1489

Somme des
carrés
291,4279

Carré moyen Rapport F

291,428
2,085

139,7798
Prob. > F
<,0001*

Erreur
standard
0,076276
0,460341

tratio Prob. > |t|

<,0001*
<,0001*
n

Constante
P = Taux de précarité

-0,365321
5,4425406

-479
11,82

Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité Année=2019

2

0,1 0,15 0,2 0,25 03
P = Taux de précarité

0,35

— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé
Valeur Inférieur 8 Supérieur a
95 % 95%
-0,01859  0,082908

P-value

Corrélation
Covariance
Dénombrement

0,032244
0,000356
1489

0,2137

Variable

P = Taux de précarité
DDD P

Régression simple
DDD P = 0,0221081 + 0,0538743*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré

R carré ajusté

Racine de |'erreur quadratique moyenne
Moyenne de la réponse

Observations (ou sommes pondérées)
Analyse de la variance

Source Degrésde Somme des

liberté carrés

Modéle 1 0,028556
Erreur 1487 27437551
Total corrigé 1488 27,466107
|Estimations des coefficients
Terme Estimation

Ecart-type
0,081313

0,135862

Moyenne
0,144386
0,029887

0,00104
0,000368
0,135837
0,029887

1489

Carré moyen Rapport F
0,028556
0,018452

1,5476
Prob. > F
02137

Erreur
standard
0,007176 3,08
0,043307 1,24

tratio Prob. > |t|

0,0021*
02137

Constante
P = Taux de précarité

0,0221081
0,0538743
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Ajuster le groupe PERINDOPRIL Année=2020

Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2020

0,1 0,15

0,2 0,25 03

P = Taux de précarité

—— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur a Supérieur a

Corrélation
Covariance 0,041952
Dénombrement 1362

Variable Moyenne

95% 95 %

0339603 0291749  0,385761

Ecart-type

0,35

P-value

S

Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité Année=2020

2,5

0,1 0,15 0,2 0,25
P = Taux de précarité

~—— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur & Supérieur a

95 % 95 %

Corrélation 0,089829 0,036889  0,142267
Covariance 0,001057
Dénombrement 1362

Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précarité 0,146214 0,083812
DDD P 0,035755 0,140341

03 0,35

P-value

0,0009*

P = Taux de précarité 0,146214 0,083812
DDD NP 0,432745 1473927
Régression simple

DDD NP = -0,440491 + 59723176*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré 0,11533
R carré ajusté 0,114679
Racine de |'erreur quadratique moyenne 1,38684
Moyenne de la réponse 0,432745
Observations (ou sommes pondérées) 1362
Analyse de la variance

Source Degrésde Somme des Carré moyen Rapport F

liberté carrés

Modéle 1 340,9984 340998  177,2963
Erreur 1360 26157225 1923 Prob.>F

Total corrigé 1361 2956,7209
Estimations des coefficients

Constante -0,440491 0075585  -5,83
P =Taux de précarité 59723176 0448532 1332

<,0001*

<,0001*

Régression simple

DDD P = 0,0137616 + 0,1504179*P
Résumé de I'ajustement

R carré

R carré ajusté

= Taux de précarité

0,008069
0,00734

Racine de |'erreur quadratique moyenne ~ 0,139825

Moyenne de la réponse

0,035755

Observations (ou sommes pondérées) 1362

Analyse de la variance

Source Degrésde Sommedes Carré moyen RapportF

liberté

carrés

Modéle 1 0,216305 0,216305 11,0635
Erreur 1360  26,589509 0,019551  Prob. > F
Total corrigé 1361 26,805814 0,0009*

Estimations des coefficients

(]

Terme Estimation Erreur tratio Prob. > |t|

standard

Constante 0,0137616  0,007621 1,81 0,0712
P = Taux de précarité 0,1504179  0,045222 333 0,0009*
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Ajuster le groupe PERINDOPRIL Année=2021

Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2021

0,1 0,15 0,2 0,25 03 0,35
P = Taux de précarité
-~ Régression simple
~—— Ajustement a la moyenne
Statistiques de résumé
Valeur Inférieur a Supérieura  P-value
95 % 95 %
Corrélation 0,349671  0,300929 039659  <,0001*
Covariance 0,04107
Dénombrement 1295
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précaritt ~ 0,144406  0,081981
DDD NP 0412063 1432318
Régression simple
DDD NP = -0,47013 + 6,1076055*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement
R carré 0,12227
R carré ajusté 0,121591
Racine de I'erreur quadratique moyenne  1,342418
Moyenne de la réponse 0,412063
Observations (ou sommes pondérées) 1295
Analyse de la variance
Source Degrésde Sommedes Carré moyen RapportF
liberté carrés
Modéle 1 324,5871 324,587 180,173
Erreur 1293 2330,0981 1,802 Prob.>F
Total corrigé 1294 2654,6851 <,0001*
Estimations des coefficients
Constante -047013  0,075581 -6,22 <,0001*
P = Taux de précarité 6,1076055 0455086 13,42 <,0001*

Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité Année=2021

0,1 0,15 0,2 0,25
P = Taux de précarité

—— Régression simple
~—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé
Valeur Inférieur a Supérieur a

95% 95 %
Corrélation 0,092404 0,038122  0,146142
Covariance 0,001231
Dénombrement 1295
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précarité ~ 0,144406  0,081981
DDD P 0,040679 0,162466

Régression simple
DDD P = 0,0142352 + 0,1830728*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

03 0,35

P-value

R carré 0,008538

R carré ajusté 0,007772

Racine de |'erreur quadratique moyenne  0,161833

Moyenne de la réponse 0,040679

Observations (ou sommes pondérées) 1295

Analyse de la variance -

Source Degrésde Somme des Carré moyen Rapport F
liberté carrés

Modéle 1 0,291633 0,291633 11,1353

Erreur 1293 33,863750 0,026190  Prob. > F

Total corrigé 1294 34,155384 0,0009*

Estimations des coefficients

Terme Estimation Erreur tratio Prob. > |t|

standard
Constante 0,0142352  0,009112 1,56 0,1185
P = Taux de précarit¢ ~ 0,1830728  0,054862 334 0,0009*
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Régressions du Ramipril globales et par année

Ajuster le groupe RAMIPRIL

Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité
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0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0,8
P = Taux de précarité
—— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne
Statistiques de résumé
Valeur Inférieur a Supérieura  P-value
95 % 95 %
Corrélation 0,155183  0,129534 0,180626 <,0001*
Covariance 0,010416
Dénombrement 5607
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précarité 0,227971 0,253261
DDD NP 0,101418 0,264897
Régression simple
DDD NP = 0,0644051 + 0,16224*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement
R carré 0,024082
R carré ajusté 0,023908
Racine de I'erreur quadratique moyenne  0,261711
Moyenne de la réponse 0,101418
Observations (ou sommes pondérées) 5607
Analyse de la variance
Source Degrésde Somme des Carré moyen RapportF
liberté carrés
Modeéle 1 947322 947322 138,3099
Erreur 5605 383,90189 0,06849  Prob. > F
Total corrigé 5606 393,37512 <,0001*
Estimations des coefficients
Terme Estimation Erreur tratio Prob. > |t|
standard
Constante 0,0644051  0,004703 13,69 <,0001*
P = Taux de précarité 0,16224  0,013795 11,76 <,0001*

Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité

0,1 0,2

03 04

0,5

0,6

P = Taux de précarité

~— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur a Supérieur a
95 %
-0,17241

Corrélation
Covariance
Dénombrement

-0,1469
-0,00067
5607

Variable

P = Taux de précarité
DDD P

Régression simple

Moyenne
0,227971
0,008411

0,7 0,8

P-value

95 %

-0,12119

Ecart-type
0,253261
0,017878

<,0001*

DDD P = 0,0107752 - 0,0103653*P = Taux de précarité

Résumé de I'ajustement

R carré

R carré ajusté

Racine de |'erreur quadratique moyenne

Moyenne de la réponse

Observations (ou sommes pondérées)

Analyse de la variance

Source Degrés de
liberté

Modele 1

Erreur 5605

Total corrigé 5606

Estimations des coefficients

Terme Estimation

Somme des
carrés
0,0386674
1,7531658
1,7918332

0,02158
0,021405
0,017686
0,008411

5607

Carré moyen

0,038667
0,000313

Erreur t

standard

Constante
P = Taux de précarité

0,0107752
-0,010365

0,000318
0,000932 -

Rapport F

123,6227
Prob. > F
0001*

ratio Prob. > |t|

33,90 <,0001*
11,12

<,0001*
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Ajuster le groupe RAMIPRIL Année=2019

Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2019
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P = Taux de précarité

—— Régression simple
—— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé
Valeur Inférieur & Supérieur

95 % 95 %
Corrélation 0216141 0,173591  0,257885
Covariance 0013113
Dénombrement 1966
Variable Moyenne Ecart-type
P = Taux de précaritt 0239228  0,262928
DDD NP 0,100991 0,230706
Régression simple

DDD NP = 0,055613 + 0,1896224*P = Taux de précarité

Résumé de I'ajustement
R carré 0,046717

08

P-value

Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité Année=2019
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P = Taux de précarité

—— Régression simple
- Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur a Supérieur a

95% 95 %

Corrélation 014938 -0,19232  -0,10587
Covariance -0,00052
Dénombrement 1966

Variable Moyenne Ecart-type

P = Taux de précarité 0,239228 0,262928
DDD P 0,006222  0,013229
Régression simple

DDD P = 0,0080202 - 0,0075147*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré 0,022314

R carré ajusté

Racine de ['erreur quadratique moyenne
Moyenne de la réponse

Observations (ou sommes pondérées)

0,021816
0,013084
0,006222

1966

07 08

P-value

<,0001*

R carré ajusté 0,046232

Racine de ['erreur quadratique moyenne  0,22531

Moyenne de la réponse 0,100991

Observations (ou sommes pondérées) 1966

Analyse de la variance

Source Degrésde Somme des Carré moyen Rapport F
liberté carrés

Modeéle 1 4,88601 4,88601 96,2484

Erreur 1964 99,70164 0,05076  Prob. > F

Total corrigé 1965  104,58765 0001*

Estimations des coefficients

Terme Estimation Erreur tratio Prob. > [t|

standard
Constante 0,055613  0,006871 8,09 <,0001*

P =Taux de précarité ~ 0,1896224 0019328 9,81 <,0001*

Analyse de la variance

Source Degrésde Somme des Carré moyen Rapport F

liberté carrés

Modéle 1 000767349 0,007673 44,8241

Erreur 1964 033621952 0,000171

Total corrigé 1965  0,34389301
Estimations des coefficients

Prob. > F

0001*

Terme Estimation Erreur tratio Prob. > [t|

standard

Constante 0,0080202  0,000399 20,10
P = Taux de précarité -0,007515 0001122  -6,70
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Ajuster le groupe RAMIPRIL Année=2020 Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité
Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2020
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01 02 03 04 05 06 07 08 P = Taux de précarit
P = Taux de précarité " - -
- Régression simple
" o —— Ajustement a la moyenne
~— Régression simple
— Ajustement & la moyenne Statistiques de résumé
i o Z Z Valeur Inférieur a Supérieura  P-value
Statistiques de résumé 95 9% pé 95 %
Valeur Inférieur a Supérieura  P-value Corrélation -017056 -021505  -0,12537  <,0001*
— 25 25% Covariance -0,00079
Corrélation 0111821 0065985 0157186  <0001" Dénombrement 1802
Covariance 0,00764
Dénombrement 1802 Variable Moyenne Ecart-type
. . P = Taux de précarité 023283  0,255946
Variable Moyenne  Ecart-type DDD P 0,008819  0,018069
P = Taux de précarité 023283  0,255946 Régression simple
Dogme I OANR, DR DDD P = 0,0116239 - 0,0120314*P = Taux de précarité
Régression simple Résumé de I'ajustement
DDD NP = 0,0746544 + 0,1164272*P = Taux de précarité R carré 0,029092
Résumé de I'ajustement R carré ajusté 0,028552
R carré 0,012504 Racine de I'erreur quadratique moyenne 0,01781
R carré ajusté 0,011955 Moyenne de la réponse 0,008819
Racine de l'erreur quadratique moyenne  0,265114 Observations (ou sommes pondérées) 1802
Moyenne de la réponse 0101794 Analyse de la variance
Observations (ou sommes pondérées) 1802 Stee Degrésde Sommedes Carré moyen RapportF
Analyse de la variance liberté carrés
Source Degrésde Somme des Carré moyen Rapport F Modéle 1 001710691 0,017107 53,9344
liberté carrés Erreur 1800  0,57092392 0,000317  Prob. > F
Modéle 1 1,60195 1,60195 22,7920 Total corrigé 1801 0,58803083 <,0001*
Erreur 1800  126,51366 007029  Prob.>F Estimations des coefficients
Total corrigé 1801 128,11561 <,0001* Terme Estimation Erreur tratio Prob. > [t|
Estimations des coefficients standard
Constante 0,0746544  0,008445 8,84 < Constante 0,0116239  0,000567 20,49 <,0001*

P =Tauxde précarité 01164272 0024387 477

P = Taux de précarité -0,012031 0,001638 -7,34 <,0001*
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Ajuster le groupe RAMIPRIL Année=2021

Ajustement bivarié de DDD NP par P = Taux de précarité Année=2021
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P = Taux de précarité

— Régression simple
— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

08

Valeur Inférieur a Supérieura  P-value

95% 95%
Corrélation 0,145283 0,100239  0,189733
Covariance 0,010268
Dénombrement 1839
Variable Moyenne  Ecart-type
P = Taux de précarit¢ 0211178 0,238951
DDD NP 0,101505 0,295663
Régression simple =

DDD NP = 0,0635314 + 0,1796956*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré 0,021107

R carré ajusté 0,020574

Racine de |'erreur quadratique moyenne  0,292605

Moyenne de la réponse 0,101505

Observations (ou sommes pondérées) 1839

Analyse de la variance

Source Degrésde Somme des Carré moyen
liberté carrés

Modéle 1 339133 339133

Erreur 1837 157,27990 0,08562

Total corrigé 1838 160,67123

Estimations des coefficients

Constante 0,0635314  0,009108 6,98

P = Taux de précarit¢ ~ 0,1796956  0,028552 6,29

Rapport F

39,6101
Prob. > F

<,0001*

<,0001*

Ajustement bivarié de DDD P par P = Taux de précarité Année=2021
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P = Taux de précarité

—— Régression simple
— Ajustement a la moyenne

Statistiques de résumé

Valeur Inférieur 3 Supérieur a

95 % 95 %

Corrélation -0,12571  -0,17045  -0,08047
Covariance -0,00064
Dénombrement 1839

Variable Moyenne Ecart-type

P = Taux de précarité 0211178 0,238951
DDD P 0,01035 0,02142
Régression simple

DDD P = 0,0127303 - 0,0112648*P = Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré 0,015804
R carré ajusté 0,015268
Racine de |'erreur quadratique moyenne  0,021255
Moyenne de la réponse 0,01035
Observations (ou sommes pondérées) 1839
Analyse de la variance

07 08

Source Degrésde Somme des Carré moyen Rapport F

liberté carrés

Modeéle 1001332727 0,013327 29,4985
Erreur 1837 0,82994746 0,000452  Prob. > F

Total corrigé 1838 0,84327473

Estimations des coefficients

<,0001*

Terme Estimation Erreur tratio Prob. > [t|

standard

Constante 0,0127303  0,000662 19,24
P =Taux de précarité ~ -0,011265 0,002074  -543
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RESUME ET MOTS-CLES

Introduction : Les populations précaires sont plus a risque de développer des maladies
cardiovasculaires. Néanmoins, les précaires se voient moins prescrire de médicaments
a visée cardiovasculaire que la population générale. De plus, l'exposition a une forte
précarité pourrait influencer directement les prescriptions des médecins généralistes.
Malgré les politiques visant a améliorer l'acces aux soins pour les populations précaires,
comme la récente mise en place de la Complémentaire Santé Solidaire (CSS), il persiste
des inégalités sociales de santé (ISS) en France.

Avec cette étude, nous vérifierons s'il existe une sous-prescription des inhibiteurs du
systeme rénine-angiotensine (ISRA) chez les précaires. Ensuite, nous examinerons
l'hypothese selon laquelle l'exercice dans des zones a forte précarité ou a faible offre de
soins primaires pourrait constituer un facteur influencant la prescription de ces
meédicaments par les médecins généralistes.

Matériel et méthode : Il s’agit d’'une étude pharmaco-épidémiologique quantitative
mesurant les délivrances par le biais de la DDD (Defined Daily Dose) des quatre ISRA
majoritairement prescrits par les médecins généralistes (Candesartan, Irbesartan,
Ramipril et Perindopril), sur la France entiere de 2019 a 2021. Les DDD de la population
bénéficiaire de la CSS seront comparées aux DDD de la population générale. Puis des
régressions linéaires seront réalisées pour étudier les variations de DDD selon le taux de
précarité.

Résultats : Nos résultats suggérent une sous-prescription des quatre ISRA pour les
bénéficiaires de la CSS. La prescription des ISRA étudiés augmente quand le taux de
précarité départemental augmente. Ce phénomene touche aussi bien les bénéficiaires
de la CSS que la population générale.

Conclusion : Notre étude suggere que les inégalités persistent entre précaires et non
précaires concernant les prescriptions des ISRA malgré les politiques instaurées afin
d’améliorer Uaccés aux soins. Cependant, nos résultats confirment que U'exposition a une
forte précarité peut avoir un impact significatif positif sur les prescriptions des
généralistes. Les déterminants des ISS sont multiples et intriqués de maniére complexe.
Il est nécessaire de les comprendre pour proposer des approches de santé publique
efficaces dans la réduction des inégalités de santé.

Mots-clés : Inhibiteurs du systeme rénine-angiotensine, defined daily dose, précarité,

Complémentaire Santé Solidaire, inégalités de santé, acces aux soins, médecins
généralistes, facteur de risque cardiovasculaire.
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SERMENT
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En présence des Maitres de cette école, de mes chers condisciples et
devant l'effigie d'Hippocrate, je promets et je jure d'étre fidele aux lois de
'honneur et de la probité dans l'exercice de la médecine. Je donnerai mes soins
gratuits a l'indigent et n'exigerai jamais un salaire au-dessus de mon travail.
Admis dans l'intérieur des maisons mes yeux ne verront pas ce qui s'y passe;
ma langue taira les secrets qui me seront confiés, et mon état ne servira pas a
corrompre les meeurs ni a favoriser le crime. Respectueux et reconnaissant
envers mes Maitres, je rendrai a leurs enfants l'instruction que j'ai recue de leurs
peres.

Que les hommes m'accordent leur estime si je suis fidele a mes
promesses ! Que je sois couvert d'opprobre et méprisé de mes confreres sij'y
manque !
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