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ALBOUY Marion, santé publique — Référente égalité-diversité
BINET Aurélien, chirurgie infantile

BOISSON Matthiew, anesthésiologie-réanimation et médecine péri-
opéeratoire

BOULETI Claire, cardiclogie

BOURMEYSTER Micolas, biochimie et biclogie moléculaire
BRIDOUX Frank, néphrologie

BURUCOA Christophe, bactériclogie-virclogie

CHEZE-LE REST Catherine, bicphysique et médecine nucléaire
CHRISTIAENS Lug, cardiclogie

COREI Pieme, chirurgie thoracique et candic-vasculaire
COUDROY Rémi, médecine infensive-réanimation — Assesseur
2 pycle

DAHYOT-FIZELIER Claire, anesthésiclogie-réanimation et
médecing pér-opératore

DOMATINI Gianluca, chirurgie viscérale et digestive

DROUCT Xavier, physiclogie — Assesseur recherche
DUFCUR Xavier, oto-Rhinc-Lanymgologie — Assesseur 2™ cycle,
stages hospitaliers

FALURE Jean-Pieme, anatomis

FRASCA Denis, anesthésiclogie-réanimation

FRITEL Xavier, gynecologis-obstétrique

GARCIA Rodrigue, cardiologie

GERVAIS Elisabeth, rhumatologie

GICQUEL Ludowic, pédopsychiatrie

GOMBERT Jean-Marc, immunologie

G0N Jean-Michel, anatomie et cylologe pathologigues
GUILLEVIN Rémy, radiclogie =t imagerie médicale

HAUET Thiery, biochimie et biologie moléculairs

ISAMBERT Micolas, cancérologie

JAAFAR| Nematollah, psychiatie d'adultes

JABER Mohamed, cytologe et histologie

JAYLE Christophe, chinmrgie thoracique et cardic-vasculaire
JUTANT Etienne-Marie. pneumologie

KARAYAN-TAPOM Lucie, cancérologie

KEMOUN Gilles, médecine physique et de réadaptation (en
disponibilite]

KERFORNE Thomsas, anesthésiologie-réanimation et médecine
peri-operatore

LECLERE Franck, chirurgie plastique, reconstructrice

LELEW Xavier, hématologie

LEVEQUE Micolas, bactericlogie-virologie — Assesseur 17 cycle
LEVEZIEL Micolas. ophtalmologie

MACCHI Laurent, hématologie

MCHEIK Jiad, chirurgie infantile

MILLOT Frédéric, padiatrie. oncologie pédiatrique (refraife
01/D4/2025)

MIMOZ Clivier, medecne d'urgence

MASR Mathalie, neurciogie

ORIOT Denis, pediatrie

PACCALIN Marc, geniatrie — Doyen, Directeur de la section
medecine

PELLERIN Lue, biclogie cellulaire

PERALULT-POCHAT Marie-Christine, phamacologie clinique

+ PERDRISOT Remy. biophysique et medecine nucléaire —

Assesseur L.AS et 1 cycle

PERRALD CATEAL Estelle, parasitologie et mycologe

PIZZOFERRATO Anne-Cécile, gynécologie-obstétrique

PUYADE Mathizu, medecine inteme

RAMMAERT-PALTRIE Blandine, maladies infecticuses

{en disponibilité 2 ans &'t 01/082024)

« RIGOARD Philippe. newrochinmmgie

« ROBLOT France, maladies infectieuses, maladies

tropicales

ROBLOT Paseal, médecine inteme

SAULMIER Pierre-Jean, therapeutique

SCHNEIDER Fabrice, chirurgie vasculaire

SILVAIM Christine, gastro- entérologie, hépatologie -

Assesseur 3° cycle

»  TASU Jean-Fierre, radiclogie = imagerie médicals

+ THIERRY Antoine, nephrologie — Assesseur
pédagogigue médecine .

# THILLE Arnaud, medecing intensive-reanimation —
Assesseur 17 cycle stages hospitaliers

»  TOUGERON David, gastro-entérclogie

«  VENDEUVRE Tanguy, chirurgie orthopedigue et
fraumatologigue

«  WAGER Michel, neurochirurgie

=  XAVIER Jean, pedopsychiatrie

Maitres de Conférences des Universités-Praticiens
Hospitaliers

s ALLAIN Géraldine, chirurgie thoracique et cardio-
vasculaire

»  ALLOUCHERY Marion, pharmacologie clinigue

»  BEN-BRIK Eric, médecine du traval (en délachement)

«  BILAM Fredeéric, genéfique {en mission jusqu'au
3032023

+ BRUMNET Kévin, parasitologie et mycologie

» CAYSSIALS Emiie, hematologie (en mission jusqu'au
HAZ2024)

» CREMNITER Julie, bactériplogie-virologie

» DAVID Romain, médecine physique et de réadaptation

»  DIAZ Véronique, physiclogie — Référente relations
internationales

» EGLOFF Matthieu, histologie, embryclogie et
cytogénstique

« EVRARD Camile, cancérologie (en mission 1 an % du

251072024)

GARCIA Magali. bactériclogie-virclogie

GUEMEZAN Jérdmy, médecine dungence

HARIKA-GERMAMEAL Ghina, psychiatrie d"adultes

JAVAUGLE Vincent, néphrologie

LAFAY-CHEBASSIER Claire, phammacologie clinique

LARID Guillaumne, rhumatologie

LIUU Evelyne, gériatrie — Assesseur 1% cycle stages

hospitaliers

+  MARTIN Mickagl, medecine inteme — Assesseur 2
cycle

. M,;DSEIAH Heléna, endocrinologie, diabéte et maladies
métaboliques

» PALAZZO Paola, neurclogie (en dispo 5 ans &% du
01/072020)
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+ PICHON Maxime, bactericlogie-virdlogie

+ RANDRIAM Viclaine, gastro-entérologie, hépatologie {en mission
Jusquiaw 31 22024)

+  SAPAMET Michel, médecine legale

+ THUILLIER Raphaél, biochimie et biologie moléculaire

+ WALLEE Maxime, urologie

Maitre de Conférences des universirés de médecine générale
+  MIGNOT Stéphanie
Professeur associé des universités des disciplines médicales
+ BEMATRU l=abelle, neurclogs
+  FRAT Jean-Fieme, médecing infensive-réanimation
LE MOAL Gwenadl, maladies infectieuses et tropicales
Professeurs associés de médecine générale

ARCHAMBAULT Pierrick
ALUDIER: Pascal
ERABANT Yann
FRECHE Bernard

LI L )

Maitres de Conférences associés de médecine géneérale

AUDIER Regis

BOMMET Christophe

DU BREUILLAC Jean
FORGEQT Raphagle
JEDAT Vincent

LUCCHESE PILLET Virginie

LB B

Enseignant contraciuwel sur chaire professeur junior
+  MELIS Micolas, biclogie cellulaire et moléculaire
Praticiens Hospitaliers Universitaires (PHLUY)

+ CARSUZAA Florent, ato-Rhino-Laryngologie
s+ RAULT Christophe, physiclogie

Professeurs emerites

EINCER Philippe, médecine générale (03/2028)

DEBIAIS Frangoise, rhumatalogie (08/2028)

GIL Roger, newnclogie (DB/2026)

GUILHOT-GAUDEFFROY Frangois, hématologie et transfusion
(08/2026)

INGRAND Pierre, biostatistiques, informatique médicale (03/2025)
LECROM Jean-Claude. binchimie et biclogie mol&culaire [08/2028)
MARECHAUD Richard, meédecine interne (DB72026)

MELURICE Jean-Claude, pneumologie (0B2028)

NEAL Jean-Philippe. neurologie (182027)

PRIES Pieme. chirurgie orthopedique et fraumatologigue (D8/2027)
RICCO Jean-Baptiste, chirurgie vasculaire (DB2026)

RICHER Jean-Fieme, anatomis (0872029)

ROBERT René, médecine intensive-réanimation {30/11:2024)
SEMON Jean-Louis, psychiatrie d'adultes (08/2024)
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Professeurs et Maitres de Conférences honoraires

AGIUS Gérard, bactériologie-virologie

ALCALAY Michel, rhurmatologis

ALLAL Joseph, thérapeutique (ex-émérite)

ARIES Jacques, anesthésiologie-réanimation

BABIN Michéle, anatomie et cytologie pathologiques

EABIM Philippe, anatomie et cytologie pathologiques
BARRIERE Michsl, biochimie =t bickogie moléculaire
BECQ-GIRAUDON Bertrand, maladies infectieuses, maladies
tropicales (ex-ementes)
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BEGOM Frangois, biophysique. médecine nuciéaire
BOINOTCatherine, hématologie — transfusion
BONTOUE Daniel, rhumatologie {ex-emerite)

BURIM Pierre, histologie

CARRETIER Michel, chirurgie viscerale et digestive (ex-
emerite)

CASTEL Ciivier, bactériokogie-virologie © hygidne
CAVELLIER Jean-Frangois, biophysique et médecine
nuciéare

CHAMSIGAUD Jean-Piems, bidlogie du développement et
de la reproduction

CLARAC Jean-Pieme, chirungie orthopadique

DABAN Alain, cancerologie radiothérapie [ex-Emerite)
DAGREGORIO Guy, chirurgie plastique et reconstructrice
DEBAEME Berfrand, anesthésiologie-réanimation et
médecine péri-opératoire

DESMAREST Marie-Cécle, hematologie

DEMAMGE Jean, cardiclogie et maladies vasculares
DORE Bertrand, urclogie [ex-emeérite)

EUGENE Michel, physiologie (ex-&mérite)

FAUCHERE Jean-Louis, bactérinlogie-virclogie (ex-
Emérite)

FONTAMEL Jean-Fieme, Oto-Rhino Laryngologie {ex-
emanite

GILBERT-DUSSARDIER Brigitte, genétique

GOMES DA CUMNHA José, médecine générale (ex-
emerite)

GRIGHNON Bernadette, bactériclogie

GUILLARD Olivier, biechimie =t biologie moléculaire
GUILLET Gérard, dermatologie

HERPIN Dianiel. cardiclogie {ex-émerit)
JACQUEMIM Jean-Lowis, parasitologe et mycologie
médicale

EAMINA Pieme, anatomie {ex-émérite)

KITZIS Alain, biologie cellulaire {ex-emenite)
ELOSSEK Jean-Michel, Cto-Rhino-Laryngologie
KRAIMPS Jean-Louis, chirurgie viscerale et digestive
LAFIERRE Francoise, neurachinurgie (ex-émérite)
LARSEM Christian-Jacgues, biochimie et biclogie
mokeculaire

LEVARD Guillawme, chiurgie infantie

LEVILLAIM Piesme, anatomie et cytologie pathologiques
MAIN de BOISSIERE Alain, pediatrie

MARCELLI Daniel. pédopsychiatrie (ex-emérite)
MARILLALID Albert, physiclogie

MALICD Gérard, biochimie et biologie moléculaire {ex-
emérite)

MENU Faul, chirurgie thoracique et cardic-vasculaire (ex-
emanite

MORICHAU-BEAUCHANT Michel, hépato-gastro-
entérologie

MORIN Michel, radiologie, imagerie medicale
PAQUEREAL Jol, physiologie

POINTREAL Philippe, biochimie

POURRAT Olivier, meédecine interne (ex-émerite)
REISS Daniel, biochimie

RICEAL Yves, anatomie

RODIER Marie-Helene, parasitologie et mycologie
SULTAN Yvette, hématologis et transfusion
TALLINEAL Claude. biochimie et biologie moleculaire
TANZER Joseph, hematologie et transfusion (ex-emesite)
TOUCHARD Guy. néphrologie (ex-emeérite)

TOURANI Jean-Mare, cancérlogie

VANDERMARCO Guy, radiclogie et imagerie medicale
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DEPARTEMENT DE PHARMACIE

Professeurs des universites-praticiens hospitaliers

+  DUPUIS Antoine, pharmacie clinique - Assesseuwr pedagogique

pharmacie

FOUCHER Yohann, biostatistiques

GREGOIRE Micolas, phamacologie et phammacomeétrie
MARCHAND Sandrine, phamacologie, pharmacocnetique

RAGOT Stéphanie. sante publique
WVENIZSE Micolas, chimie analytigue

LI

Professeurs des universités

BODET Charles, microbiclagie

CARATO Pascal, chimie thérapeutique

FAVOT-LAFORGE Lawe, biclogie cellulaire et moleculaire
GUILLARD Jérdme, pharmacochimie

IMBERT Christine, parasitologie et mycologie médicals

LB L B

pharmacis indusirielle — referent relations internationales

PAGE Guylens, biclegie cellulaire, bicthérapeutiques

+  PAIN Stéghanie, toxicologie

+  SARROUILHE Denis. physiclogie humaine — Directeur du
département de pharmacie

L]

Mairres de conférences des universités-prariciens hospitaliers

«  BARRA Anne, immunc-hématologie

+  BINSON Guillaume, phammacie cinigue — encadrement stages
hospitaliers

+  CAMBIEM Guillaume, sante publique, épidémiclogie

+  THEVENOT Sarah, hygiéne, hydrologie et envircnnement —
encadrement stages hospitaliers

Maitres de conférences

ARANZAMA CLIMENT Vincent, pharmacologie
BARRIER Laurence, biochimie générale ef dinique

BON Delphine, biophysique

BRILLAULT Julien, pharmacocingtique, biophamacie
BLYCH Julien, microbiclegie (HDR)

CHALZY Alexia, pharmacologie fondamentale ef thérapeutique
DEBORDE-DELAGE Marie, chimie analytique

DELAGE Jacques, biomathématiques, biophysique
GIRARDOT Marion, bickegie vegetale et pharmacognosie
IMGRAMND Sabrina, todeologie

MARNMINGT-MOUNIR Cécile, pharmacochimie (HDR)
MOLINA PENA Rodolfo, pharmacie galénique

PIMET Cardline, physiologie, anatomie humaine
RICUX-BILAN Agnes, biochimiz — Reférente CNAES —
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Responsable du dispositif COME'in — Référente égalite-diversité

TEWES Fréséric, chimie et phamacotechnie (HDR)
+  THOREAW Vincent, biologie cellulaire et moleculaire
+  WAHL Anne, phytothérapie, herborisation, aromathérapie

L]

Maitres de conférences associes - officine

+ DELOFFRE Clément. pharmacien
«  ELIOT Guillaume, pharmacien
«  HOUNKAMLIMN Lydwin, pharmacien

Enseignants contraciuels en pratigue officinale et soins primaires —

DEUST PTF

+  CHASZERIAL Jacgues, phammacien
+«  VALET Maud, pharmacien

A TER. (artaché temporaire d'enseignement et de recherche)

+  AUPY Thomas, toxicologie

OLIVIER Jean-Christophe, pharmiacie galénique, biopharmacie et

Professeur emeérite

-

COUET William, pharmacie clinique (0872028}
FALUCONNEAU Bemard, toxicologie (08/2029)

Professeurs et Maitres de Conférences honoraires

-
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BARTHES Daniele, chimie analytique (direcirice
honoraire)

BRISSON Anne-Marie, chimie thérapeutiqus-
pharmacocinétique

COURTONS Philippe. phammacie clinigue-
phamacodynamie |directeur honoraire)

DE SCHEEMAEKER Henri, botanique et cryptogamis
FOURTILLAN Jean-Bemard, phamacologs et
pharmacocinétique

GIRAUD Jean-Jacgues, chimie analytique

GUERIM René, biophysique

HERISSE Jacques, biologie maoléculaire

HLISSAIN Didia. pharmacie galenique

JANVIER Blandine, bactésiologie. virlogie et
parasitologie

JOUANMETAUD Marie-Paule, chimis thérapeutiqus
(directrice honoraire)

LEVESQUE Joél, pharmacognosie

MAISSIAT Rense, biclogie cellulaire & moleculaire
METTEY Yvette, chimie crganique

PARIAT Claudine, pharmacodynamie

RABCUAN Sytvie, chimie physique, chimie analytique
SEGUIN Frangois, biophysigus, biomathematiques
{directeur honoraire)

WANTELON Madine, biochimie

VIOSSAT Bernard, chimie générale et mingrale

DEPARTEMENT D'ODONTOLOGIE

Professeur associé des universités des disciplines
odontologigues

FLOREMNTIM Franck, réhabiitation orale

CENTRE DE FORMATION
UNIVERSITAIRE EN ORTHOPHONIE
(CF.U.0)

®

®

GICQUEL Ludowic, PU-PH, directeur du C.F.U.0.
VERCON-DELOR Lauriane, maitre de conférences en

psychologie

ENSEIGNEMENT DE L'ANGLAIS

DEBAIL Didier, professeur cerifie

CORRESPONDANTS HANDICAP

PERDRISOT Remy, département de médecine
RICUX-BILAN Agnés, département de pharmacie
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Abréviations :

AAH : Allocation aux Adultes Handicapés

ACS : Aide a la Complémentaire Santé

ALD : Affection Longue Durée

AME : Aide Médicale d’Etat

AMM : Autorisation de mise sur le marché

ASI : Allocation Supplémentaire d’Invalidité

ASPA : Allocation de Solidarité aux Personnes Agées

ASS : Allocation de solidarité spécifique

ATC : Anatomical Therapeutic Chemical

CEJ : Contrat Engagement Jeune

CNLE : Conseil National des politiques de Lutte contre la pauvreté et I’Exclusion sociale
CMU-c : Couverture Maladie Universelle

CNAM : Caisse Nationale d’Assurance Maladie

CSS : Complémentaire Santé Solidaire

CSSAPF : Complémentaire Santé Solidaire Avec Participation Financiere
CSSSPF : Complémentaire Santé Solidaire Sans Participation Financicre
CPTS : Communauté Professionnelle Territoriale de Santé

DDD : Defined Daily Dose

DDM : Dose Délivrée Moyenne

DREES : Direction de la Recherche, des Etudes, de I’Evaluation et des Statistiques
DROM : Départements et Régions d’Outre-Mer

EPICES : Evaluation de la Précarité et des Inégalités de santé¢ dans les Centres d’Examens de

Santé



HDL : High Density Lipoprotein

HTA : Hypertension Artérielle

IDM : Infarctus du Myocarde

INSEE : Institut National de la Statistique et des Etudes Economiques
ISPL : Institut Statistique des Professionnels Libéraux

ISS : Inégalités Sociales de Santé

LDL : Low Density Lipoprotein

MSA : Mutualité Sociale Agricole

MGEN : Mutuelle Générale de I’Education Nationale

MGP : Mutuelle Générale de la Police

OMS : Organisation Mondiale de la Santé

RATP : Régie Autonome des Transports Parisiens

RGAM : Régime Général de I’ Assurance maladie

RSA : Revenu de Solidarité Active

P4DP : Platform For Data in Primary Care

SCORE : Systematic Coronary Risk Estimation

SNIIRAM : Systéme National d’Information Inter-Régimes de 1’ Assurance Maladie

TM : Ticket Modérateur
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1. Introduction :

a. Maladies cardiovasculaires :

1. Etat des lieux :

Les maladies cardio-vasculaires représentent un ensemble de pathologies fréquentes et
graves touchant le cceur et les vaisseaux sanguins. Elles regroupent en premier lieu I’infarctus
du myocarde, I’accident vasculaire cérébral, les maladies hypertensives et ’insuffisance

cardiaque.

I1 s’agit de la premiére cause de mortalité dans le monde (17, 7 millions de déces en 2015) (1).
En France, elles sont actuellement la premiére cause de mortalité chez les femmes, la deuxiéme
chez les hommes (2). Ces pathologies atteignent 5 294 230 frangais en 2021, soit 7,71% de la
population, et représentent 19 360 millions d’euros de dépenses cette année-la (hors

hypertension artérielle).

L’hypertension artérielle (HTA) quant a elle toucherait 1 adulte sur 3 (soit 17 millions de
personne). Elle est la pathologie chronique la plus fréquente et un facteur de risque majeur pour
les autres maladies cardiovasculaires (2,3). Sa prise en charge est un véritable enjeu préventif
et thérapeutique. Un patient sur 2 ne saurait pas qu’il est atteint d’hypertension. Seulement un
hypertendu sur quatre a une tension artérielle contrdlée. L’ observance thérapeutique est autour

de 40%, et 93% des patients émettent des réserves lors de la prescription d’anti-hypertenseurs
(2).

il. Facteurs de risque cardiovasculaire :

Parmi les facteurs de risque cardiovasculaire, nous retrouvons ceux non modifiables tels
que le sexe, I’hérédité et I’age. En effet, les hommes sont plus a risque de présenter une maladie
cardiovasculaire que les femmes. L’augmentation du risque s’observe également avec le

vieillissement (2—4).

Les facteurs de risque modifiables sont les suivants : le tabac, le diabéte,
I’hypercholestérolémie, 1’hypertension artérielle, 1’obésité abdominale, les facteurs psycho-
sociaux (4,5). Ces dernieres années, on observe une majoration de ces facteurs de risque chez

la femme. On retrouve d’ailleurs une augmentation du nombre d’hospitalisations pour infarctus
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du myocarde chez les femmes de moins de 65 ans, particuliérement entre 45 et 54 ans (+4,8%

par an entre 2008 et 2013) (6).

Le risque cardiovasculaire global est calculé selon des équations de risque, par exemple grace
au SCORE en Europe (Systematic Coronary Risk Estimation) (4). Depuis 2021, les
recommandations européennes proposent un score modifi¢ (SCORE2). Cet outil calcule le
risque de survenu d’un évenement cardio-vasculaire fatal ou non fatal sur 10 ans. Il intégre la
pression artérielle systolique, 1’age, le sexe, le statut tabagique, ainsi que les taux de HDL et
LDL. En revanche, ces équations ne prennent pas en compte les facteurs de risque psycho-
sociaux (dépression, troubles psychiques, catégorie sociale défavorisée, isolement social).
Cependant il est démontré qu’ils sont significativement associés au risque cardiovasculaire

(5,7-14).

L’identification et la prise en charge de ces facteurs de risque modifiables sont un enjeu
majeur pour la prévention des maladies cardiovasculaires et de leurs complications. Au cours
des derniéres années, il est d’ailleurs constaté une diminution de la morbi-mortalité de ces
pathologies en France (2,3). Celle-ci est attribuée a une meilleure prise en charge préventive et
thérapeutique. On observe, par exemple, une diminution du taux de mortalité par cardiopathie
ischémique de 44% chez les hommes, 49% chez la femme, tous ages confondus entre 2000 et

2013 (2). Entre 1990 et 2008, le nombre de déces par insuffisance cardiaque a diminué de 20%
2).

1il. Bétabloquants :

Les Bétabloquants ont une place prépondérante dans le traitement des maladies
cardiovasculaires et figurent parmi les classes thérapeutiques les plus prescrites en France. Mis
sur le marché pour la premicre fois en 1967, il en existe désormais 16 commercialisés. Ce sont
des antagonistes des récepteurs Béta-adrénergiques (B1, f2). On distinguera les Bétabloquants
dits « non sélectifs », ceux dits « 1 sélectifs» et enfin ceux ayant des propriétés

vasodilatatrices (15).
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DCI HTA Angor TDR IC CMH Autre

Propranolol x %2 x X Migraine, HTP, hyperthyroidie, TE,
éréthisme
Carvédilol x
Labétalol
Nadolol
Pindolol
Timolol
Aténolol
Bétaxolol
Bisoprolol
Métoprolol
Nébivolol
Acébutolol
Céliprolol
Sotalol

X X Hyperthyroidie
X Hyperthyroidie

x X Migraine, éréthisme

Mo oM oM oM M M M oM oM M X

x

4y compris aprés un infarctus. CMH : cardiomyopathie hypertrophique ; IC :
insuffisance cardiaque a fraction d'éjection altérée ; HTA : hypertension artérielle ; HTP :
hypertension portale ; TE : tremblement essentiel ; TDR : troubles du rythme,
supraventriculaire ou ventriculaire.

Tableau 1 : Principales indications dans [’autorisation de mise sur le marché des bétabloquants

(15).

Le Bisoprolol est un bétabloquant considéré comme « sélectif ». Il posseéde une autorisation de
mise sur le marché (AMM) pour I’hypertension artérielle, 1’angor chronique stable et

I’insuffisance cardiaque avec réduction de la fonction ventriculaire gauche (Tableau 1) (16).

Le Nébivolol est un médicament antagoniste des récepteurs B1 et ayant des propriétés vaso-
dilatatrices par production de monoxyde d’azote. Il a lui aussi une AMM pour I’hypertension
artérielle et ’insuffisance cardiaque chronique stable, de sévérité légere ou modérée, mais

plutot chez les patients agés de 70 ans et plus (Tableau 1) (17).

Ces deux bétabloquants sont aussi utilisés afin de ralentir le rythme cardiaque dans les troubles

du rythme, notamment dans la fibrillation atriale avec ou sans réduction de la fraction d’¢jection

(18).

En résumé, les pathologies cardiovasculaires sont la premiere cause de mortalité dans
le monde. Ce sont des maladies fréquentes et graves pour lesquelles il existe de
nombreux facteurs de risques, dont plusieurs sont modifiables. La précarité est un de
ces facteurs. Et elle en favorise beaucoup d’autres. Parmi les traitements a visée cardio-
vasculaire, nous retrouvons les bétabloquants. Dans cette étude nous nous intéressons
aux prescriptions des 2 bétabloquants les plus vendus et les plus remboursés en
France : Bisoprolol et Nébivolol. Ceux-ci ont une indication dans l’insuffisance
cardiaque, ’HTA, I’angor et certains troubles du rythme.
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b. Systéme de santé en France :

1. Sécurité sociale :

La Sécurité sociale a été créée en 1945. Elle repose sur un principe de solidarité. Son objectif
est le suivant: garantir a chacun « qu’en toutes circonstances il disposera des moyens
nécessaires pour assurer sa subsistance et celle de sa famille dans des conditions décentes »

(19). Elle inclut plusieurs régimes obligatoires de base.

La majeure partie de la population bénéficie du régime général (88%). La branche maladie est
gérée par la Caisse Nationale de 1’Assurance maladie (CNAM). Le régime agricole et les

nombreux régimes spéciaux couvrent respectivement 5% et 7% des francais (20).

Les régimes complémentaires ne sont pas obligatoires. Ils permettent de compléter les
remboursements de la Sécurité Sociale (21). Par exemple, pour des médicaments tels que le
Bisoprolol ou le Nébivolol, la Sécurité sociale rembourse 65% du prix (hors ALD). Les 35%
restant a charge correspondent au ticket modérateur (TM). Celui-ci sera remboursé par la

complémentaire, en dehors de la franchise médicale (1 euro par boite de médicaments) (22—

24).

Depuis 2000, au sein du Régime Général de I’ Assurance Maladie (RGAM), la Sécurité
sociale propose une complémentaire santé pour les personnes ayant de faibles revenus.
Initialement, il s’agissait de la Couverture Maladie Universelle, soit sans participation
financiere (CMU-C), soit avec participation financicre (Aide a la Complémentaire Santé, ACS).
En novembre 2019, elle devient la Complémentaire Santé Solidaire (CSS), avec ou sans
participation financiére (jusqu’a 1 euro par jour par personne). Le ticket modérateur est pris en

charge. Il n’y a pas de participation forfaitaire, ni franchise médicale.

Au 1" avril 2024, afin d’en bénéficier, il faut résider en France depuis plus de trois mois, en
situation réguliere. Les ressources pergues au cours des douze derniers mois doivent étre
inférieures a 10 166 euros par personne pour la CSS sans participation financiere, 13 724 euros
avec participation financiere (25). Ces montants se situent sous le seuil de pauvreté fixé¢ a 1 158

euros par mois en 2021 (26).

Fin septembre 2023, 7,31 millions de patients bénéficient de la CSS. Parmi eux, 5,68 millions

ne contribuent pas financierement et 1,64 millions participent financierement (27).
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ii.  Prévalence et caractéristiques des bénéficiaires de la CSS :

A I’échelle nationale, une augmentation du nombre de bénéficiaires de la CSS est observée en
2021 par rapport a 2019 (CMU-s et ACS). Le taux de bénéficiaires baisse a 10,6% en 2020,
premiére année de la crise COVID 19 et de la mise en place de la CSS (Annexe 1, Tableau

1,2,3).

A I’échelle régionale, en métropole, le taux de patients ayant la CSS le plus bas est retrouvé en
Bretagne en 2019 puis en Corse pour les années 2020 et 2021. Les taux les plus élevés sont
observés dans les Hauts-de-France. Parmi les Départements et Régions d’Outre-Mer (DROM),
les bénéficiaires de la CSS sont plus importants & La Réunion sur les 3 années observées. La

Martinique posséde le taux le plus bas (Annexe 1, Tableau 1, 2, 3).

A1’ ¢échelle départementale, il peut exister des disparités importantes de taux de bénéficiaires de
la CSS. Par exemple, en 2021, en Seine-Saint-Denis (93), il est le plus élevé de métropole
(20,8%), alors qu’en Hauts-de-Seine (92) il est a 7% (Figure 1). Régionalement, 1’Ile-de-France

présente un taux égal a 10,7% (Annexe 1, Tableau 3).

Figure 1 : Effectifs départementaux de la Complémentaire Santé Solidaire, proportion des
bénéficiaires en 2021 par rapport a la population (28).
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Les caractéristiques des attributaires de la Complémentaire Santé Solidaire sont les

suivantes (Annexe 2, Figure 1, 2, 3, 4) (27,28) :

- Une part significative des bénéficiaires de la CSS sans participation financiére
(CSSSPF) est composée de familles monoparentales.
La population est plutdt jeune, avec 43% de patients ayant moins de 20 ans.
Les femmes représentent 52% des patients, ce qui se rapproche de ’ensemble de la
population.
Dans 73% des cas, les bénéficiaires de le CSSSPF déclarent que la personne de
référence au sein du ménage détient un niveau de diplome inférieur au baccalauréat
(contre 55% dans la population générale). Dans 29% des ménages, celle-ci serait au

chomage (contre 4% de 1’ensemble de la population).

- L’age des attributaires de la CSS avec participation financiére (CSSAPF) se rapproche
de celui de la population générale. En effet, 28% ont moins de 20 ans, contre 24% dans
la population générale.

Les femmes représentent 57% des patients.

Une part significative per¢oit une allocation en lien avec le handicap ou la vieillesse.

Selon une étude de 2015 de la DREES, depuis sa mise en place, la CMU aurait favorisé I’acces
au soin des patients en situation de précarité. En eftet, elle aurait par exemple divisé le risque

de renoncement au soin pour cause financiere par deux (29).

1ii. Précarité

La précarité est définie par Wrezinski en 1987 comme « Un état d’instabilité sociale
caractérisé par 1’absence d’une ou plusieurs des sécurités, notamment celle de ’emploi,
permettant aux personnes et aux familles d’assumer leurs obligations professionnelles,
familiales et sociales, et de jouir de leurs droits fondamentaux. L'insécurité qui en résulte peut-
étre plus ou moins étendue et avoir des conséquences plus ou moins graves et définitives. Elle
conduit a la grande pauvreté, quand elle affecte plusieurs domaines de I'existence, qu'elle

devient persistante, qu'elle compromet les chances de réassumer ses responsabilités et de

reconquérir ses droits par soi-méme, dans un avenir prévisible. » (30).

Selon le CNLE, cela représenterait 9 millions de Frangais en 2022 (31).
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La précarité est plurielle et dynamique. La survenue d’événements conjoncturels tels que des
évenements de vie, un licenciement, une maladie, et structurels par exemple une crise
économique, fragilisent I’individu. Les patients vulnérables auront plus de risques d’étre
exposés a des situations critiques. Ils auront moins les capacités de leur faire face et ces
situations critiques auront potentiellement des conséquences lourdes. On parle de processus de
précarisation (32,33). Ce mécanisme a été par exemple observé dans les suites de la crise

COVID-19 par le CNLE (31,34).

Selon I’étude sur le score EPICES, la précarité aggraverait les inégalités sociales de santé (ISS).
En effet, la précarisation atteindrait plutdt les patients issus de catégories sociales défavorisées,
ayant un faible niveau d’études ainsi que les familles monoparentales. La prévalence de ces
caractéristiques est plus importante au sein de la population bénéficiant de la CSS que le reste

de la population (32,35).
iv. Inégalités sociales de santé

Les ISS sont des « différences systématiques, évitables et importantes dans le domaine de
la santé » constatées entre différents groupes sociaux (36). Elles résulteraient d une distribution
inégalitaire des différents déterminants sociaux tels que le genre, I’origine, la composition

familiale, le revenu, le niveau d’étude, le métier, le soutien social, les politiques sociales (36).

Elles se traduisent par exemple par le fait que les cadres vivent plus longtemps que les ouvriers.
En effet, selon une étude de I'INSEE en 2016, 1’écart d’espérance de vie a 35 ans entre les
diplomés du supérieur et les non-diplomés serait de 7,5 ans pour les hommes et de 4 ans pour

les femmes (37).

Ces déterminants sont un enjeu majeur pour la réduction des inégalités sociales. De nombreuses
politiques ont été mises en place en France ces dernicres décennies a cet effet.

Malheureusement, la France demeure en Europe un pays avec un fort taux d’ISS (14).

De plus, I’épidémie de COVID-19 a creusé ces inégalités. En effet, elle aurait aggravé
1’¢état de santé des plus défavorisés et majoré I’isolement social. Elle aurait multiplié les ruptures
de droits et de soins et doublé les symptomes anxio-dépressifs des patients rencontrant des
difficultés financiéres. Lors de cette crise, en Seine-Saint-Denis, une surmortalité de 110% a
été constatée. Il s’agit, en France métropolitaine, du département avec le plus haut taux de

bénéficiaires de la CSS (20,8%) (28,38).
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Ainsi, on observe une altération de I’état de santé et des habitudes de vie associée a la
précarité en France. Avec elle, la prévalence des facteurs de risque tel que le surpoids,
I’hypertension, le syndrome métabolique, la sédentarité ou le tabagisme augmente (14). Une
moins bonne connaissance de ces facteurs de risque au sein de cette population favorise leurs

développements (39).

De plus, les bénéficiaires de la CMU se déclarent en moins bonne santé que le reste de la
population. Le risque relatif de présenter une maladie cardio-neurovasculaire est de 2,1 pour
les bénéficiaires de I’ACS et de 1,4 pour les bénéficiaires de la CMU-c, comparé a la population

appartenant au Régime Général (Tableau 2) (40,41).

Cancers 20,40 13 14,0 0,9 15,3
Maladies cardio-neurovasculaires 35,60 2,1 24,1 14 16,6
Diabéte 44,80 24 42,4 2,2 19,2
Insuffisance rénale chronique terminale 2,50 39 0,9 14 0,7
Maladies psychiatriques 139,60 6,2 52,9 2,4 21,8
Maladies du foie ou du pancréas 19,50 3,8 15,2 2,9 51
Autres maladies inflammatoires chroniques 1,50 1,8 09 1,1 0,8
Maladies respiratoires chroniques (hors mucoviscidose) 60,70 1,7 57,3 15 354
Polyarthrite rhumatoide 3,40 1,6 18 08 2,2
Spondylarthrite ankylosante 2,40 14 13 0,7 1,7
VIH ou SIDA 8,10 38 49 2,5 2,2
Maladies neurologiques ou dégénératives 30,30 3,6 11,3 14 8,0

Note de lecture : un RR = 2,1 pour les malodies cardio-neurovasculoires signifie que la fréquence de ces pathologies pour la population ACS est
2,1 fois supérieure a celle observée pour la population du régime général hors CMU-C et ACS qui sert ici de comparaison.

Champ : population de moins de 60 ons, régime général y compris sections locales mutualistes - France entiére

(a) Populations mutuellement exclusives ; (b) RR : risque relatif ajusté sur I'dge et le sexe

Tableau 2 : Fréquence des pathologies parmi les bénéficiaires de I’ACS, de la CMU-c et du
régime général (pour 1000) — risques relatifs par rapport a la population régime général —

2015 (41).

A age et sexe identique, les bénéficiaires de la CMU sont 1,8 fois plus nombreux a étre en
affection longue durée (ALD), avec un risque de surmortalité et de sur-morbidité plus élevé
(42). En France, les taux d’hospitalisation pour Accident Vasculaire Cérébral, Infarctus du

Myocarde ou Insuffisance Cardiaque augmentent avec le désavantage social (43,44)

Etant en moins bonne santé, les patients bénéficiant de la CSS ont plus tendance a
consulter leur médecin généraliste. Cependant, ils présentent des dépenses de santé similaires
aux patients ayant une complémentaire santé, car ils ont par exemple moins tendance a consulter

un spécialiste (Figure 2) (28,29).
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De plus, ils peuvent subir des discriminations dans I’accés aux soins (44,45).

Régime general Complémentaire santé sans et avec participation

® 1 Honoraires des généralistes

® 2 Honoraires des spécialistes

® 3 Honoraires dentaires

M 4 Honoraires paramédicaux
5 Médicaments

W 7 Analyse et biologie

m 8 Frais de transport

Source : CNAM

Figure 2 : Reépartition de la dépense par poste, complémentaire santé et Régime général, pour

la part TM, soins de ville, année 2020 (28).

En résumé, la CMU, devenue CSS, est créée par la Sécurité sociale afin de lutter
contre les inégalités sociales de santé. Ces ISS résultent de différents déterminants
sociaux et sont renforcées par la précarité, c’est-a-dire une situation d’instabilité
socio-économique. Elles ont été aggravées par la crise sanitaire récente.

Les bénéficiaires de la CSS sont considérés précaires. Ils sont plus a risque de
développer des maladies chroniques et de présenter des facteurs de risque
cardiovasculaire que les patients au régime général de I’assurance maladie. Ils
consultent plus le médecin généraliste, mais ont moins tendance a voir un
spécialiste.

c. Problématique :

La précarité est donc reconnue comme ayant un impact négatif sur la santé, notamment

cardiovasculaire. La mise en place en 2000 de la CMU puis de la CSS part de ce constat (46).

Son objectif est alors de réduire les inégalités de santé. Malgré cela, des différences importantes

sont toujours observées.

Selon un article de 2020, certains traitements, notamment de maladies chroniques, seraient

moins prescrits par les médecins généralistes chez les patients bénéficiant de la CMU alors

qu’ils se déclarent en moins bonne santé que le reste de la population (40,47).

19



Cependant, cette étude a été menée seulement sur I’année 2015. 11 serait intéressant d’étudier
les remboursements de médicaments des patients bénéficiant de la CSS sur une période plus

longue et de voir si le phénoméne observé se pérennise dans le temps.

De plus, les analyses étaient faites sur les prescriptions des médecins généralistes. Or dans notre
étude nous observons les remboursements de deux bétabloquants : Bisoprolol et Nébivolol. Ces
traitements sont souvent prescrits en premier lieu par un cardiologue ou un praticien hospitalier.
Nous nous intéresserons donc a leur remboursement toute spécialité de prescripteur confondue,

ce qui differe des études ultérieures.

L’objectif principal de notre étude était donc de comparer les remboursements du
Bisoprolol et du Nébivolol entre les patients bénéficiant de la CSS et ceux ayant le
Régime Général de I’Assurance Maladie, de 2019 a 2021, toutes spécialités confondues.

L’objectif secondaire était de rechercher une association entre les prescriptions de ces
deux médicaments et le taux de précarité par région, de 2019 a 2021, toutes spécialités
confondues.
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2. Matériel et Méthodes :

a. Type et période d’étude :

Nous avons réalis¢ une étude observationnelle descriptive transversale quantitative
pharmaco-épidémiologique rétrospective au sein de la population frangaise affiliée au régime

général de 1’ Assurance Maladie, pour les années 2019, 2020 et 2021.

b. Collecte des données

1. Sélection des patients

Les effectifs de population par région et département étaient issus des données de
Légifrance pour les années 2019, 2020 et 2021 (48-50). Mayotte a été exclue car le dispositif
de la CSS n’y est pas appliqué au cours des années étudiées. Les collectivités d’outre-mer n’ont

pas été incluses.

Les patients ayant la CSS ont ét¢ inclus dans le groupe « Précaire (P) ». Les effectifs ont été
obtenus grace aux pourcentages de patients ayant la CSS par département, figurant sur les
rapports de 2019 et 2021 (35). Le nombre de bénéficiaires en 2020 provenait de 'INSEE (51).
En 2019, 10,8 % des Francais ont bénéficié¢ de la CMU et de I’ACS, soit 7 296 955 patients. En
2020, 10,6% des patients avaient la CSS. Une hausse des bénéficiaires a €té observée avec 11%

de la population en 2021 (Annexe 1, Tableau 1, 2, 3).

Le groupe « Non Précaire (NP) » correspondait aux patients du RGAM n’ayant pas la CSS. Il
a été obtenu en soustrayant les effectifs de patient ayant la CSS a la population totale.

Les bénéficiaires du RGAM représentaient une part importante de la population francaise
(88%). 1l a été décidé de ne pas prendre en compte les patients du régime agricole (MSA), ou
ayant des régimes spéciaux (ex : MGEN, MGP, RATP...) car nous n’avions pas les données de

remboursements, ainsi que les patients bénéficiant de I’aide médicale d’état (AME).
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1. Sélection des traitements

Les données provenaient de 1’Institut Statistique des Professionnels Libéraux (ISPL). Elles
ont ¢été extraites du Systéme National d’Information Inter-régimes de 1’Assurance Maladie
(SNIIRAM). 1l s’agissait d’une base de données nationale anonyme comportant des

informations de santé.

Pour chaque médicament, nous avons eu acces aux montants remboursés par conditionnement,
par année et par région.

Les montants remboursés « Prestation de référence » englobaient tous les patients au RGAM.
Nous avons considéré qu’il s’agissait des 65% du remboursement pris en charge par
I’ Assurance Maladie.

Les montants remboursés « TM CMU » correspondaient au ticket modérateur (soit 35% du

remboursement) pour les patients bénéficiant de la Complémentaire Santé Solidaire.

Dans cette étude nous avons étudié les deux molécules, parmi la classe des
bétabloquants, les plus vendues et dont le montant de remboursement était le plus élevé. Nous
nous sommes donc intéressés uniquement au Bisoprolol et au Nébivolol qui remplissent ces
critéres a I’échelle nationale sur les années 2019, 2020 et 2021, toutes spécialités de prescripteur

confondues.

L’ISPL utilise la classification « Anatomical Therapeutic Chemical (ATC) » de ’OMS.

Dans la classification ATC, les substances actives y sont répertoriées sur 5 niveaux différents.
Le premier niveau correspond aux quatorze groupes anatomiques/pharmacologiques
principaux. Le deuxiéme niveau est le sous-groupe thérapeutique. Les troisiéme et quatriéme
niveaux correspondent aux sous-groupes chimiques, pharmacologiques ou thérapeutiques. Le

cinquieme niveau est la substance chimique.

Selon la classification ATC les deux médicaments observés sont donc répertoriés ainsi :
-« C = Systeme Cardiovasculaire »
-« C07 = Agents bétabloquants »
-« CO7AB = Agents Bétabloquants sélectifs ».
-« C07ABO07 = Bisoprolol »
-« CO07ABI12 = Nebivolol »
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c. Analyse des données

Premiérement, nous avons estimé pour chaque conditionnement un cofit journalier (en euro
par jour) selon sa Defined Daily Dose (DDD). La DDD est définie par I’OMS comme la dose
d’entretien moyenne supposée par jour pour un médicament utilis€é pour son indication

principale chez I’adulte (Tableau 3) (52).

DDD Bisoprolol 10 mg/j
DDD N¢bivolol 5 mg/j
Tableau 3 : La DDD du Bisoprolol et du Nébivolol selon I’OMS

Ensuite, afin d’obtenir le montant remboursé des patients « Non Précaires », nous avons
soustrait au « Montant de remboursement Prestation de Référence (PR) » la part prise en charge

par I’assurance maladie des patients « Précaires », soit 65%.

Montant annuel de remboursements patient Non Précaire =

Montant annuel de remboursements TM CMU
0,35

Montant annuel de remboursements PR — ( ) X 0,65

Enfin, nous avons calculé la Dose D¢livriee Moyenne (DDM) pour chaque
conditionnement, a partir des montants annuels de remboursements, par région, par année, dans

les groupes « précaires (P) » et « non précaires (NP) ».

Montant annuel de remboursements TM CMU
Coit journalier supposé
Effectif population P
0,35

DDM P =

Montant annuel de remboursements patient Non Précaire
Coit journalier supposé
DDM NP = Effectif population NP
0,65
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d. Critére de jugement et tests statistiques

L’hypothése HO était que les Doses Délivrées Moyennes chez les précaires « DDM P » et
les Non-Précaires « DDM NP » étaient égales. Les DDM ont été comparées grace a un Test de

Student.

En analyse secondaire, nous avons recherché une association entre la DDM et le taux de
précarité par région. Pour cela, nous avons effectu¢ une analyse bivariée. Nous avons calculé
un coefficient de corrélation entre nos deux variables. Puis nous avons réalisé une régression

linéaire simple.
Les tests statistiques étaient considérés comme significatifs si la p-valeur était inférieure a 0,05.

Le logiciel utilisé était JMP ® pour les analyses primaire et secondaire.
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3. Résultats :

a. Prescripteurs :

Nous avons observé les remboursements de Bisoprolol et de Nébivolol toutes spécialités de

prescripteurs confondues, en 2019, 2020 et 2021.

Les trois principaux prescripteurs selon le remboursement étaient les médecins généralistes, les

¢tablissements et les spécialistes des pathologies cardiovasculaires (Tableau 4 et 5).

BISOPROLOL

Libellé de la spécialité

Montant remboursé

Pourcentage remboursé par

spécialité
M¢édecine Générale 317 673 608,71 € 83%
Etablissement 35932 762,47 € 9%
Pathologie cardiovasculaire 23 032 666,39 € 7%
Total (toutes spécialités
confondues) 382 154 055,18 € 100%

Tableau 4 : Pourcentage de remboursement par spécialité du Bisoprolol, pour les années 2019,

2020 et 2021, France entiere.

NEBIVOLOL

Libellé de la spécialité

Montant remboursé

Pourcentage remboursé par

spécialité
Médecine Générale 128 700 527,61 € 88%
Etablissement 9 850 508,49 € 7%
Pathologie cardiovasculaire 521359349 € 4%
Total (toutes spécialités
confondues) 146 017 461,64 € 100%

Tableau 5 : Pourcentage de remboursement par spécialité du Nébivolol, pour les années 2019,

2020 et 2021, France entiere.
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b. Movenne et écart type des DDM :

En 2019, 2020 et 2021 les moyennes des DDM de Bisoprolol étaient de 0,0076 dans la

population précaire et de 0,0857 dans la population non précaire. Il existait une différence

significative entre les deux moyennes des DDM (p-value < 0,0001). La moyenne des DDM

du groupe précaire était inférieure a la moyenne des DDP du groupe précaire. La différence

¢tait de -0,0781 entre les deux moyennes (Tableau 6).

BISOPROLOL
Population Moyenne DDM Ecart-type DDM p-value
P 0,0076 0,0166 p <0,0001
NP 0,0857 0,1715

Tableau 6 : Comparaison des moyennes DDM de Bisoprolol entre les populations « Précaires

(P) » et « Non Précaires (NP) » en France métropolitaine et dans les DROM, en 2019, 2020 et

2021.

Pour le Nébivolol, les moyennes de DDM étaient significativement différentes (p-value <

0,0001). La moyenne des DDM du groupe P était inférieure a celle du groupe NP (-0,1677).

Les moyennes des DDM de Nébivolol étaient de 0,0278 dans le groupe précaire et de 0,1955

dans le groupe non précaire (Tableau 7).

NEBIVOLOL
Population Moyenne DDM Ecart-type DDM | p-value
P 0,0278 0,0539 p <0,0001
NP 0,1955 0,3678

Tableau 7 : Comparaison des moyennes des DDM de Nébivolol entre les populations

« Précaires (P) » et « Non Précaires (NP) » en France métropolitaine et dans les DROM, en

2019, 2020 et 2021.
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c. La DDM en fonction des Taux de Précarité par région :

L’ajustement bivarié¢ de la DDM de Bisoprolol du groupe « Précaire » et « Non Précaire » par
le taux de précarité régional pour les années 2019, 2020 et 2021 retrouvait un coefficient de
régression positif (p-value < 0,0001). Plus le taux de bénéficiaires de la CSS par région était

important, plus la DDM de Bisoprolol augmentait (Tableau 8 et 9) (Annexe 3, Figure 1-8).

La DDMO, ou constante, a été obtenue par la régression linéaire simple. Elle correspondait a la

valeur calculée de la DDM lorsque le taux de précarité était a 0%.

Traitement Année DDMO P Coefficient de | p-value

régression P

BISOPROLOL | 2019 0,006 + 0,010 0,004
2020 0,006 + 0,012 0,003
2021 0,006 + 0,012 0,001
20192020 2021 | 0,006 + 0,012 <0,0001

Tableau 8 : Coefficient de régression obtenu par [’ajustement bivarié¢ de la DDM du Bisoprolol

par le taux de précarité régionale en 2019, 2020, 2021 dans le groupe « Précaire ».

Traitement Année DDMO NP Coefticient de | p-value
régression NP
BISOPROLOL | 2019 0,076 + 0,089 0,02
2020 0,071 +0,118 0,005
2021 0,063 + 0,136 0,0005
20192020 2021 | 0,070 +0,114 <0,0001

Tableau 9 : Coefficient de régression obtenu par [’ajustement bivarié de la DDM du Bisoprolol
par le taux de précarité régionale en 2019, 2020, 2021 dans le groupe « Non Précaire ».

A I’inverse, 1’ajustement bivarié¢ de la DDM de N¢bivolol du groupe « Précaire » et « Non
Précaire » par le taux de précarité régional pour les années 2019, 2020, 2021 retrouvait un
coefficient de régression négatif (p-value < 0,0001 pour le groupe P) (p-value = 0,0009 pour le
groupe NP). Donc plus le taux de bénéficiaires de la CSS augmentait, plus la DDM de Nébivolol
diminuait. IIs n’étaient pas significatifs dans le groupe « Non Précaire » pour les années 2020

et 2021 (Tableau 10 et 11) (Annexe 4, Figure 1-8).
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Traitement Année DDMO P Coefficient de | p-value
régression P
NEBIVOLOL | 2019 0,039 - 0,064 0,004
2020 0,035 - 0,053 0,04
2021 0,031 - 0,045 0,04
20192020 2021 | 0,035 - 0,054 <0,0001

Tableau 10 : Coefficient de régression obtenu par I’ajustement bivarié de la DDM du Nébivolol

par le taux de précariteé régionale en 2019, 2020, 2021 dans le groupe « Précaire ».

Traitement Année DDMO NP Coefficient de | p - value
régression NP
NEBIVOLOL | 2019 0,278 - 0,406 0,01
2020 0,239 - 0,301 NS
2021 0,200 -0,222 NS
2019 2020 2021 | 0,238 -0,307 0,0009

Tableau 11 : Coefficient de régression obtenu par [’ajustement bivarié de la DDM du Nébivolol

par le taux de précarité régionale en 2019, 2020, 2021 dans le groupe « Non Précaire ».
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4. Discussion :

a. Analyse des principaux résultats

1. Objectif primaire

L’objectif principal était de comparer les DDM de Bisoprolol et de Nébivolol entre les
bénéficiaires de la CSS et ceux ne I’ayant pas. En effet, la CSS a été mise en place dans une
volonté de réduire les inégalités sociales de santé, en favorisant un acces aux soins pour des

patients en situation de précarité (27,29).

Pourtant, dans notre étude, nous observons un moindre remboursement de ces deux
bétabloquants chez les patients « précaires ». Cela suggere une sous-prescription et sous-
consommation de ces médicaments dans cette population. Or ils présentent un risque relatif
plus important d’étre atteints d’une maladie cardio-vasculaire (40,41). Les DDM ne devraient

donc pas étre inférieures a celles des patients ayant le Régime Général de I’ Assurance Maladie.
Plusieurs facteurs peuvent expliquer les résultats retrouvés :
o Patient

Les patients ayant la CSS ont moins tendance a consulter un spécialiste que les autres
(29,53,54). Les personnes en situation de précarité consulteraient moins un cardiologue apres
un diagnostic de Fibrillation Atriale et ils bénéficieraient moins d’une intervention de controle
du rythme ou d’une réadaptation cardiaque (55-57). De plus, le refus de soins discriminatoires
dont les bénéficiaires de la CSS seraient victimes pourrait renforcer cette tendance (44,45). Or
le Bisoprolol est un médicament a prescription restreinte. La primo-prescription devrait étre
faite par un cardiologue ou un médecin interniste (58). Ces restrictions ne s’appliquent
cependant pas au Nébivolol (59). Mais en regard de ses indications, la prescription initiale est

souvent cardiologique ou hospitaliere.

A ces inégalités de recours aux soins s’ajoutent celles liées au genre. En effet, la CSS couvre
un peu plus les femmes. Or, celles-ci auraient moins de probabilité de bénéficier d’une thérapie
a visée cardiovasculaire adaptée aux recommandations. Elles bénéficieraient notamment moins
d’un traitement par bétabloquants lors d’un infarctus ou d’une insuffisance cardiaque
comparativement aux hommes. Aux urgences, elles sont plus a risque d’étre non-diagnostiquées
en cas d’infarctus du myocarde sans sus-décalage du segment ST (60—62). Selon la Fédération

Frangaise de Cardiologie, 68% des femmes font passer la santé de leur proche avant la leur.
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Elles sont nombreuses a sous-évaluer leur risque cardio-vasculaire et méconnaitre, par exemple,

les signes particuliers d’IDM féminin (63).

A cela se greffent des inégalités territoriales. Elles s’intégrent dans un contexte de
dégradation de 1’offre de soins sur certains territoires (36,54). En effet, le risque de renoncer
aux soins de médecine générale dans une zone trés sous-dotée est huit fois supérieur pour les

personnes pauvres en condition de vie par rapport aux autres (54,64).

Une plus faible délivrance peut s’expliquer aussi par une moindre adhérence au traitement.
En effet, la précarité est un facteur de risque de mauvaise observance (47,54,65-72). Une
mobilité réduite, favorisée par 1’absence de véhicule et les inégalités territoriales de santé,

aggravent le risque de non adhérence dans cette population (73).

De plus, les patients précaires peuvent se sentir démunis face aux ordonnances. Ils dénoncent
un manque d’information de la part des professionnels de santé. Certains ont une représentation
négative des médicaments, une défiance envers les médecins et une plus grande confiance dans
les médecines dites « traditionnelles » (54,70). Face aux professionnels de santé, les patients
précaires se sentiraient stigmatisés et culpabilisés devant une incapacité de se soigner selon la

norme (53,60).

Les effets indésirables des bétabloquants sont nombreux. Certains peuvent compromettre
I’observance tels que des vertiges, une asthénie, une bradycardie, une hypotension, une
vasoconstriction périphérique, des céphalées, des troubles de 1’érection... (59,74,75). Les
hommes ont d’ailleurs une moins bonne adhérence que les femmes (76). Et ces effets
indésirables seraient, notamment, moins rapportés par les patients n’ayant pas fait d’études

supérieures (77).

Leur recours aux soins serait aussi plus tardif. Ils favoriseraient les motifs aigus au
détriment des maladies chroniques, ce qui peut impacter le diagnostic et le suivi de ces

pathologies (78).

Les difficultés dues aux conditions de vie renforcent la mise au second plan de la santé
dans ces populations. En effet, trois quarts des patients ¢éligibles a la CMU-c et I’ACS
s’imposeraient des restrictions budgétaires, contre 1 frangais sur 5 dans la population générale.
Dans un contexte d’augmentation des dépenses contraintes, les bénéficiaires de la CSS
n’accepteraient pas une diminution du niveau de vie en faveur d’une santé parfaite. Ils ont aussi

une anticipation de santé plus pessimiste (53,54,66,78).
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Cependant, plusieurs de ces explications sont a nuancer. Premiérement, dans une étude
frangaise sur les thérapies délivrées dans les suites d’un infarctus du myocarde, la proportion
de non adhérent est en effet plus importante pour les bétabloquants (32%). Les bénéficiaires de
la CMU-c ont certes une plus faible observance pour la quadrithérapie, mais ce n’est pas

significatif pour les bétabloquants seuls.

Ensuite, certaines comorbidités dont les populations précaires sont plus a risque, comme
I’asthme ou la broncho-pneumopathie obstructive chronique séveres, peuvent étre un frein a la

prescription du Bisoprolol et du Nébivolol (67).

Puis, dans cette étude, nous ne pouvions ajuster sur plusieurs facteurs confondants tels que 1’age
ou le sexe. Or les bénéficiaires de la CSS sans participation financiere sont plutdt jeunes. Ceux
avec participation financiére sont plutot des femmes (27,28). Alors que les pathologies cardio-
vasculaires touchent d’avantage les hommes et les personnes agées, méme si une augmentation

de ces maladies est constatée chez la femme (2—4).

Enfin, comme vu précédemment, la précarité est plurielle. Or dans cette étude nous ne prenons
en compte que I’aspect financier. Par nos critéres d’inclusion, une partie de la population que
I’on pourrait considérer comme précaire est intégrée dans la population non bénéficiaire de la
CSS. De plus, le taux de non recours a la CSS est important (79). Ces parametres pourraient

accentuer ’écart observé.
e Meédecin

Soixante-quinze pour cent des médecins généralistes frangais auraient rencontré des
difficultés dans la prise en charge des patients précaires. Les difficultés signalées par les
soignants sont multiples telles que la communication, la charge de travail plus importante
(consultations plus longues, problémes sociaux pour lesquels ils sont peu formés), I’éducation
hygiéno-diététique et thérapeutique, les maladies chroniques et les comorbidités, les addictions

et pathologies psychiatriques fréquentes... (78,80-83).

Certains médecins ressentent une frustration, une lassitude et un sentiment de pénibilité qui
influencent négativement leur relation avec le patient et leurs prescriptions. Ils se sentiraient
impuissants face aux difficultés d’acces aux soins spécialisés des précaires et 1’incapacité
d’atteindre les objectifs des recommandations. La relation médecin-patient serait alors
endommagée par I’attitude de ces praticiens en difficulté (66). Ils peuvent préjuger des capacités

de compréhension des patients et anticiper les échecs. De plus, les médecins généralistes
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auraient tendance a surestimer 1’état de santé de leur patient avec un niveau d’instruction faible
ou moyen (84). Ces stigmatisations peuvent alors mener a une restriction des propositions
préventives ou thérapeutiques (81). Ces discriminations ont par exemple été¢ observées dans
plusieurs pays dans les suites d’un infarctus du myocarde. Les patients précaires avaient moins

de chance de bénéficier d’un traitement préventif secondaire adapté (85-87).

D’un praticien libéral a I’autre, il existe une variation importante du pourcentage de
bénéficiaires de la CMU au sein de la patientéle. L’augmentation de cette proportion est
positivement corrélée a I’exercice dans une commune défavorisée et une activité importante
(88). En revanche, les patients ayant la CMU consultent moins les médecins a honoraires libres

et les dentistes (88).

Une « spécialisation » relative de certains praticiens est constatée pour les bénéficiaires de ce
dispositif (88). Ces médecins dits « experts » sont alors confrontés a des patients précaires de
maniere pluriquotidienne. Ils montrent moins de difficultés dans le repérage et la prise en charge

de ces patients par rapport aux autres (78,83).

Cependant I’exposition importante a une patientéle précaire, la surcharge de travail et le
sentiment d’impuissance face a certaines situations peuvent favoriser le risque d’épuisement
professionnel (47,82,89). Le moindre acces aux consultations spécialisées des précaires les
amene a consulter plus souvent leur médecin généraliste. Celui-ci peut alors se retrouver en
difficulté face a la prescription de bétabloquants de par leurs indications, la titration parfois
nécessaire afin d’obtenir la dose thérapeutique efficace, les contre-indications, les effets

indésirables...(54,90-92).

Les soignants sont particulierement exposés au risque de burn-out, notamment par la spécificité
de la relation avec le patient et la surcharge de travail fréquente (93-95). Il en résulte une baisse
de I’empathie qui peut avoir un impact sur la qualité du diagnostic et du soin, mais aussi sur

I’observance et I’efficacité des traitements (96).
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Ainsi cet épuisement professionnel influencerait négativement les prises en charge et donc les
prescriptions des médecins (82,96,97). Selon une étude, ceci est d’autant plus marqué pour les

patients non compliants (98).

En résumé, nous observons une différence significative entre la DDM P et la DDM NP,
en défaveur des bénéficiaires de la CSS, pour le Bisoprolol et le Nébivolol, sur les 3
années consécutives (2019, 2020 et 2021).

Ces résultats suggeérent une persistance des inégalités sociales de santé malgré la mise
en place de la CSS, se manifestant par une probable sous-prescription et sous-
consommation de ces deux traitements. Les caractéristiques socio-culturelles d’une
patientéle précaire, le moindre accés aux soins spécialisés, les difficultés rencontrées
par les médecins face a ces populations ainsi que leur attitude peuvent expliquer en
partie ces résultats.

1l Objectif secondaire

L’objectif secondaire était d’analyser la variation de la DDM en fonction du taux de
bénéficiaires de la CSS régionale sur les années 2019, 2020, 2021 pour le Bisoprolol et le
Nébivolol, dans les groupes « Précaire » et « Non Précaire ». Les résultats différent selon les

médicaments.

En effet, pour le Bisoprolol, la délivrance augmente de maniére significative avec le taux de
précarité dans les deux groupes. A contrario, pour le Nébivolol, la délivrance diminue de
maniere significative avec I’augmentation du taux de bénéficiaires de la CSS. Ce constat n’est

pas significatif pour le groupe « Non précaire » pour les années 2020 et 2021.

e Bisoprolol

Premiérement, cette corrélation positive de la prescription du Bisoprolol et du taux de CSS
est concordante avec le risque plus important d’étre atteint d’une maladie cardio-vasculaire au

sein de cette population.

Cette association est aussi retrouvée dans le groupe « Non Précaire ». Cela peut s’expliquer
par la proportion de patients qui ne répondent pas aux criteéres « Précaire » de cette étude, car
n’ayant pas la CSS, mais qui pourraient étre considérés comme. En effet, selon le CNLE, 9
millions de frangais vivent en situation de précarité en 2022, alors qu’un peu plus de 7 millions
bénéficient de la CSS (31). De plus, le taux de non-recours est important : autour de 31 % pour

la CSSSPF entre 2019 et 2021, autour de 67% pour la CSSAPF en 2021(79).
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Ensuite, ce résultat concorde aussi avec 1’idée d’un « médecin expert », comme vu
précédemment. Dans 1’étude sur les difficultés des médecins généralistes dans la prise en charge
des patients précaires, ceux expertisés reconnaissent la nécessité d’un accompagnement
particulier pour ces populations. Ils repérent plus facilement la précarité. Ils cherchent les motifs
cachés et vont au-dela de la demande de soins. Ils expriment moins de difficultés relationnelles
avec les patients. Ils expliquent la création de carnet d’adresse de spécialistes recevant les
patients ayant la CMU et développent le travail en réseau (78,83). Cette approche se traduirait
donc par plus de consultations chez le cardiologue ainsi qu’une meilleure adhérence aux

prescriptions grace a une relation médecin-patient satisfaisante.

Enfin, nous pouvons nous interroger sur |’absence de connaissance, lors d’une
hospitalisation ou lors d’une consultation de cardiologie, sur le statut de bénéficiaire de la CSS.
Ce qui différerait des consultations de médecine générale et pourrait influencer la prise en

charge.
e Nébivolol
Nous observons le phénomene inverse pour le Nébivolol.

Premiérement, la population ciblée n’est pas exactement la méme que celle du Bisoprolol.
En effet, dans son AMM, nous retrouvons I’insuffisance cardiaque chronique stable des
personnes agées de 70 ans ou plus. Or, les bénéficiaires de la CSS sont plutdt jeunes. Et nous

n’avons pas pu ajuster sur plusieurs facteurs confondants tel que 1’age.

Ensuite, a la différence du Bisoprolol, la prescription du Nébivolol n’est pas restreinte. La
primo-prescription peut donc étre réalisée par un médecin généraliste. Nous avons vu la
« spécialisation » de certains médecins pour une patientele bénéficiant de la CMU. La
prescription de Nébivolol peut alors pallier 4 un manque d’accés aux spécialistes par les
populations précaires (45). En effet, selon une étude de la DREES, plus de 3 médecins
généralistes sur 4 ont du mal a adresser leurs patients. Quatre-vingt-dix-huit pourcents se
plaignent de ne pas obtenir un délai raisonnable. Pour 31%, la distance et les tarifs rendent les

spécialistes difficilement accessibles (99).

Ces situations peuvent mettre en difficult¢ le médecin généraliste (78,90). Comme vu
précédemment, elles favoriseraient alors 1’épuisement professionnel, qui impacterait les
prescriptions des médecins, notamment ceux fortement exposés a la précarité. En Europe, 65%

des médecins généralistes souffriraient de burn-out (93).
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Enfin, pour la population « Non Précaire », I’ajustement bivarié¢ du taux de précarité

régional a la DDP n’est pas significatif pour les années 2020 et 2021 seules.

Ces 2 années ont été marquées par la crise de la COVID-19. Or lors de cette crise sanitaire, une
chute de I’activité des médecins libéraux a été observée pendant le confinement (de 23% pour
les médecins généralistes et 46 % pour les spécialistes) (100). La baisse des consultations a été
plus importante pour les soins spécialisés (101). Cinquante et un pour cent des patients ayant
une pathologie chronique ont renoncé a leur consultation de suivi (102). De plus, il a été
constaté une baisse des instaurations des traitements anti-hypertenseur. Malgré une reprise des
prescriptions apres le confinement, il est retrouvé un déficit global d’instauration de ces
thérapeutiques de -3,6% en 2020 par rapport a 2019 (103). Or les patients précaires sont plus a
risque de subir les répercussions d’une telle crise. La différence observée pour ces 2 années
dans le groupe « Non Précaire » pourrait étre le reflet d’une majoration des ISS en défaveur des

populations bénéficiant de la CSS.

En résumé, plus le taux de précarité augmente, plus le Bisoprolol serait délivré (dans
le groupe précaire et non précaire). Alors que pour le Nébivolol, plus le taux de
précarit¢ augmente, moins le Nébivolol serait délivré. Or le Bisoprolol est un
médicament a primo-prescription restreinte par un cardiologue ou un médecin
interniste.

Ces résultats concordent avec I’idée qu’un médecin « expert » rencontrerait moins de
difficulté avec les patients précaires, facilitant I’observance et leur orientation vers une
structure de soin adaptée.

Cependant, ces résultats pourraient aussi étre le reflet d’un épuisement, favorisé
notamment par la moindre consultation aupres des spécialistes des bénéficiaires de la
CSS et les difficultés d’adressage.

b. Force et limites :

1. Littérature :

Nos résultats concordent avec ceux de I’étude menée en 2015 en France retrouvant des
inégalités de remboursement envers les patients bénéficiant de la CMU pour plusieurs
médicaments dont 1’ Acide acétylsalicylique ou I’ Atorvastatine. Cependant, les Bétabloquants
n’ont pas été étudiés (82). En Irlande, une étude sur les prescriptions des médecins généralistes

retrouvait aussi des différences entre patients précaires et non précaires. Les médicaments dits
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« symptomatiques » étaient plus prescrits en cas de précarité, alors que les médicaments
« spécifiques d’une maladie » étaient moins prescrits. Les bétabloquants n’ont pas été observés

(104).

Des études menées au Canada, au Danemark et en Suéde retrouvent une moindre prescription
des thérapies préventives secondaires a un infarctus du myocarde pour les patients ayant un

faible revenu. Les bétabloquants sont notamment moins prescrits chez les hommes précaires

(85-87).

Des ¢études conduites aux Etats-Unis retrouvent aussi une inégalité en défaveur des populations

précaires pour le traitement de I"hypertension et de I’insuffisance cardiaque (105,1006).
il. Force :

Notre ¢étude posséde plusieurs forces. Il s’agit d’une étude quantitative, basée sur des
données numériques, exhaustives et anonymisées de 1’ Assurance Maladie. La population est un
échantillon de grande taille, puisque national. Le fait de bénéficier de la CSS est un indicateur
objectif et facilement accessible de la précarité. L’étude analyse les remboursements sur 3
années consécutives et de maniere exhaustive car elle prend en compte toutes les spécialités.
Nos résultats sont fortement significatifs et sont concordants avec ceux basés sur les données

de 2015. Notre étude est donc pérenne et répétable dans le temps.

Elle s’intégre dans un projet plus vaste de comparaison des prescriptions entre bénéficiaires de
la CSS et du RGAM. Plusieurs traitements ont déja été observés, notamment ceux des maladies
chroniques (diabete, hypertension artérielle, trouble anxieux...). Ces études ont la méme
méthodologie statistique et montrent des résultats similaires (107-109). La DDM obtenue par
cette méthode permet d’ailleurs de s’affranchir du conditionnement et du prix du médicament.

Elle est calculée grace a la Defined Daily Dose (DDD), outil de référence utilisé par I’OMS.

Elle a un intérét médico-social. Elle permet une réflexion autour de I’amélioration des pratiques
médicales mais aussi des politiques de santé pour lutter contre les ISS. De plus, elle s’intéresse
a la relation médecin-patient et I’impact qu’une patientele précaire peut avoir sur les

prescriptions des soignants.
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En résumé, notre étude s’intégre dans un projet plus vaste de comparaison des
prescriptions de différents traitements médicaux entre bénéficiaires de la CSS et du
RGAM.

Elle possede de nombreuses forces et a un intérét médico-social. Elle est cohérente avec
plusieurs études, notamment internationales, sur les prescriptions thérapeutiques et la
vulnérabilité sociale.

1il. Limites et biais :
Nous retrouvons cependant plusieurs limites et biais.

Premierement, nous n’avons pas pu ajuster sur plusieurs parametres, qui sont a I’origine de

biais de confusion.

En effet, il aurait été intéressant de pouvoir ajuster sur les données du patient tel que 1’age, le
genre, I’ALD, le diagnostic/les symptomes, les antécédents. D’autant que les caractéristiques
des populations bénéficiant de la CSS sont différentes de celle de la population générale.

Cependant, nous n’avions pas acces a toutes ces informations.

Nous ne connaissions pas non plus les caractéristiques du médecin prescripteur (age, genre, le
pourcentage de patients ayant la CSS dans leur patientele, 1’existence d’un épuisement

professionnel...), seule la spécialité pouvait étre sélectionnée.
Ensuite, notre définition de la précarité est a I’origine d’un biais de sélection.

Nous avons utilisé¢ la CMU et I’ACS, puis la CSS avec ou sans participation financiére afin de
créer notre échantillon « précaire ». Cependant il s’agit d’un critére seulement financier parmi

les différents déterminants de la santé pouvant mener a un processus de précarisation.

Notre échantillon n’est donc pas enti¢rement représentatif. Des patients précaires figurent dans
le groupe « Non Précaire ». Les effectifs ont été obtenus avec les données disponibles. En 2019
et 2021 par exemple, le nombre de bénéficiaires de la CSS est calculé a partir de pourcentages
départementaux. Il est donc moins précis. Nous n’avions pas le nombre exact de patients

bénéficiant du régime général. Nos calculs se basaient sur la population totale frangaise.

Aussi, nous avons seulement considéré les bénéficiaires du « Régime Général de 1’ Assurance
Maladie » et de la « CSS ». Nous n’avions pas de données sur les autres régimes (MSA, régimes

spéciaux). Or la précarité est aussi rencontrée dans ces catégories socioprofessionnelles. De
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plus, nous n’avons pas étudi¢ les populations bénéficiant de I’AME. Ils ont certes une faible

prévalence. Mais beaucoup vivent dans des situations sociales précaires.

Mayotte n’a pas été étudiée. La CSS n’y est en place que depuis le 1°" janvier 2024. 11 est prévu
que 139 000 patients en deviennent bénéficiaires, soit plus de 40% de la population. A contrario,
nous avons pris en compte la Région Grand-Est. Or une partie de la population bénéficie du
Régime Local Alsace-Moselle qui permet un remboursement plus important des frais de santé

par rapport au Régime Général (110).
De plus, le taux de non recours a la CSS peut majorer ce biais de sélection (79).

Enfin, les données obtenues via I’ISPL sont des montants de remboursements. Nous
supposons dans notre calcul que toute délivrance est observée et prise a la dose thérapeutique
recommandée, basée sur la DDD de I’OMS. Cependant nous ne pouvons pas savoir si les
traitements délivrés en pharmacie sont réellement pris par le patient, et a quelle dose. 11 s’agit

1a d’un biais d’information.

En résumé, notre étude présente plusieurs biais :

- De confusion, car nous ne pouvions pas ajuster sur plusieurs paramétres.

- De sélection, car la création du groupe « Précaire » était basée seulement sur la
CSS, ce qui excluait d’autres régimes de complémentaires et les patients
n’ayant pas recours a ce dispositif.

- D’information, car nous ne connaissions pas la dose réellement prise par le
patient.

c. Implications futures

Nous avons constaté une différence significative de délivrance du Bisoprolol et du
Nébivolol, en défaveur des bénéficiaires de la CSS en 2019, 2020 et 2021. Ce constat est

concordant avec les études de prescription antérieures et actuelles.

Il serait intéressant par la suite de réévaluer ces données sur les années a venir devant
I’amélioration de I’aide au recours a la CSS. En effet, des dispositifs sont mis en place afin de
faciliter son accés. Elle est dorénavant associée avec le Revenu de Solidarité Active (RSA) ou
I’Allocation de Solidarit¢ aux Personnes Agées (ASPA) depuis 2022, 1’Allocation
Supplémentaire d’Invalidité (ASI) depuis 2024. Elle le sera avec 1I’Allocation aux Adultes
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Handicapés (AAH) en 2025, I’Allocation de solidarité spécifique (ASS) et 1’allocation au
Contrat Engagement Jeune (CEJ) en 2026 (111).

Lors de prochaines études, il faudrait obtenir des remboursements associés a des
données de santé plus précises. Un ajustement sera alors possible sur plusieurs facteurs de
confusion. Des projets en cours tel que le consortium « Platform For Data in Primary Care »,
P4DP, pourraient permettre I’obtention de ces caractéristiques. Il s’agit de la création d’un
regroupement de données de santé¢ de médecine générale, issues d’informations contenues dans
les dossiers électroniques des patients. Le recrutement des médecins généralistes participant

s’effectue de 2023 a 2025 (112).

Ces données permettraient de prendre en compte d’autres paramétres d’évaluation de la
précarité, par exemple avec le score frangais EPICES (32). Des informations, comme le taux
de bénéficiaires de la CSS par médecin généraliste/spécialiste ou 1’état de santé mentale des
praticiens, permettrait de préciser notre hypothese sur le risque de burnout en cas d’exposition

importante a la précarité.

Des différences majeures sont observées entre Bisoprolol et Nébivolol lors de
’ajustement bivarié du remboursement par le taux de précarité régionale. Il serait intéressant
d’analyser ces délivrances selon la spécialit¢ du médecin prescripteur. En effet, le Bisoprolol
est un médicament a prescription restreinte, contrairement au Nébivolol. Une comparaison entre

médecin généraliste, cardiologue et praticien hospitalier serait pertinente.

Nos résultats, la relation médecin-patient et 1’état de santé des bénéficiaires de la CSS
montrent I’importance d’une réflexion autour des pratiques médicales et de la précarité. Le
risque de maladie cardiovasculaire est plus important pour ces patients. Alors que de nombreux
facteurs de risque sont modifiables. Un aller-vers ces populations est indispensable afin de

mieux sensibiliser, prévenir et soigner (113).
Plusieurs outils peuvent étre développés au quotidien (54,66,70,80,114) :

- Repérer les déterminants sociaux de santé et les inscrire dans le dossier médical.

- Adapter la relation médecin-patient : vocabulaire, considérations positives, temps,
explications répétées...

- Proposer des facteurs favorisant le soin : CSS, ALD, tiers payant, message de rappel du
rendez-vous, prescription de médicaments remboursés, pilulier, présence d’un tiers en

consultation. ..
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- Développer un carnet d’adresse et adresser a des spécialistes du secteur 1, utiliser la
téléexpertise, favoriser le lien avec les pharmacies (interlocuteur de santé privilégié des
patients ayant la CMU), améliorer la coordination autour du patient entre praticiens
hospitaliers, spécialistes libéraux, médecins généralistes et paramédicaux...

- Travailler en multidisciplinarité, étre en relation avec les associations locales et les
travailleurs sociaux, développer des projets autour de la précarité au sein des différentes
structures d’exercices telles que les hopitaux, Communautés Professionnelles

Territoriales de Santé (CPTS), Maisons de Santé...

Dans I’étude sur les difficultés des médecins généralistes dans la prise en charge de leurs
patients précaires, ils étaient 87,5% a déclarer connaitre moyennement ou insuffisamment
les dispositifs sociaux territoriaux (78). Cette tendance était plus marquée chez les jeunes
médecins. Il serait donc souhaitable de proposer une formation aux différents dispositifs
sociaux dans le cursus universitaire, et de développer la coordination entre soignants et

travailleurs sociaux au sein d’un territoire.

De plus, il est important de mettre en place un enseignement en médecine prenant en compte
les caractéristiques sociales des patients et les spécificités d’une situation de précarité.
Aussi, il faudrait développer 1’enseignement de I’empathie afin d’améliorer la relation

médecin-patient et de prévenir le risque d’épuisement professionnel.

En résumé, il serait pertinent d’analyser les prescriptions du Bisoprolol et du Nébivolol
en fonction des 3 secteurs les plus remboursés (médecine générale, cardiologie,
médecine hospitaliere), a la suite des différences observées dans notre étude
secondaire.

Y

Il serait intéressant de refaire cette étude a posteriori devant I’amélioration
progressive du recours a la CSS. Il serait alors souhaitable d’obtenir plus
d’informations concernant le patient et le médecin prescripteur, afin d’ajuster sur
plusieurs paramétres.

Il serait important de favoriser un enseignement autour de la précarité, mais aussi de
I’empathie, durant les études de médecine.

Au quotidien, plusieurs outils pourraient étre utilisés par les soignants afin d’améliorer
la prise en charge autour des patients précaires et de lutter contre les ISS.
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5. Conclusion :

La mise en place de la CMU, puis de la CSS, a permis une diminution du renoncement au
soin pour cause financi¢re. Malgré cela, des inégalités sociales de santé persistent, notamment
sur le plan thérapeutique, comme le suggere notre étude. De nombreux facteurs liés aux
patients, aux soignants et aux politiques de santé sont intriqués et peuvent expliquer cet écart
entre les populations. Des études ultérieures sur les prescriptions et la CSS seront intéressantes,
d’autant que 1’accés a ce dispositif est de plus en plus facilité¢. L’obtention de données
supplémentaires concernant les patients et les médecins permettrait d’ajuster sur plusieurs
facteurs de confusion. Une comparaison des prescriptions selon le médecin prescripteur
pourrait permettre une analyse plus précise des pratiques. Ces études permettent une approche
globale de la précarité et des pratiques professionnelles associées, afin de lutter contre les ISS

qui ne cessent de se creuser.
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6. Annexe :

Annexe 1 :

Tableau 1 : Taux de précarité régional en pourcentage, effectifs groupe « Non Précaire » et

« Précaire » en 2019.

Région Taux de | Effectif groupe « Non | Effectif groupe
précarité 2019 | Précaire » 2019 « Précaire » 2019
Auvergne-Rhone- 8,3% 7446056 674612
Alpes
Bourgogne- 7,8% 2659374 226490
Franche-Comté
Bretagne 6,4% 3188434 219130
Centre-Val de Loire | 9,5% 2384088 250764
Corse 7,4% 315099 25134
Grand Est 9,3% 5131041 526052
Hauts-de-France 13,7% 5259416 836761
{le-de-France 10,2% 11038956 1252323
Normandie 10,1% 3060017 343292
Nouvelle-Aquitaine | 8,9% 5551368 542999
Occitanie 12,6% 5218052 750743
Pays de la Loire 7,4% 3560597 285564
Provence-Alpes- 12,7% 4458775 647904
Cote d’Azur
Guadeloupe 32,8% 266273 129880
Martinique 25,4% 281847 95864
Guyane 35,4% 175023 96101
La Réunion 45,6% 469722 393341
France entiére 10,8% 60464137 7296955
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Tableau 2 : Taux de précarité régional en pourcentage, effectifs groupe « Non Précaire » et

« Précaire » en 2020.

Région Taux de précarité | Effectif groupe | Effectif groupe
2020 «Non  Précaire » | « Précaire » 2020
2020
Auvergne-Rhone- 8,2% 7499651 668294
Alpes
Bourgogne-Franche- | 8,1% 2649779 232110
Comté
Bretagne 6,5% 3203795 221279
Centre-Val de Loire | 9,2% 2390197 241500
Corse 6,0% 322969 20757
Grand Est 9,4% 5123798 534729
Hauts-de-France 13,9% 5246825 849857
{le-de-France 10,3% 11062859 1265588
Normandie 9,8% 3067258 332892
Nouvelle-Aquitaine | 8,7% 5585291 532665
Occitanie 12,2% 5278374 731248
Pays de la Loire 7,4% 3584271 287346
Provence-Alpes- 12,2% 4502756 626100
Cote d’Azur
Guadeloupe 29,1% 279072 114329
Martinique 22,6% 289330 84432
Guyane 30,6% 193272 85200
La Réunion 44,4% 481334 384173
France entiére 10,6% 60760831 7212499
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Tableau 3 : Taux de précarité régional en pourcentage, effectifs groupe « Non Précaire » et

« Précaire » en 2021.

Région

Taux de précarité

2021

Effectif groupe
Non Précaire »

2021

«

Effectif

« Précaire » 2021

groupe

Auvergne-Rhone- 8,4% 7523473 693267
Alpes

Bourgogne-Franche- | 6,8% 2637148 242256
Comteé

Bretagne 6,8% 3210288 234357
Centre-Val de Loire | 9,5% 2382963 248881
Corse 6,1% 324607 21031
Grand Est 9,7% 5114459 549426
Hauts-de-France 14,2% 5231908 865149
{le-de-France 10,7% 11057109 1320316
Normandie 10,2% 3051075 346277
Nouvelle-Aquitaine | 9,0% 5594838 553825
Occitanie 12,8% 5284018 773809
Pays de la Loire 7,8% 3593710 303430
Provence-Alpes- 12,7% 4499692 657530
Cote d’Azur

Guadeloupe 29,6% 274556 115439
Martinique 23,5% 282596 86810
Guyane 26,5% 208802 75283
La Réunion 45,4% 475495 395375
France entiére 11,0% 60746736 7482462
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Annexe 2 :

Figure 1 : Répartition par tranche d’age des attributaires de la CMU-c puis CSS en 2019 et

2020. Source : rapport annuel de la complémentaire santé solidaire, édition 2021.
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Figure 2 : Répartition par tranche d’age des attributaires de I’ACS puis CSSP en 2019 et 2020.

Source : rapport annuel de la complémentaire santé solidaire, édition 2021.
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Figure 3 : Répartition par tranche d’age dans la population générale en 2019 et 2021. Source :

rapport annuel de la complémentaire santé solidaire, édition 2021.
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Figure 4 : Composition des foyers des attributaires de la complémentaire santé solidaire et de

la population générale. Source : rapport annuel de la complémentaire santé solidaire, édition
2021
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Annexe 3 :

Figure 1 : Ajustement bivari¢ de la DDM (ou Dose Délivrée Patient = DDP) dans le groupe

« Précaire » (P) du Bisoprolol par le taux de précarité en 2019 2020 2021
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Taux de précarité  0,139249 0098113
DDPP 0007647 0016578

Ajuster le groupe
Ajustement bivarié de DDP P par Taux de précarité

Régression simple

DDP P = 0,0060251 + 0,0116459*Taux de précarité

Résumé de |'ajustement

R carré 0,004751
R carré ajusté 0004578
Racine de I'erreur quadratique moyenne  0,01654
Moyenne de la réponse 0,007647
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Analyse de la variance

Degrés Somme des

Source de liberté carrés Carré moyen RapportF
Modéle 1 0,0075176 0,007518 27,4806
Erreur 5757 1,5748806

0000274 Prob. > F
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Figure 2 : Ajustement bivari¢ de la DDM dans le groupe « Non Précaire » (NP) du Bisoprolol

par le taux de précarité en 2019 2020 2021
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Inférieur Supérieur
Valeur a95% a95% P-value
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Dénombrement 5759

Variable Moyenne E:art-type

Taux de précarité  0,139249  0,098113
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Ajuster le groupe
Ajustement bivarié de DDP NP (65%) par Taux de précarité
Régression simple
DDP NP (65%) = 0,0698309 + 0,1140917*Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré 0,004258
R carré ajuste 0,004085
Racine de I'erreur quadratique moyenne 0,171193
Moyenne de la réponse 0,085718
Observations (ou sommes pondérées) 5759

Analyse de la variance

Degrés Somme des

Source de liberté carrés Carré moyen RapportF
Modéle 1 0,72150 0721501 24,6188
Erreur 5757 16872023

0029307 Prob. > F
Total corrigé 5758 16944173 0001

Estimations des coefficients

Erreur
Terme Estimation standard tratio Prob. > ||
Constante 0,0698309 0003917 17.83 '

Taux de précanté  0,1140917 0,022994 49
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Figure 3 : Ajustement bivarié de la DDM P du Bisoprolol par le taux de précarité en 2019
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Figure 5 : Ajustement bivarié de la DDM P du Bisoprolol par le taux de précarité en 2020
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Annexe 4 :

Figure 1 : Ajustement bivari¢ de la DDM P du Nébivolol par le taux de précarité en 2019, 2020

et 2021
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DDP P
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Taux de précarité

WP Régression simple

=== Ajustement & la moyenne

Statistiques de résumé

Inférieur Supérieur

Valeur a95% 495% P-value
Corrélation -0,09655 -0,14318 -0,0495
Covariance -0,0005
Dénombrement 1719
Variable Moyenne Ecart-type
Taux de précarité  0,136977  0.096104
DDP P 00278 0053873

Ajuster le groupe
Ajustement bivarié de DDP P par Taux de précarité
Régression simple
DDP P = 0,0352135 - 0,0541252*Taux de précarité
Résumeé de I'ajustement

R carré 0,009323
R carré ajusté 0,008746
Racine de I'erreur quadratique moyenne 0,053637
Moyenne de la réponse 0,0278
Observations (ou sommes pondérées) 1719

Analyse de la variance

Degrés Somme des

Source de liberté carrés Carré moyen RapportF
Modéle 1 0,0464838 0,046484 16,1575
Erreur 1717 49396588

0002877 Prob. > F
Total corrigé 1718 49861426

Estimations des coefficients

Erreur
Terme Estimation standard tratio Prob. > [t
Constante 0,0352135 0002253 1563

Taux de précarité  -0,054125 0013465 -4.02

Figure 2 : Ajustement bivarié¢ de la DDM NP du Nébivolol par le taux de précarité en 2019,

2020 et 2021
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“Régressmn simple
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Inférieur Supérieur

Valeur a95% a95% P-value
Corrélation -0,08033 -0,12713  -0.03318
Covariance -0,00284
Dénombrement 1719
Variable Moyenne Ecart-type
Taux de précarité  0,136977  0.096104
DDP NP (65%) 019552  0.367808

Ajuster le groupe
Ajustement bivarié de DDP NP (65%) par Taux de précarité
Régression simple
DDP NP (65%) = 0.237632 - 0.30744*Taux de précarité
Résumé de |'ajustement

R carré 0,006453
R carré ajusté 0,005874
Racine de l'erreur quadratique moyenne 0,366726
Moyenne de la réponse 0.19552
Observations (ou sommes pondérées) 1719

Analyse de la variance

Degrés Somme des

Source de liberté carrés Carré moyen RapportF
Modéle 1 149976 149976 11,1517
Erreur 1717 23091570

013449 Prob. > F

Total corrigé 1718 23241547

Estimations des coefficients

Erreur
Terme Estimation standard tratio Prob. > |t
Constante 0237632 0015403 1543 0001

Taux de précarnté -0.30744 0.092064 -3.34
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Figure 3 : Ajustement bivarié¢ de la DDM P du Nébivolol par le taux de précarité en 2019
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Dénombrement 548
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Régression simple
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Résumé de I'ajustement
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Analyse de la variance
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Source de liberté carrés Carri
Modéle 1 00251668
Erreur 546 1.6511578
Total corrigé 547 16763246

Estimations des coefficients

Erreur
Terme Estimation standard t
Constante 0039216 0003994

Taux de précarité  -0,064414 0,022329
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¢ moyen Rapport F

0,025167 83221

0003024 Prob.>F
0,0041

ratio Prob. > |t|
9.82 000
-2.88 0041

Figure 4 : Ajustement bivarié de la DDM NP du Nébivolol par le taux de précarité¢ en 2019
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=== Ajustement & la moyenne
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Inférieur Supérieur

Valeur a95% a95% P-value

Corrélation -0,10927 -0,19128  -0,02574
Covariance -0.0045

Dénombrement 548

Variable Moyenne Ecart-type

Taux de précarité  0,144681  0,105303

DDP NP (65%) 021883  0,391295

0,0105*

Ajuster le groupe Année=2019

Ajustement bivarié de DDP NP (65%) par Taux de précarité Année=2019

Régression simple
DDP NP (65%) = 0,2775732 - 0,4060223*Taux de
Résumé de I'ajustement

précarité

R carré 0,011939
R carré ajusté 0.01013
Racine de I'erreur quadratique moyenne 0,389308

Mayenne de la réponse 021883

Observations (ou sommes pondérées)
Analyse de la variance

Degrés Somme des

548

Source de liberté carrés Carré moyen Rapport F
Modeéle 1 0,999936 0999936 6,5976
Erreur 546 82752139 0151561 Prob. > F
Total corrigé 547 83752075 0,0105*
Estimations des coefficients

Erreur
Terme Estimation standard tratio Prob. > |t|
Constante 02775732 0028277  9.82 <,0001

Taux de orécarité  -0.406022 0158073  -2.57 0.0105*
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Figure 5 : Ajustement bivarié¢ de la DDM P du Nébivolol par le taux de précarité en 2020
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Figure 6 : Ajustement bivari¢ de la DDM NP du Nébivolol par le taux de précarité en 2020
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=== Ajustement 3 la moyenne

Statistiques de résumé

Inférieur Supérieur
Valeur a95% 495% P-value

Corrélation -0,0719 -0,15249 0,009642 0,0839
Covariance -0,0025

Dénombrement 579

Variable Moyenne Ecart-type

Taux de précarité  0,132429  0,091162
DDP NP (65%) 0199084  0.382008

Ajuster le groupe Année=2020
Ajustement bivarié de DDP P par Taux de précarité Année=2020
Régression simple
DDP P = 0,035286 - 0,0533129"Taux de précarité
Résumé de I'ajustement

R carré 0,007489
R carré ajusté 0,005769
Racine de I'erreur quadratique moyenne 0,056
Moyenne de la réponse 0,028226
Observations (ou sommes pondérées) 579

Analyse de la variance

Degrés Somme des

Source de liberté carrés Carré moyen RapportF
Modéle 1 00136527 0013653 4,3536
Erreur 577 18094463 0003136 Preb. > F
Total corrigé 578 1,8230990 0,0374*

Estimations des coefficients

Erreur
Terme Estimation standard tratio Prob. > [t]
Constante 0035286 0004107 859 <0001

Taux de précarité  -0,053313 0,025551 -2,09 0.0374*

Ajuster le groupe Année=2020

Ajustement bivarié de DDP NP (65%) par Taux de précarité Année=2020

Régression simple
DDP NP (65%) = 0.2389831 - 0,.3012886*Taux de précarité
Résumé de |'ajustement

R carré 0005169
R carré ajusté 0,003445
Racine de I'erreur quadratique moyenne 0,381349
Moyenne de la réponse 0,199084
Observations (ou sommes pondérées) 579

Analyse de la variance

Degrés Somme des

Source de liberté carrés Carré moyen RapportF
Modéle 1 0436033 0436033 29983
Erreur 577 83911528 0145427  Prob. > F
Total corrigé 578 84.347561 00839

Estimations des coefficients

Erreur
Terme Estimation standard tratic Prob. > [t|
Constante 0,2389831 0027967 855 <,0001*

Taux de précanté  -0.301289 0173999 -1.73 0.0839
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Figure 7 : Ajustement bivarié¢ de la DDM P du Nébivolol par le taux de précarité en 2021
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Figure 8 : Ajustement bivarié¢ de la DDM NP du Nébivolol par le taux de précarité en 2021
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Inférieur Supérieur
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Covariance -0,00186
Dénombrement 592
Variable Moyenne Ecan-type

Taux de précarité  0,134293  0,091514
DDP NP (65%) 0170457  0,328146

P-value
0.1330

Ajuster le groupe Année=2021

Régression simple
DDP P = 0,031506 - 0,0451573*Taux de précarité
Résumé de ['ajustement

R carré 0,006815
R carré ajusté 0,005132
Racine de I'erreur quadratique moyenne 0,049929
Moyenne de la réponse 0,025442
Observations (ou sommes pondérées) 592

Analyse de la variance

Degrés Somme des

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

Source de liberté carrés Carré moyen RapportF
Modéle 1 00100929 0,010093 4,0486
Erreur 590 14708198 0002493  Prob. > F
Total corrige 591 14809127 0,0447%

Estimations des coefficients

Erreur
Terme Estimation standard tratio Prob. > |t|
Constante 0.031506 0003646 864 <000

Taux de précarité  -0,045157 0022443 -2.01

Ajuster le groupe Année=2021

Ajustement bivarié de DDP NP (65%) par Taux de précarité Année=2021

Régression simple

DDP NP (65%) = 0,2002243 - 0,2216585*Taux de précarité

Résumé de I'ajustement

0.0447*

R carré 0,003821
R carré ajusté 0,002133
Racine de I'erreur quadratique moyenne 0,327796
Moyenne de la réponse 0,170457

Observations (ou sommes pondérées)
Analyse de la variance

Degrés Somme des

592

Source de liberté carrés Carré moyen RapportF
Modéle 1 0243179 0.243179 2.2632
Erreur 590 63395690 0,107450 Prob. > F
Total corrigé 591 63,638869 01330
Estimations des coefficients

Erreur
Terme Estimation standard tratio Prob. > |t|
Constante 0,2002243 0023938 836 000
Taux de précarité  -0,221658 0147341 -1.50 01330
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Résumé

Introduction : Les maladies cardiovasculaires (MCV) sont graves et fréquentes. La précarité
en est un facteur de risque. La Couverture Maladie universelle (CMU), puis la Complémentaire
Santé Solidaire (CSS), ont été mises en place afin de lutter contre les inégalités sociales de santé
(ISS). Cependant malgré leur mise en place, des inégalités persistantes sont constatées,
notamment thérapeutiques. Les bétabloquants ont une place importante dans le traitement des
MCV. L’ objectif principal de notre étude était de comparer les remboursements du Bisoprolol
et du Nébivolol, pour les patients bénéficiaires de la CSS et ceux ayant le Régime Général de
I’ Assurance Maladie, toutes spécialités confondues, de 2019 a 2021, en France métropolitaine
et dans les Départements et Régions d’Outre-Mer. L’objectif secondaire était d’analyser
I’association entre la Dose Délivrée Moyenne (DDM) et le taux de précarité régional.

Méthode : Nous avons réalis¢ une étude quantitative, observationnelle, descriptive,
transversale, rétrospective, pharmaco-épidémiologique. Les DDM de Bisoprolol et de
Nébivolol ont été calculées avec les données de remboursements de 1’Assurance maladie de
I’ISPL, par région, par année, dans les groupes « Précaire P » et « Non Précaire NP ». Les DDM
moyennes ont été comparées entre les deux groupes avec un Test de Student. Puis les DDM ont

¢été ajustées avec le taux de précarité régional selon une analyse bivariée.

Résultats : L’étude principale montrait une différence significative entre les DDM des groupes
P et NP, en défaveur des bénéficiaires de la CSS, pour le Bisoprolol et pour le Nébivolol, de
2019 a 2021 (p-value < 0,05). L’étude secondaire retrouvait une association significativement
positive entre la DDM de Bisoprolol et I’augmentation du taux de précarité régionale, dans les
deux groupes. L’association était significativement négative pour le Nébivolol dans les deux
groupes (sauf en 2020 et 2021 pour le groupe NP, p-value > 0,05).

Discussion : Nos résultats suggerent une persistance des ISS malgré 1’existence de la CSS.
Elles se manifestent ici par une probable sous-prescription et une sous-consommation du
Bisoprolol et du Nébivolol parmi ses bénéficiaires. Ces différences peuvent étre expliquées par
plusieurs facteurs, notamment les caractéristiques socio-culturelles de cette population et le
moindre acces aux soins spécialisés, mais aussi par les difficultés rencontrées par les médecins
et leur attitude a ’encontre de ces patients. La prévalence des bénéficiaires de la CSS semble
aussi influencer les prescriptions, de maniére positive pour le Bisoprolol et négative pour le
Nébivolol. Il serait intéressant de poursuivre cette étude en disposant des caractéristiques
précises des patients et des médecins, afin d’ajuster sur plusieurs variables confusionnelles.
Devant les différences observées entre le Bisoprolol, a prescription initiale restreinte, et le
Nébivolol, une étude comparant les remboursements de ces deux traitements selon la spécialité
du prescripteur serait pertinente. Ces études sont menées afin de mieux comprendre et de lutter
contre les ISS.

Mots-clés : maladie cardiovasculaire ; facteur de risque cardiovasculaire ; Bisoprolol ;
Nébivolol ; prescription ; DDD ; précarité ; iné¢galité sociale de santé ; CSS ; CMU ; ACS.
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